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COVID19: Enfermedad producida por el 
Coronavirus-19.  

o COX: ciclooxigenasa.  
o CRP: proteína c reactiva.  
o CYP450: citocromo P 450. 

o GCF: fluido crevicular gingival.  
o GM-CSF: factor estimulante de 

colinas de macrófagos.  
o Gh: hormona del crecimiento.  
o GnRH: hormona liberadora de 

gonadotropina. 

H 

o HCG: gonadotropina humana 
coriónica.  

o HDL: lipoproteínas de alta densidad.  
o HOMA: modelo homeostático para 

evaluar insulinorresistencia.  
o HUVEC: células endoteliales 

humanas del cordón humbilical.  
o hsCRP: proteína c reactiva 

ultrasensible. 
o HSD: hidroxiesteroide 

deshidrogenasa 

  

 

 
 
 

 



11 
 

I P 

o IAL: índice androgénico libre.  
o ICAM: moléculas de adhesión 

intercelular.  
o Ig:inmunoglobulina.  
o IGFB: porteína transportadora del 

factor de crecimiento insulinosimil. 
o IGF: factor de crecimiento 

insulinosimil.  
o IL: interleuquina.  
o INHA: subnunidad inhibidora alfa. 
o INS: genes reguladores de insulina. 
o INSL: genes insulinosimiles.  
o IR:resistencia a la insulina.  
o IRS: sustratos receptores de 

insulina. 

J  

o JNK: cinasas c Jun terminal. 

o PAI1: activador tisular de fibrinógeno 
1.  

o PAMPS: patrones moleculares 
asociados a daño.  

o PDs: enfermedades periodontales. 
o PGE: prostaglandina E.  
o PPD: profundidad de sondaje.  

R  

o RNA: ácido rribonicléico.  
o RNAm: ácido ribonucléico 

mensajero. 
o RANKL: receptor nuclear del factor 

nuclear potenciador de las cadenas 
ligeras kappa. 

o RBP4: proteína fijadora de retinol A. 
o ROS: especies reactivas de 

oxígeno. 
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o LH: hormona luteinizante.  
o LHCGR: receptor de hormona 
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o MAPK: proteína cinasa activada por 
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o MCP1: proteína quimioatrayente de 

monocitos 1.  
o MMP: metaloproteinsas.  
o MPO: mieloperoxidasa. 

o SBP: tensión arterial sitólica. 
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hormonas sexuales.  
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esteroidogénesis.  
o SRP: raspado y alisado radicular. 
o sVCAM: moléculas de adhesión 

vascular solubles. 
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o NIH: Instituto Nacional de Salud 
EEUU.  

o factor nuclear potenciador de 
las cadenas ligeras kappa.  

o NLRP3: inflamasoma dominio de 
pirina NLR que contiene 3.  
NO:óxido nítrico. 

o TD1: diabetes millitus tipo 1.  
o TD2: diabetes millitus tipo 2.  
o TRL4: receptor tipo toll 4.  
o Th1: linfocitos T colaboradores 

tipo1.  
o Treg: linfocitos T reguladores. 

O V 

o OB: genes reguladores de la 
obesidad.  

o OBR: receptores de genes OB. 
o OC: anticonceptivos orales. 
o OR: Odds Ratio. 

o VCAM: moléculas de adhesion 
vascular.  

o VEGF: factor de crecimiento 
endotelial vascular. 

o  VNTR: tramo variable de un gen. 

W  

o WHR: índice cintura cadera.  
o WST: índice cintura talla. 
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INTRODUCCIÓN 
 

Las enfermedades periodontales (PDs [del inglés, Periodontal Diseases]) son 

patologías que afectan al periodonto, que está compuesto por la encía, el 

ligamento periodontal, el cemento radicular y el hueso alveolar. El periodonto, es 

una unidad funcional encargada del soporte dental en el interior del alveolo, en 

el hueso alveolar y de la amortiguación y transmisión de las fuerzas oclusales. 

Además, presenta una función formativa, nutricional y sensorial. En cuanto a la 

función formativa, es uno de los elementos principales en el remodelado óseo 

que ocurre durante toda la vida. Participa en la resorción y consiguiente 

aposición de hueso que ocurre en los movimientos dentales fisiológicos 

adaptativos a las fuerzas masticatorias y en los movimientos generados con 

tratamiento ortodóncico. La función nutricional se consigue por el aporte de 

nutrientes al cemento radicular, hueso alveolar y a la encía, dado que es un tejido 

altamente vascularizado. Recibe vascularización por medio de capilares del 

ligamento periodontal, arteriolas alveolares, y arteriolas supraperiósticas 

mucogingivales. La vascularización se acompaña de la inervación, que le otorga 

una función sensitiva, por medio de fibras nerviosas sensitivas y autónomas que 

llegan tanto al ligamento periodontal como a la encía. Las fibras sensitivas 

trasmiten los estímulos recibidos por los nociceptores del ligamento periodontal 

(receptores sensoriales encargados de recibir y transmitir el estímulo doloroso) 

y mecanorreceptores (reciben estímulos físicos como la presión sobre el diente). 

Las fibras autónomas intervienen fundamentalmente sobre el control de los 

vasos sanguíneos periodontales. En respuesta a los estímulos recibidos, se 

ejerce una función protectora por medio de la producción y aposición de cemento 

radicular sobre el diente y formación de hueso alveolar. 

Las PDs afectan a los diferentes tejidos que forman parte del periodonto, 

pudiéndose diferenciar dos grandes grupos: las gingivitis (inflamación superficial) 

y las periodontitis (destrucción irreversible de los tejidos periodontales). Son 

patologías infecciosas, causadas por bacterias y su naturaleza de inflamación 

crónica las ha relacionado con múltiples enfermedades sistémicas (1). 

La prevalencia de las PDs se cuantifica según la Organización Mundial de la 

Salud por rango de edad, determinándose que alrededor del 50% de la población 
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mundial mayor de 35 años presenta algún tipo de PDs (2,3), siendo la gingivitis 

más prevalente en los adolescentes (12-15 años) y las periodontitis en los 

adultos (35-44 años y 65-74 años)(3). La periodontitis afecta aproximadamente 

al 25% de los adultos, y si no es tratada conlleva serias consecuencias, tales 

como: edentulismo, movilidad dental, infecciones, maloclusiones, quistes y dolor 

(4). Se estima que un 15% de la población mundial adulta presenta periodontitis 

severa (estadios III y IV, con la presencia de bolsas de 5-6 mm)(2).  

En España, 8 millones de adultos presentan PDs (1 de cada 3) de los cuales 2 

millones desarrollan una periodontitis severa (1 de cada 13 adultos mayores de 

40 años). El 33% de los adultos mayores (65-74 años) presenta pérdida dentaria 

grave (16 dientes ausentes o más) y el 11% son edéntulos por causa periodontal 

(2 5). Por ello, podemos decir que en general se trata de un grupo de 

enfermedades con alta prevalencia. 

Las periodontitis vienen precedidas de gingivitis, aunque en muchas ocasiones 

pasen desapercibida por los pacientes. Hay factores que disminuyen la 

sintomatología, sobre todo el sangrado de encías, como puede ser el tabaco 

(que produce una vasoconstricción de los capilares que irrigan el ligamento 

periodontal y la encía). También puede ocurrir que la gingivitis sea leve con 

acúmulos de placa bacteriana prácticamente imperceptibles, pero que la 

respuesta del paciente sea exacerbada y exista alta virulencia de las bacterias 

periodontopatógenas, existiendo una periodontitis que evolucione en corto 

tiempo (lo que se denominaba periodontitis agresiva). 

Se inicia por un acúmulo de placa bacteriana (biofilm dental) con gérmenes 

periodontopatógenos necesarios, pero no suficientes para que se produzca la 

enfermedad, siendo necesaria la presencia de un hospedador susceptible (6). 

Por ello, muchos pacientes presentan biofilm bacteriano en la superficie dental y 

presentan gingivitis, pero no evolucionan a periodontitis. Al retirar el biofilm 

dental, se restaura la salud gingival, que se evidencia con la disminución de la 

inflamación de la encía y desaparición del sangrado gingival. Cuando las 

bacterias comienzan a depositarse por debajo del margen gingival, contactan 

con el fondo del surco gingival y comienza a desestructurarse la inserción 

periodontal; cuando esta situación se mantiene en el tiempo, se genera una 

destrucción de los tejidos periodontales.  
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La presencia de biofilms supra- y subgingivales desencadena la activación del 

sistema inmune del hospedador, primariamente con objetivos protectores, pero 

que a la larga conlleva a la destrucción de los tejidos periodontales, inducida 

mediante la síntesis y liberación de citoquinas, mediadores proinflamatorios, 

metaloproteinasas de la matriz extracelular (MMPs [del inglés, Matrix 

Metalloproteinases]) y mieloperoxidasa (MPO) (7), favoreciendo la cronificación 

de esta inflamación de bajo grado (8,9). Recientemente, se ha introducido el 

concepto de inflamofilia en la descripción de la patogenia de las PDs. Consiste 

en un proceso de retroalimentación en el que las comunidades disbióticas 

microbianas periodontales ejercen una interacción con el proceso inflamatorio 

para su perpetuación a través de la adquisición de nutrientes del tejido 

periodontal destruido (10 12). Este concepto tiene en cuenta factores que 

influyen como el estado inmunoinflamatorio del huésped susceptible y/o la 

presencia de patógenos periodontales que pueden inclinar la balanza de una 

microbiota periodontal simbiótica hacia un estado disbiótico (figura 1). 

Figura 1. Concepto de inflamofilia y PDs. Fuente: adaptado de Hajishengallis et al., 2014 

(10). 
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La inflamación causada por la microbiota disbiótica periodontal depende en gran 

parte de la respuesta inmunoinflamatoria del huésped. Inicialmente, se 

desencadena la activación del eje monocito-linfocito, debido a la penetración 

bacteriana en los tejidos periodontales. La liberación de citoquinas, 

prostaglandinas y MMPs mantenida en el tiempo, conduce a la destrucción del 

tejido conectivo y reabsorción del hueso alveolar (figura 1).   

La descomposición de dichos tejidos proporciona nutrientes para las bacterias 

patogénicas periodontales. Esto promueve aún más la disbiosis y aumenta la 

destrucción del tejido, generando así un ciclo patogénico autoperpetuante. Por 

lo tanto, las comunidades disbióticas asociadas con periodontitis son 

or la inflamación) en el sentido que parecen haber 

evolucionado no solo para soportar la inflamación, sino también para 

beneficiarse de ella y mejorar su capacidad de adaptación (figura 1). 

Ciertas enfermedades sistémicas se han relacionado con las PDs. 

Concretamente, la gingivitis inducida por biofilm bacteriano (13) se ha asociado 

con enfermedades sistémicas de carácter inflamatorio (14 16), con alteraciones 

nutricionales (17) y con alteraciones hormonales como el embarazo (18,19).  

Mientras que la gingivitis cursa con una inflamación aguda, la periodontitis 

instaura una inflamación crónica. La inflamación aguda se ocasiona por la 

presencia de biofilm en el surco gingival, adheridos a la superficie dental, e 

involucra principalmente a los neutrófilos, monocitos, macrófagos y, 

posteriormente, linfocitos T. Está mediada por aminas vasoactivas, 

eicosanoides, quimioquinas y citoquinas y se caracteriza por detectarse 

inmediatamente después del daño o alteración tisular, la presencia de 

agresiones físicas o químicas y por durar pocos días. El resultado de esta 

inflamación aguda puede ser la resolución, la formación de cicatrices o la 

inflamación crónica (20,21). La inflamación crónica se produce cuando falla la 

resolución de una inflamación aguda debido a patógenos no degradables, 

persistencia de cuerpos extraños, la incapacidad del sistema inmune para 

detener el daño generado por los patógenos o la autoinmunidad. En este caso, 

además de la participación de las células implicadas en la inflamación aguda, 

participan los linfocitos T y B, y fibroblastos. Los principales mediadores de la 

inflamación crónica serán eicosanoides, quimioquinas, citoquinas, factores de 
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crecimiento, especies reactivas de oxígeno (ROS [del inglés, Reactive Oxygen 

Species]) y enzimas hidrolíticas. El comienzo será retardado, de duración 

ilimitada y el  resultado será la destrucción de tejidos, fibrosis y necrosis (20,21). 

Una vez se instaura la periodontitis, se produce una inflamación crónica de bajo 

grado no solo a nivel local, sino también a nivel sistémico que podría asociarse 

con un estado de estrés oxidativo y de disfunción mitocondrial.  

Tradicionalmente, la diabetes mellitus tipo 1 (TD1 [del inglés, Type 1 Diabetes]) 

y tipo 2 (TD2) ha sido reconocida como factor de riesgo de periodontitis y se ha 

establecido una asociación bidireccional entre ambas enfermedades (4). Más 

recientemente, se ha propuesto que algunas complicaciones metabólicas tales 

como la dislipidemia y/o la resistencia a la insulina (IR [del inglés, Insulin 

Resistance]) podrían desempeñar un papel en la patogénesis de la periodontitis 

(22,23). En este sentido, patologías asociadas a la IR como el síndrome 

metabólico (24 26), la obesidad (27,28) y el síndrome de ovario poliquístico 

(PCOS [del inglés, Polycistic Ovary Syndrome]) (29 33) se han relacionado con 

la presencia de periodontitis. Además, en los últimos años se han establecido 

nuevas interacciones entre la periodontitis y otros trastornos sistémicos como  la 

artritis reumatoide (34), enfermedades cardiovasculares (CV) (35), riesgo de 

partos prematuros e incluso algunos tipos de cáncer (36).  

 

Concepto de salud periodontal 
 

Anatomía periodontal 
 

El periodonto es un tejido altamente vascularizado, recibe irrigación por parte de 

las arteriolas del septum interdental, ramas del ligamento periodontal, ramas 

alveolares y ramas dentarias. 

En un periodonto sano, la encía libre tiene un color rosa y una forma festoneada 

dibujando la subyacente anatomía ósea. Dentro de las partes de la encía 

encontramos la encía libre y la encía insertada, que se encuentra adherida al 

diente en la línea amelocementaria por medio de numerosas fibras de colágeno. 

En la encía libre tenemos el margen gingival que delimita su límite superior, y 

surco gingival que delimita su límite inferior. El epitelio que se encuentra en el 

interior de la encía libre se denomina epitelio del surco, y en fondo del margen 
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gingival encontramos el epitelio de unión, delimitando el comienzo de la encía 

insertada (figura 2).  

 

 

Figura 2. Anatomía del periodonto. Fuente: Facultad de Estomatología, Universidad 

Peruana Cayetano Heredia. 

 

El tejido conectivo supracrestal está formado por fibroblastos (5%); células de 

los vasos sanguíneos, linfáticos, terminaciones nerviosas y matriz (35%) y fibras 

colágenas de tipo 1 (60%), que se organizan en haces: grupo gingivodental, 

periostiodental, circular, alveologingival y transeptal. El espacio que ocupa el 

surco gingival, epitelio de unión, y el tejido supracrestal, se denomina espacio 

biológico (37). 
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Criterios de salud periodontal 
 

El concepto de salud periodontal debe incluir variaciones en la anatomía, dado 

que el periodonto sufre cambios fisiológicos a lo largo de la vida, se remodela 

constantemente por las fuerzas oclusales y se modifica ante ciertos tratamientos 

odontológicos como son las prótesis dentales, las restauraciones y por las 

consecuencias de las PDs. 

Dentro del concepto de salud periodontal nos encontramos con tres situaciones 

clínicas: que el paciente presente el periodonto estable, intacto, que el paciente 

presente un periodonto reducido (paciente con periodontitis) tras el tratamiento 

periodontal o que presente como resultado del tratamiento periodontal una 

mejoría periodontal, pero con zonas en las que persiste la inflamación (38,39). 

Estas situaciones de salud periodontal se han definido en el último World 

Workshop como: 

Encía prístina: se refiere a un concepto histológico en que no se aprecian células 

inflamatorias en el tejido gingival. 

Salud periodontal con periodonto intacto: sin alteraciones en ninguna de los 

parámetros periodontales, no hay retracción gingival, ni pérdida ósea, la encía 

presenta un color rosa coral, consistencia firme, festoneado de los márgenes 

gingivales, presencia de papilas interdentales conservadas y sin sangrado 

gingival (tras sondaje con sonda periodontal ni durante el cepillado dental) (39). 

Este estado es el que se define con mayor detalle en el consenso (en el grupo 

1) y cuyos criterios clínicos detallaremos más adelante. 

Control periodontal con periodonto reducido: en aquellos pacientes que han 

recibido tratamiento periodontal (paciente con algún tipo de periodontitis) pero 

que presenta tejido gingival sano. 

Mejoría periodontal con el periodonto reducido: también ha recibido tratamiento 

periodontal, pero en localizaciones puntuales presenta pérdida de inserción 

clínica (CAL [del inglés, Clinical Attachment Level]). 
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us Report of Workgroup 1 of the 2017 World Workshop on the 

Classification of Periodontal and Peri- (39) el 

periodonto intacto es el estado de la salud gingival clínica que contempla los 

siguientes criterios: 

1. Ausencia de sangrado al sondaje (BOP [del inglés, Bleeding On Probing]): 

sondaje que debe de ser realizado con una sonda periodontal 

estandarizada de extremo romo, en 6 puntos de cada diente, 3 

vestibulares (mesial, medial y distal) y 3 palatinos/linguales (mesial, 

medial y distal), con una fuerza que no supere los 0,2 N. 

2. Ausencia de edema, eritema y síntomas referidos por el paciente, tales 

como sangrado durante el cepillado dental. 

3. Ausencia de pérdida de CAL. 

4. Pérdida ósea: los niveles fisiológicos se establecen entre 1,0-3,0 mm 

desde la unión amelocementaria. 

Como hemos podido observar, la salud gingival clínica que no se refiere al 

periodonto intacto, sino que también contempla al periodonto de aquellos 

pacientes que han presentado periodontitis y que ha sido tratada con éxito. Para 

que se trate de un periodonto reducido debe de cumplir los mismos criterios que 

el estado de salud gingival clínica, pero presentando niveles de inserción clínica 

y óseos reducidos como consecuencia de la periodontitis. Para tener un criterio 

uniforme, con respecto al BOP, el paciente que presente un estado de salud 

gingival (ya sea periodonto intacto o reducido) debe de presentar un BOP < 10%, 

y una profundidad de sondaje (PPD [del inglés, Probin  mm 

(tabla 1). Cuando el paciente ha tenido periodontitis y ha sido tratado, el estado 

de salud gingival, puede tardar varios meses en ser alcanzado. Dependiendo del 

control de los factores locales y sistémicos que influyen en las PDs, el paciente 

puede tener mayor o menor dificultad en restablecer su salud periodontal.  

consigue el control de los factores de riesgo, la ausencia de PPD de 4 mm o más 

que sangran al sondaje y la ausencia de destrucción periodontal progresiva 

(tabla 1). Este concepto tiene en cuenta la evolución del paciente tras el 

tratamiento periodontal y las sucesivas citas de mantenimiento periodontal en el 

cual será reevaluado periódicamente. 
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Gingivitis inducida por placa  

 

La gingivitis inducida por la presencia de biofilm con placa bacteriana, se define 

como la inflamación local inducida por el acúmulo de placa bacteriana en el tejido 

gingival, pero que no invade la inserción periodontal. Es reversible, si se realiza 

una tartrectomía, y se dan instrucciones de higiene oral al paciente. La presencia 

de gingivitis es un factor de riesgo significativo de sufrir periodontitis (39). En 

cuanto al manejo de la gingivitis, tanto en un paciente con el periodonto intacto 

como en el que presente un periodonto reducido (tabla 1), es similar y consiste 

en retirar la placa bacteriana, tanto supragingival, como subgingival. Los 

síntomas que puede referir el paciente con gingivitis son: sangrado al cepillado 

dental, halitosis, dolor al comer, edema, inflamación y alteraciones estéticas. 

El diagnóstico de la gingivitis se define por la presencia del sangrado al sondaje 

de al menos el 10% de los puntos de sondaje. Se deben sondar 6 puntos por 

cada diente, 3 vestibulares (distal, medial y mesial) y 3 palatinos/linguales (distal, 

medial y mesial). Se calcula como índice BOP. Número de puntos 

sangrantes/total de puntos sondados*100. 

Además, se determinará la presencia de placa bacteriana. En ausencia de placa 

bacteriana se debe de realizar un diagnóstico diferencial para determinar si se 

trata de una gingivitis no inducida por placa. 

Tabla 1. Criterios diagnósticos de salud gingival y gingivitis inducida por placa 

Adaptado de Chapple et al., 2018 (39). 

 Conceptos 
 
 

 
Periodonto 

intacto 

 
Periodonto reducido 

(sin periodontitis) 

Periodonto estable 
(periodontitis         

tratada con éxito) 
Parámetros Salud Gingivitis Salud Gingivitis Salud Inflamación 

Gingival 
CAL NO NO SI SI SI SI 

 
PPD 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

BOP <10% Si >10% <10% Si >10% <10% Si >10% 
Pérdida 

ósea 
radiográfica 

 
NO 

 
NO 

 
Posible 

 
Posible 

 
SI 

 
SI 

BOP: sangrado al sondaje; CAL: pérdida de inserción clínica; PPD: profundidad de 

sondaje. 
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Dentro de las gingivitis inducidas por placa bacteriana, existen aquellas gingivitis 

que además de la presencia de placa bacteriana se asocian a factores de riesgo 

locales o sistémicos. 

En cuanto a los factores sistémicos relacionados con la gingivitis en presencia 

de placa bacteriana, encontramos el tabaquismo (considerado sistémico por la 

hipoxia tisular generada por la nicotina), la hiperglucemia, los factores 

nutricionales, agentes farmacológicos, hormonas sexuales esteroideas, la 

pubertad, ciclo menstrual, embarazo, anticonceptivos orales (OC [del inglés, Oral 

Contraceptives]) y trastornos hematológicos. 

Los factores locales predisponentes son, por un lado, aquellos factores 

retentivos de placa (restauraciones mal ajustadas, prótesis fijas que no permiten 

la correcta higiene oral, sobrecontorneada, mal ajustadas, pónticos no 

higienizables, faldones vestibulares amplios, etc.), la sequedad bucal 

(posiblemente derivada de un factor sistémico, ingesta de medicación 

xerostomizante, y/o ingesta insuficiente de agua) y el sobrecrecimiento gingival 

inducido por fármacos. 

 

Gingivitis no asociadas a placa bacteriana y otras alteraciones 
gingivales 
 
Desórdenes genéticos o del desarrollo: fibromatosis general hereditaria, que 

puede aparecer como una entidad aislada o asociada a otras alteraciones 

sistémicas formando parte de algún síndrome hereditario como el querubismo, 

el síndrome de Laband, el síndrome de Klippel-Trenaunay-Weber o el síndrome 

de Ehlers-Danlos. 

Infecciones específicas: de tipo bacteriano, vírico (virus de inmunodeficiencia 

humana, herpes virus, entre otros) o fúngico (40,41). 

Lesiones y condiciones inflamatorias e inmunes: reacción de hipersensibilidad a 

materiales dentales, como puede ser la reacción liquenoide, enfermedades 

autoinmunes de la piel y mucosas (lupus eritematoso, liquen plano, psoriasis, 

pénfigo y penfigoide). 

Procesos reactivos: épulis, granuloma piogénico, granuloma fibroblástico 

calcificante, granuloma periférico de células gigantes y gingivitis del embarazo. 
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Neoplasias: leucemias, linfomas, carcinoma oral de células escamosas y 

lesiones con zonas de eritroplasias sangrantes cercanas al tejido gingival. 

Discrasias sanguíneas no oncológicas: neutropenia congénita severa y el 

síndrome miolodisplásico. 

Enfermedades endocrinas, metabólicas y nutricionales: malnutrición y déficit de 

vitamina C. 

Lesiones traumáticas: agresiones físicas (queratosis friccional en zonas 

edéntulas, cepillado agresivo que genera inflamación y abrasiones, tratamientos 

dentales que usan clamps, rollitos de algodón, traumatismo por accidentes que 

generan laceraciones, etc.), agresiones químicas (reacción de clorhexidina, 

aspirinas colocadas en contacto con la mucosa, lesiones por anestesia dental, 

entre otras) y agresiones térmicas (quemaduras de la mucosa y de la encía por 

alimentos calientes). 

 

Periodontitis 
 
La periodontitis se define como una enfermedad de carácter inflamatorio, 

causado por la respuesta del huésped susceptible ante la agresión de bacterias 

periodontopatógenas. Es de origen multifactorial e intervienen factores genéticos 

y epigenéticos que condicionan la respuesta del huésped ante la agresión 

bacteriana y también factores de riesgo ambientales y adquiridos (de 

comportamiento) como la higiene oral, el tabaco, o patologías sistémicas que 

puedan influir en la susceptibilidad del paciente, entre otros. 

 

Tipos de periodontitis, clasificación 
 
La clasificación de periodontitis ha ido cambiando a lo largo de los años. El 

criterio de clasificación del año 1990 definido por Armitage (42) comprendía siete 

tipos de periodontitis: 

 Periodontitis crónica 

 Periodontitis agresiva 

 Periodontitis como manifestación de una enfermedad sistémica 

 Enfermedades periodontales necrosantes 

 Abscesos del periodonto 

 Periodontitis asociadas a lesiones endodónticas 
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Deformidades y trastornos del desarrollo o adquiridas

Esta clasificación diferenciaba la periodontitis crónica y la agresiva 

principalmente por la edad del paciente y el tiempo de evolución. Aquellos 

pacientes mayores de 35 años de edad, con periodontitis de largo tiempo de 

evolución, con una pérdida de hueso con tendencia al patrón horizontal, se 

definían como periodontitis crónica.  

En el caso de que la edad del paciente fuera menor a 35 años, con una 

periodontitis de evolución rápida, un patrón de pérdida de hueso vertical, con 

bolsas profundas, y buen control de la placa bacteriana, se diagnosticaba el caso 

como una periodontitis agresiva. 

Esta diferenciación por tiempo de evolución y edad del paciente, se ha 

modificado en la actual clasificación al basarse en su fisiopatología (43). 

La fisiopatología es fundamental para entender los factores que han influido en 

el desarrollo y evolución de la periodontitis. De esta forma, el abordaje tendrá en 

cuenta al paciente en su conjunto (estado de salud general, factores de riesgo 

locales y sistémicos y grado de afectación periodontal clínica y radiográfica). 

Además, el criterio de diagnóstico más empleado hasta ahora, era utilizar la 

presencia/ausencia de bolsas periodontales para definir un caso de periodontitis. 

A día de hoy se evalúa la PPD, CAL y la pérdida ósea radiográfica para 

diagnosticar un caso de periodontitis. 

Un paciente con periodontitis debe presentar: reducción de CAL interdental en 

bolsas de > 3 mm en dos o más dientes. Se enumeraron una serie de 

excepciones, para evitar situaciones en las que la pérdida de inserción no estaba 

asociada a periodontitis, entre las que se incluyen: recesión gingival por razones 

traumáticas, caries en la región cervical, menor CAL en la cara distal de un 

segundo molar (posiblemente asociada a una malposición o extracción del tercer 

molar), lesión endodóntica o fractura radicular vertical (43). 

 

La nueva clasificación de periodontitis que se llevó a cabo en 

Report of Workgroup 2 of the 2017 World Workshop on the Classification of 

Periodontal and Peri- (43) identifica tres formas 

de periodontitis basándose en su fisiopatología: 

1. Periodontitis necrosante 
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2. Periodontitis como manifestación directa de enfermedades sistémicas 

(tabla 2) 

3. Periodontitis que debe ser caracterizada por el estadio y los grados de 

afectación empleando métodos de diagnósticos clínicos y radiográficos 

(tablas 3 y 4) 

 

1. Periodontitis necrosante 

La periodontitis necrosante se caracteriza por ser una afectación periodontal en 

un paciente que presenta un estado inmunológico deprimido. Las bacterias 

causantes de esta infección son bacterias oportunistas. Se han señalado una 

gran cantidad de factores, entre ellos la infección de una pléyade de bacilos 

fusiformes y espiroquetas. La mayoría de los autores están de acuerdo que esta 

enfermedad está causada por la asociación fusoespirilar, formada por un bacilo, 

el Bacillus fusiformis, Prevotella, Fusobacterium, Selenomonas y una 

espiroqueta, la Borrelia o Spirochetta vincentii que coexisten en simbiosis. Se ha 

relacionado la periodontitis necrotizante con factores de riesgo como el estrés, 

el cansancio, un incorrecto estado nutricional (deficiencias de vitaminas, sobre 

todo las del grupo C), el tabaco, la mala higiene oral, inmunodeficiencias 

(comúnmente causadas por infecciones víricas) o inmunosupresión por 

fármacos. También ciertos tipos de alteraciones hematológicas pueden 

predisponer a padecer este tipo de periodontitis como son la neutropenia, la 

anemia aplásica y la agranulocitosis. (44) 

Este tipo de periodontitis se caracteriza por presentar papilas gingivales 

ulceradas, sobre todo en los incisivos y caninos, dolor intenso, halitosis y 

molestias que suelen impedir la correcta alimentación del paciente, siendo este 

uno de los principales motivos de consulta del paciente. Además, se produce 

sangrado y presencia de tejido necrótico, de aspecto blanquecino en los bordes 

gingivales. 

Recientemente, durante la pandemia del COVID-19 (del inglés, Coronavirus 

Disease), se han reportado casos de pacientes infectados por COVID-19, que 

han presentado gingivitis y periodontitis necrotizantes. En este caso, la 

predisposición se puede presentar a través de una doble vía, por un lado, el 

estado inmunológico inmunodeprimido por la propia afectación viral y, por la otra, 

el efecto sumatorio de los factores locales. Entre los factores locales de los 



Introducción

14 
 

pacientes infectados por COVID-19 (teniendo en cuenta que se trate de un 

paciente que presente manifestaciones clínicas de la infección), la falta de una 

correcta higiene oral en los pacientes encamados de larga estancia, la sequedad 

bucal y la imposibilidad del cepillado dental en aquellos pacientes que reciben 

intubación endotraqueal podrían contribuir al aumento de la incidencia de estas 

patologías (45). 

 

2. Periodontitis como manifestación de una enfermedad sistémica 

La periodontitis puede presentarse en pacientes que padezcan una enfermedad 

sistémica de tipo inflamatorio, patologías que afecten al sistema inmunológico, 

como aquellas alteraciones que afecten al número o funcionamiento de los 

leucocitos polimorfonucleares (PMNs [del inglés, Polymorphonuclear 

leukocytes]), patologías que afecten a la integridad del tejido conectivo y al 

hueso, alteraciones de tipo hematológico, genético y otras patologías asociadas. 

En el último consenso, llevado a cabo por el grupo 3 de expertos en periodoncia 

(46), se planteó dividir las enfermedades sistémicas en tres grandes grupos 

(tabla 2): 

 

2.1. Alteraciones sistémicas que tienen un impacto importante en la 

pérdida de tejidos periodontales al influir en la inflamación periodontal 

(tabla 2.1). 

2.2. Alteraciones sistémicas que pueden influir en el mecanismo 

patogénico de la enfermedad periodontal (tabla 2.2) 

2.3. Alteraciones sistémicas que pueden generar una pérdida de tejidos 

periodontales, independientemente de la periodontitis (tabla 2.3) 

 

 

 

 

 

 

 



Introducción

15 
 

Tabla 2. Periodontitis como manifestación de enfermedades sistémicas según el 

2017 World Workshop on the 

Classi cation of Periodontal and Peri- (46). 

2.1 Alteraciones sistémicas que tienen un impacto importante en la pérdida de 

tejidos periodontales al influir en la inflamación periodontal 

Alteraciones genéticas 

Enfermedades asociadas con trastornos inmunológicos 

- Síndrome de Down 

- Síndromes que afectan a la adhesión de leucocitos 

- Síndrome de Papillon-Lefèvre  

- Síndrome de Haim-Munk  

- Síndrome de Chediak-Higashi  

- Neutropenia severa y neutropenia congénita (Síndrome de Kostman)  

- Neutropenia cíclica  

- Inmunodeficiencias primarias y granulomatosis crónica  

- Síndromes de hiperinmunoglobulina E 

- Síndrome de Cohen 

Enfermedades que afectan a la mucosa oral y al tejido gingival 

- Epidermólisis bullosa 

- Síndrome de Kindler 

- Deficiencia de plasminógeno 

Enfermedades que afectan al tejido conectivo 

- Síndrome de Ehlers-Danlos (tipos IV, VIII) 

- Angioedema (deficiencia del inhibidor C1)  

- Lupus eritematoso sitémico 

Alteraciones metabólicas y endocrinas: 

- Enfermedad por almacenamiento de glucógeno- Enfermedad de Gaucher 

- Raquitismo hipofosfatémico e hipofosfatasia leves en adultos. 

- Síndrome de Hajdu-Cheney 

Inmunodeficiencias adquiridas 

- Neutropenia adquirida 

- Infección de VHI-SIDA 

Enfermedades inflamatorias 

- Epidermólisis ampollar adquirida 

- Enfermedad inflamatoria intestinal 
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2.2 Alteraciones sistémicas que pueden influir en el mecanismo patogénico de 

la enfermedad periodontal  

- Diabetes (tipo 1y2) 

- Obesidad 

- Osteoporosis 

- Artritis reumatoide 

- Estrés emocional y depresión 

- Fumar (dependencia a la nicotina) 

- Medicamentos 

2.3 Alteraciones sistémicas que pueden generar una pérdida de tejidos 

periodontales, independientemente de la periodontitis  

Neoplasias 

Neoplasma primario en tejido periodontal 

- Carcinoma oral de células escamosas 

- Tumor odontogénico 

- Otros neoplasmas primarios en tejido periodontal 

Metástasis secundarias de localización en tejido periodontal 

Otros trastornos que pueden afectar al tejido periodontal 

 - Granulomatosis con poliangeítis (Wegener) 

- Histiocitosis de células de Langerhan 

- Granulomas de células gigantes K10.1 Hiperparatiroidismo  

- Esclerosis sistémica (esclerodermia) 

Enfermedad de los huesos evanescentes (síndrome de Gorham-Stout) 

 

 

3. Periodontitis que debe ser caracterizada por el estadio y grado de 

afectación. Se determina el estadio (del I al III) según el aumento de CAL, 

PDD, la pérdida ósea radiográfica y el número de ausencias dentales por 

causa periodontal. Se tiene en cuenta la edad del paciente, los factores 

locales y sistémicos y el tiempo de evolución para establecer la gravedad, 

complejidad, extensión y el grado (tablas 3 y 4).  

 

 

 

 



Introducción

17 
 

Tabla 3. Estadios de periodontitis que determinan la severidad de la 

periodontitis y la complejidad en el manejo de la enfermedad. 

 

  Estadio 
I 

Estadio 
II 

Estadio III Estadio IV 

 
Gravedad 

CAL 1-2 mm 3-4 mm   
 

Pérdida 
ósea 

radiográfica 

 
1/3 

coronal 
(<15%) 

 
1/3 

coronal 
(15-
33%) 

 
Extensión 
1/3 medio  

 
Extensión a 
1/3 apical 

 
Pérdida 
dentaria 

 
Sin pérdida de 

dientes por causa 
periodontal 

perdidos por 
causa 

periodontal 

perdidos por 
causa 

periodontal 
 

Complejidad 
 

PPD 
Máxima 

 
Máxima 

 
6-7 mm  

 
Patrón de 
pérdida 

ósea 

 
Principalmente 

horizontal 

 
Al estadio ll 
 se añaden: 
*Pérdida 
ósea vertical 

 
*Furca grado 
II o III 
*21-28 
dientes 
residuales 

 
Al estadio II 
 se añaden: 
*Disfunción 
masticatoria, 
movilidad 

trauma oclusal 
secundario 
*Colapso de 
mordida, 
migraciones, 
abanicamiento 
*<20 dientes 
residuales 

 
Extensión y 
distribución 

Añadir a 
estadio 
como 

descriptor 

En cada estadio, describir como extensión 
localizada si afecta a <30% de los dientes, 
generalizada si afecta a >30% de dientes, o patrón 
malar/incisivo. 

CAL: pérdida de inserción clínica; PPD: profundidad de sondaje. 
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Tabla 4. Grados de periodontitis, según características biológicas, ratio de 

progresión y evaluación del riesgo. 

  Grado A Grado B Grado C 
Evidencia 

directa 
RX o 

evaluación 
periodontal 
(últimos 5 

años) 

 
No 

evidencia 
de pérdida 
de hueso/ 
inserción 

 
Pérdida de 

<2mm 

 
Pérdida 

de >2mm 

Evidencia 
indirecta 

Pérdida 
ósea/edad 

<0.25 0.25-1.0 >1.0 

  
Fenotipo 

Grandes 
depósitos 
de biofilm 

con niveles 
bajos de 

destrucción 

Destrucción 
proporcional 

a los 
depósitos de 

biofilm 

Grado de 
destrucción 

desproporcional 
teniendo 
aparición 
temprana, 
progresión 

rápida, y/o falta 
de respuesta a 
los TTOperio. 

Factores 
modificadores 

Tabaquismo No fumador <10 cig. al 
día 

>10 cig. al día 

 Diabetes Glucemia 
estable / no 

diabetes 

Hemoglobina 
glicosilada 

<7 con 
diabetes 

Hemoglobina 
glicosilada>7 
con diabetes 

Cig: cigarrillos; RX: radiografías previas de tipo ortopantomografía y/o serie periapicales; 

TTOperio: tratamientos periodontales. 

 

Teniendo en cuenta el estadio (I-IV), el grado (A, B, o C) y la extensión 

(localizada, generalizada, o patrón incisivo/molar) se debe de diagnosticar cada 

caso de periodontitis asignando un valor a cada una de las tres determinaciones. 

La clasificación de las enfermedades periimplantarias, se recogen en el 

Classi cation of Periodontal and Peri- (46). Los 

tejidos periimplantarios presentan un surco periimplantar, epitelio de unión, tejido 

conectivo y hueso circunferencial, pero no contemplan la presencia del ligamento 

periodontal ni del cemento radicular. Por este motivo, al tratarse de un grupo de 

enfermedades que no afectan al periodonto como tal, dado que este tejido, se 

localiza exclusivamente alrededor de los dientes y desparece tras la exodoncia 

dental, este grupo de enfermedades no ha sido incluido en esta revisión. 
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Patogénesis de la enfermedad periodontal 
 
Las PDs por ser enfermedades de etiología multifactorial, se desarrollan en el 

paciente al presentarse una serie de factores de riesgo, y la presencia de placa 

bacteriana dental, que es necesaria, pero no suficiente para que se desarrolle la 

enfermedad. Cuando dicha placa permanece en el diente durante un tiempo, se 

activará la respuesta inmunitaria del huésped. Si la respuesta de huésped es 

efectiva, los mecanismos de respuesta inmune innata y adaptativa (mediada por 

los leucocitos PMNs y la generación de anticuerpos, respectivamente) podrán 

contener los mecanismos de destrucción de las bacterias periodontopatógenas. 

Si, por el contrario, se produce una respuesta exacerbada de los mecanismos 

inflamatorios del sistema inmunitario, los antígenos de las bacterias y los 

lipopolisacáridos presentes en el tejido periodontal, fomentarán la secreción de 

citoquinas proinflamatorias, metaloproteinasas y prostaglandinas, que 

comenzarán a destruir el tejido conectivo. También se producirá una destrucción 

y reabsorción del hueso alveolar. Clínicamente, se observará la presencia de 

sangrado al sondaje, recesiones gingivales, presencia de troneras, y 

radiográficamente se apreciará pérdida de hueso. Durante el proceso, 

intervienen factores de riesgo ambientales, de comportamiento, genéticos y 

epigenéticos (figura 3). 

Figura 3. Modelo contemporáneo de interacciones huésped-microbiota oral en la 

patogénesis de las PDs. La respuesta del huésped provoca una disbiosis incipiente 
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(gingivitis), si el biofilm no se rompe/elimina, se produce una disbiosis y se perpetúa una

inflamación destructiva y crónica que no se resuelve. ATC: anticuerpos; AG: antígenos; 

Cel Plasma: células plasmáticas; ADN bact: ADN bacteriano; complement: 

complemento; FCG: fluido crevicular gingival; Fact Virul: factores de virulencia; fMLP: N-

formilmetionil-leucil-fenilalanina; gingip: gingipainas (proteasas secretadas por 

Porphyromonas gingivalis); HEMO: proteínas del grupo hemo; LB: linfocitos B; LT: 

linfocitos T; LPS: lipopolisacárido; MMPs: metaloproteinasas de matriz; PMAs: patrones 

moleculares asociados a daño; PMNs: leucocitos polimorfonucleares; prostan: 

prostanoides (prostaglandinas, prostaciclinas y tromboxanos). Fuente: adaptado de  

Meyle et al., 2015 (47). 

 

Factores de riesgo conductuales y ambientales: 

Dentro de los conductuales destacamos los hábitos de higiene oral, el 

tabaquismo, el alcoholismo y el estrés (48). Dentro de los ambientales 

encontramos la maloclusión dental, que conlleve presencia de apiñamientos y 

malposición con tendencia a la protrusión dental es también un factor de riesgo 

para que se inicie la periodontitis, sobre todo por la dificultad de higiene dental 

que se presenta en estos casos. También otro factor es la respiración oral y la 

incompetencia del sellado labial por modificar la hidratación de los tejidos 

periodontales, fomentando la sequedad bucal y reduciendo el papel de la saliva 

como factor protector. La presencia de restauraciones y prótesis dental que no 

permitan una higiene correcta, es otro de los factores que pueden influir, por ser 

sitios que generan retención de placa bacteriana, al igual que ocurre con los 

retenedores fijos de ortodoncia.  

 

Factores de riesgo adquiridos: 

La presencia de enfermedades adquiridas que afecten al sistema inmunológico 

pueden aumentar la susceptibilidad del paciente, ante la agresión de las 

bacterias periodontopatógenas. La diabetes (49 51), la obesidad (28,52,53), las 

enfermedades que presenten resistencia a la insulina (28,29,32,54,55) y las 

enfermedades de tipo inflamatorio crónico de bajo grado como puede ser la 

artritis reumatoide (34), entre otras patologías. También las patologías 

infecciosas, como el virus de inmunodeficiencia humana (56), y la condición 

adquirida de inmunodepresión por tratamiento con fármacos de tipo 
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quimioterapia y/o radioterapia, aumentan la susceptibilidad del paciente ante las 

agresiones bacterianas. 

 

Factores de riesgo genéticos: el polimorfismo en los genes reguladores de 

ciertas citoquinas que participan en la patogénesis de las PDs, ha sido motivo de 

numerosas investigaciones (57 65), revisiones sistemáticas y metaanálisis (66

70). El primer gen en el que se descubrió un polimorfismo fue en la interleuquina 

denominadas periodontitis crónicas y el polimorfismo en el receptor de la 

vitamina D (60,61,63,64,66,68,70). También se ha estudiado el polimorfismo en 

periodontitis de comportamiento agresivo, aunque con resultados poco 

concluyentes (64,65,69). A través de técnicas de rastreo genómico, se han 

asociado ciertos genes con la periodontitis como son: el ANRIL (un tipo de RNA 

no codificante) (71,72) (factor de riesgo para enfermedades CV y periodontitis), 

ciclooxigenasa (COX) 2 (73,74), el péptido antimicrobiano defensina beta 1 

(DEFB1 [del inglés, Defensin Beta 1]) (75 77) y genes glucotransferasa 6 que 

contienen el dominio 1(GLT6D1 [del inglés, genes glycosyltransferase 6 domain 

containing 1]) (72) entre otros. 

 

Factores de riesgo epigenéticos: en este caso se han estudiado factores que 

regulan la expresión de ciertos genes, sin que haya modificaciones en la 

secuencia de la cadena de ácido desoxirribonucléico (DNA [del inglés, 

Deoxyribonucleic Acid]). Uno de los factores más estudiados son los microRNA, 

una clase de RNA (RNA [del inglés, Ribonucleic Acid]) no codificante de pequeño 

tamaño (entre 17-24 nucleótidos) y su papel en el desarrollo de las PDs. La 

función principal del microRNA es regular negativamente a nivel 

postranscripcional la expresión de genes que codifican proteínas, mediante su 

traducidas de RNA mensajeros (RNAm), e inhibir su traducción o disminuir su 

vida media. De esta forma, las investigaciones han analizado el perfil de 

expresión (en suero, plasma y tejido periodontal) de ciertos microRNAs, 

pudiendo estar regulado a la baja o a la alta  en pacientes con PDs (47,78). La 

sobreexpresión de microRNAs como el Let-7i y el miR-146a se han relacionado 
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con la regulación del receptor tipo toll 4 (TRL4) en pacientes con periodontitis 

(79) Este receptor está presente en la superficie celular de los 

monocitos/macrófagos, células dendríticas, mastocitos y linfocitos B y se 

encarga de la detección de bacterias Gram negativas en la inmunidad innata. La 

expresión a la baja del miR-155 y el miR-200c se ha encontrado en pacientes 

con PDs que actúan sobre TRL1,2 y 4 (61,78,79). La quimiotaxis de los 

leucocitos regulada por las quimioquinas CXCL12/CXCR4 se ha relacionado con 

una regulación a la baja  del miR-141 en pacientes con periodontitis comparado 

con controles sanos (61,78,79). Al igual que la regulación de la angiogénesis por 

el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF [del inglés, Vascular 

Endotelial Growth Factor]) que se ha relacionado con la expresión a la baja del 

miR203 en pacientes con PDs.  

 

Además de las vías de investigación sobre los microRNAs, existen vías que se 

centran en la administración ácidos grasos en la dieta, para modular la expresión 

de las lipoxinas (mediadores lipídicos antiinflamatorios). La metabolización de 

omega 3 adquirido de los alimentos, consigue un aumento de las resolvinas (que 

realizan una función similar a las lipoxinas). Se ha investigado la acción de las 

resolvinas (sobre todo la resolvina E1) en el proceso de resolución de la 

inflamación aguda presente en pacientes con periodontitis activas (80). La 

ingesta de alimentos ricos en omega 3 podría tener un potencial antimicrobiano 

sobre la bacteria Aggregatibacter actinomycetecomitans, uno de los patógenos 

periodontales más estudiados por su implicación en las periodontitis (80,81). 

Dentro de las acciones antiinflamatorias de la resolvina E1 encontramos el 

bloqueo de la migración de los neutrófilos al endotelio. La administración de 

suplementos nutricionales con omega 3 y la generación de resolvina E1 como 

parte del tratamiento periodontal, está actualmente en investigación (80,82 84). 

Este modelo de etiopatogénesis actual descrito por Meyle et al., 2015 (47) (figura 

3) procede del modelo de descrito por Page y Kornman 1997 (85), pero en este 

caso, contempla el concepto de disbiosis-simbiosis bacteriana y demás aspectos 

moleculares contemporáneos como la influencia de los microRNAs en la 

epigenética, el consumo de omega 3 en la dieta, el estrés oxidativo y los cambios 

endoteliales producidos por la inflamación.  
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Respuesta inmune - inflamación y estrés oxidativo -  
 

Cuando el proceso de inflamación aguda no se resuelve, sino que se mantiene, 

se vuelve un proceso de inflamación crónica donde ocurren cambios a nivel 

histológico que se ven reflejados clínicamente. 

Para entender el proceso que ocurre en la inflamación causada por las PDs, es 

necesario recordar que el sistema inmunológico presenta varios tipos de 

sistemas de respuesta. Por un lado, diferenciamos la inmunidad innata, y la 

inmunidad adquirida. Dentro de la inmunidad innata podemos distinguir las 

barreras mecánicas, físicas, químicas y biológicas (otros microorganismos 

competidores), que son una primera línea de defensa. Si estas barreras no han 

sido suficientes para detener al microorganismo potencialmente patógeno, 

comenzarán a actuar contra el patógeno células como los neutrófilos, monocitos, 

macrófagos y células natural killers. 

La segunda línea de defensa será la inmunidad adquirida, humoral (mediada por 

anticuerpos) y la celular (mediada por linfocitos). 

 

A nivel del periodonto, la inmunidad innata comienza desde la lámina basal del 

epitelio del surco gingival y el epitelio de unión. Dentro del surco, existe una 

constante acumulación de microorganismos, pero en condiciones de salud 

periodontal, muestran un equilibrio (cualitativo y cuantitativo) entre las diferentes 

especies bacterianas, sin causar patología. El fluido crevicular gingival (GCF [del 

inglés, Gingival Crevicular Fluid]) está dentro del surco, elimina bacterias 

mecánicamente y contiene lisozimas, inmunoglobulinas (IgG, IgA) y neutrófilos 

PMNs. El GCF se origina a partir del líquido intersticial y de los vasos 

sanguíneos, denominado extravasación plasmática y aumenta cuando existe 

inflamación. Las células que conforman el epitelio del surco y el epitelio de unión 

están en constante recambio, de forma que ese proceso de renovación epitelial, 

ayuda a que se desprendan los microrganismos adheridos al epitelio. Los 

macrófagos, las células dendríticas y los neutrófilos fagocitan bacterias del surco 

gingival y de tejidos adyacentes. En este proceso, el sistema del complemento 

(formado por aproximadamente unas 60 proteínas) ayuda en la fagocitosis de 

las bacterias, estimula la quimiotaxis de los leucocitos y monocitos al epitelio de 

unión y participa en la lisis bacteriana. Otro de los mecanismos que actúan en la 
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inmunidad innata son las citoquinas como la IL1, IL8 y el factor de necrosis 

que se producen desde el epitelio de unión y poseen actividad antimicrobiana de 

amplio espectro.  

 

La proteína quimiotrayente de monocitos 1 (MCP1 [del inglés, Monocyte 

Chemoattractant Protein 1]) está implicada en el reclutamiento o migración de 

leucocitos y más concretamente de monocitos, a los focos de donde está 

teniendo lugar la respuesta inflamatoria, en este caso el periodonto. Esta 

proteína se ha detectado tanto en suero como en saliva y su aumento se 

relaciona con la exacerbación de la gravedad de la periodontitis, así como su 

progresión (86,87). Las MMPs presentes en el ligamento periodontal (secretadas 

por patógenos periodontales como el Treponema dentícula y la Porfiromona 

gingivalis) también generan un aumento de la migración de los monocitos. En 

consecuencia, se induce la apoptosis o supresión de la diferenciación 

osteoblástica, estableciendo un fenotipo destructivo. En los PMNs estimulados, 

la enzima MPO (enzima oxidorreductasa almacenada en los gránulos azurófilos 

de neutrófilos PMNs) cataliza la producción de ácidos hipohalogenosos, 

principalmente ácido hipocloroso, y otros intermedios tóxicos que aumentan 

poderosamente la actividad microbicida (pero al mismo tiempo genera un mayor 

número de componentes pro-oxidantes). Esta MPO que se libera durante la 

degranulación de los neutrófilos, es proporcional al número de neutrófilos 

infiltrados en el tejido, por lo que se puede utilizar su actividad como índice de 

migración leucocitaria y, por lo tanto, de estrés oxidativo. Por ello, la 

cuantificación de la MPO, de MMPs y MCP1 es empleada en estudios de 

investigación para determinar perfiles inflamatorios relacionados con la 

patogénesis de las PDs (29,86 93). 

 

Cuando el equilibrio entre las bacterias periodontopatógenas y el hospedador se 

pierde, fracasa la inmunidad innata, y no es posible detener los mecanismos 

inflamatorios defensivos que se han desencadenado por la agresión bacteriana, 

se perpetúa la respuesta inflamatoria, y se activa la inmunidad adaptativa. En 

consecuencia, el epitelio de unión migra, insertándose más apical de la línea 

amelocementaria, evidenciándose la pérdida ósea marginal. 
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La activación de la inmunidad adaptativa, se evidencia por la presencia de un 

alto número de linfocitos T CD4 (sobre todo del perfil Th1 [del inglés, helper], 

Th2, Th 17, Treg [del inglés, T regulatory]) y linfocitos B en el tejido conectivo, 

con la intención de ayudar a resolver el proceso inflamatorio. 

 

Un cambio a una microbiota más patogénica, Gram negativa, anaeróbica y 

dominada por microorganismos como Porphyromonas gingivalis, Tannerella 

forsythia y Treponema denticola, puede marcar el inicio de la pérdida de 

inserción y formación de bolsas periodontales. A medida que se vuelve más 

compleja la microbiota, el sistema inmune sigue siendo estimulado y esta vez, la 

acumulación de células inflamatorias, citoquinas y MMPs se distribuyen cada vez 

más en sentido apical dentro del tejido conectivo. Esta lesión periodontal, 

producida por esta respuesta exacerbada del sistema inmune, presenta como 

características inmunológicas una respuesta inmune innata disminuida, 

abundantes plasmocitos (50%) y linfocitos T CD4. Los linfocitos del perfil Th2 

producen IL4, IL5, IL6 e IL10, favoreciendo la producción de IgG4, IgE y 

supresión de macrófagos. Continúa siendo intrigante, la razón por la cual una 

lesión periodontal presenta altos números de plasmocitos y aun así no se 

consigue controlar el efecto de las bacterias periodontopatógenas y se generan 

las PDs. La respuesta puede estar en la forma en la que los microorganismos 

periodontopatógenos modulan la expresión de la respuesta inmune, pudiendo 

deberse a la producción de anticuerpos de baja afinidad y la activación policlonal 

de linfocitos B (94). Este hecho, podría deberse a la incapacidad para generar 

memoria inmunológica, la producción de proteasas que degradan los 

anticuerpos y que los determinantes antigénicos no inducen maduración y 

cambio de isotipo de los anticuerpos (94).  

 

Adicionalmente, la interacción célula-célula de linfocitos B con linfocitos T CD4, 

es fundamental para producir anticuerpos de gran especificidad. Por tanto, la 

polarización hacia una respuesta Th1 o Th2 puede ser determinante para el 

desarrollo de una lesión periodontal avanzada. De esta forma, un paciente con 

periodontitis puede tener grandes cantidades de linfocitos B productores de 

anticuerpos, solo que estos no brindan protección ni neutralización del agente 

infeccioso. Por otra parte, los linfocitos T CD4 expresan y producen RANKL31, 



Introducción

26 
 

una citoquina determinante en la activación de osteoclastos 

los monocitos y macrófagos no solo producen citoquinas, también 

producen MMP2, MMP3 y MMP9, mientras que los fibroblastos gingivales 

producen principalmente MMP1. Estas enzimas producidas dentro del tejido 

conectivo por las células inflamatorias, permiten la degradación de las fibras 

colágenas y, en consecuencia, la inserción de tejido conectivo. Paralelamente, 

 

Esta cascada de mediadores moleculares favorece la activación de osteoclastos 

y permite la pérdida ósea (figura 4). Al quedar sin soporte periodontal, el epitelio 

de unión migra de forma patológica en sentido apical, presentándose 

clínicamente como la bolsa periodontal.  

 

Figura 4. Papel del sistema inmune en la patogénesis de las PDs y su consecuente 

proceso de inflamación crónica. Las células de la inmunidad innata son atraídas al sitio 

de lesión para destruir los microorganismos patógenos. Las células dendríticas 

presentan el antígeno a los linfocitos T y B, activando la inmunidad adaptativa. En el 

activación de osteoclastos generando la reabsorción del hueso de soporte periodontal. 

APC: células presentadoras de antígenos, RANKL: ligando de receptor activador para 
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et al., (95) 2021. 

 

El inflamasoma NLRP3: Un sensor de la inmunidad innata 

Los inflamosomas son complejos proteicos localizados en el citoplasma de las 

células, que actúan como sensores y son mediadores del desarrollo de la 

inflamación. Se encuentra principalmente en macrófagos, monocitos, células 

dendríticas y neutrófilos. El inflamasoma dominio de pirina NLR que contiene 3 

(NLRP3 ([del inglés NOD, LRR and Pyrin domain-containing Protein 3]) es un 

complejo proteico asociado a la apoptosis que contiene un dominio de activación 

y reclutamiento de caspasa (SC) y caspasa-1 (conocida como la encima 

convertidora de IL

NLRP3 activa la procaspasa 1, transformándola en caspasa 1, necesaria para la 

maduración de la de pro-IL1 y pro-IL18 para conseguir las correspondientes ILs. 

El NLRP3 está implicado no solo en trastornos inflamatorios, sino también en 

numerosas enfermedades metabólicas, siendo por ello uno de los inflamasomas 

más estudiados hasta la fecha.  

El inflamasoma NLRP3 puede ser activado por varios patrones moleculares 

asociados con el peligro del huésped. Normalmente, el reconocimiento del 

lipopolisacárido (LPS) -un patrón molecular asociado a patógenos (PAMPs) -, 

por parte del receptor TLR4 actúa como señal de cebamiento para las células 

del sistema inmune innato. A través del factor nuclear potenciador de las 

cadenas ligeras kappa de las células B activadas (  [del inglés, Nuclear 

Factor kappa B]) se induce la transcripción y producción de pro-IL1, pro-IL18 y 

NLRP3 ubiquitinado. Las segundas señales necesarias para ensamblaje y 

activación del complejo del inflamasoma son notablemente diversas e incluyen 

el flujo de K+, la señalización de Ca2+ y el daño mitocondrial y lisosomal en 

forma ROS mitocondriales, DNA mitocondrial oxidado y proteasas lisosomales 

(96). En estas condiciones, NLRP3 se desubiquitina y se asocia con ASC y pro-

caspasa-1 formando un gran complejo proteico multimérico (97). La caspasa-1 

activada mediante autoproteólisis (19) escinde después la pro-IL- -IL-

18 a sus formas maduras, que son secretadas actuando como citoquinas 

proinflamatorias (98).  
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Un estudio reciente describió que el inflamasoma NLRP3 desempeña un papel 

importante en la resorción ósea, el remodelado óseo y en las enfermedades 

inflamatorias que afectan al tejido óseo como la periodontitis, la osteoporosis y 

la artritis reumatoide (99). Se ha propuesto que el NFκB es el sensor del estrés 

oxidativo que puede ser activado por ROS y por las proteínas quinasas activadas 

por mitógeno (MAPK [del inglés, Mitogen-Activated Protein Kinase]). Las MAPK 

pueden controlar varias actividades celulares, incluida la expresión génica, la 

mitosis, la diferenciación y la supervivencia celular y la apoptosis. Dentro de las 

MAPK, las proteínas ERK, p38 y JNK (del inglés, c-Jun N-terminal kinase) tienen 

funciones importantes en la regulación de las respuestas inflamatorias e 

inmunitarias y en la activación del inflamasoma NLRP3. 

En pacientes con periodontitis, la IL1β es un marcador potencial de la 

enfermedad, debido a su elevada concentración en el GCF (100) y en la saliva 

(101). De hecho, numerosos estudios experimentales (en humanos, modelos 

murinos de periodontitis crónica o modelos in vitro inducidos principalmente por 

Porphyromonas gingivalis) demostraron que el inflamasoma NLRP3 está 

implicado en el desarrollo de la inflamación gingival y la posterior pérdida ósea, 

debido a una respuesta inmunitaria exacerbada del periodonto (101,102). 

Además, Aggregatibacter actinomycetecomitans también ha mostrado mediar la 

activación del NLRP3 en células mononucleares de sangre periférica (PBMCs 

[del inglés, Peripheral blood mononuclear cells]) (103). 

 

ROS, activación de NFκB y quinasas JNK 

En condiciones fisiológicas normales, se mantiene un equilibrio dinámico entre 

las ROS y las defensas antioxidantes. El estrés oxidativo se produce cuando este 

equilibrio se desplaza a favor de las ROS y se cree que desempeña un papel 

causal en la patogenia de muchas enfermedades sistémicas, incluidas la 

obesidad, el PCOS y la periodontitis (104,105). En la periodontitis, el estrés 

oxidativo se ha descrito principalmente en los tejidos gingivales, la saliva y el 

GCF. Los niveles elevados de ROS son el resultado de la inflamación inducida 

por los neutrófilos (que producen grandes cantidades de H2O2, NO, O2−, HO y 

HOCl) en consecuencia del ataque producido por las bacterias 

periodontopatógenas, A nivel celular, la progresión de ROS comienza con la 

peroxidación de los lípidos de la membrana seguida de la modificación de las 
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proteínas citosólicas y termina con la oxidación del DNA. La peroxidación lipídica 

está mediada por el radical HO e induce la formación de 4-hidroxilo-2- nonenal 

(HNE) y malondialdehído (MDA) y, siendo este último uno de los biomarcadores 

más utilizados para evaluar el daño oxidativo (106). A nivel salival y GCF existen 

compuestos antioxidantes que intentan compensar el efecto de las ROS (como 

la albúmina, peróxido dismutasa, glutatión peroxidasa y catalasa entre otras) 

pero sin éxito en el caso de los pacientes con periodontitis activas establecidas 

(90,106).  

Las ROS pueden inducir la destrucción del tejido periodontal, que está asociada 

con la reabsorción ósea osteoclástica y producen daño directo e indirecto a los 

tejidos periodontales. Mientras que los daños directos incluyen peroxidación de 

lípidos, oxidación de proteínas y del DNA, los indirectos involucran la regulación 

de las vías de señalización del , la vía de la quinasa, vías de activación del 

inflamasoma y autofagia provocando la destrucción tisular y exacerbación de la 

respuesta proinflamatoria en la periodontitis. 

La proteína JNK1 está implicada en apoptosis, diferenciación celular y 

proliferación, procesos inflamatorios y producción de diversas citoquinas 

mediada por el factor de transcripción AP-1, tales como RANTES, IL8 y el factor 

estimulante de colonias de granulocitos y macrófagos (GM-CSF [del inglés, 

Recombinant Human Granulocyte Macrophage Colony-Stimulating Factor]). De 

igual modo, la JNK1 ha demostrado estar implicada en la regulación de la 

proteína Jun mediante fosforilación y activación de la ubiquitín ligasa. Las 

proteínas JNKs pueden asociarse con proteínas estructurales, así como con las 

quinasas JNKK1 y JNKK2 continuando el proceso de activación de los 

mecanismos proinflamatorios actuando sobre receptores nucleares. Las JNKs 

modifican mediante fosforilación la actividad de numerosas proteínas que 

residen en la mitocondria o en el núcleo, con lo que regula diversas e importantes 

funciones celulares. Entre los diferentes estímulos que pueden activar a las JNKs 

cabe destacar las señales inflamatorias y variaciones en los niveles de las ROS, 

estando ambos estímulos presentes en los pacientes con periodontitis. 
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Tratamiento periodontal 
 
El tratamiento periodontal consiste en reducir la placa bacteriana supragingival y 

subgingival, además de control de los factores de riesgo del paciente, así como 

la formación del paciente para que sea capaz de mantener un buen control de 

placa bacteriana. Para ello se puede dividir el tratamiento en las siguientes 

etapas: historia clínica, información e instrucciones de higiene oral, detartraje, 

tratamiento periodontal no quirúrgico, que consiste en el raspado y alisado 

radicular (SRP [del inglés, Scaling and Root Planing])y tratamiento periodontal 

quirúrgico (por medio de cirugía periodontal resectiva y regenerativa) (107). 

 

Historia clínica, información al paciente e instrucciones de higiene oral 

Es una de las etapas más complejas porque de ella depende en gran parte el 

éxito del tratamiento periodontal a largo plazo. En la historia clínica buscaremos 

sobre todo la presencia de factores de riesgo y las posibles comorbilidades 

asociadas a las PDs. Se debe de instruir al paciente con una correcta técnica de 

cepillado dental e higiene interproximal (con hilo dental, o cepillos 

interproximales) para que sea capaz de mantener un nivel de placa bacteriana 

bajo. Además, hay que enseñarle al paciente las causas de la gingivitis y 

periodontitis para que sepa sobre qué factores de riesgo puede influir, como es 

el tabaco y la higiene oral. También se le tiene que dar gran importancia a las 

visitas de mantenimiento. El paciente tiene que saber que las visitas de 

mantenimiento periodontal son muy importantes para poder conseguir la mejoría 

periodontal y el control de las PDs (108). 

 

Detartraje 

Es el tratamiento de elección en el caso de las gingivitis asociadas a placa 

bacteriana. Aunque existe la técnica manual con curetas y cinceles, la más 

utilizada es por medio de dispositivos sónicos o ultrasónicos. En el caso de los 

ultrasonidos, se consigue retirar la placa con una frecuencia de entre 21-32 kHz, 

que despega por vibración la placa bacteriana adherida al diente. Se emplean 

puntas específicas metálicas, que se refrigeran por agua, evitando así el 

sobrecalentamiento de la superficie del diente. Es una técnica que permite retirar 

la placa supragingival, por lo cual en aquellos casos en los que exista placa 
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bacteriana por debajo del margen gingival, no conseguiremos retirar la totalidad 

de la placa más allá del surco gingival. Como coadyuvante al detartraje, se 

asocia el control químico de la placa bacteriana, por medio de enjuagues bucales 

al 0,12% de digluconato de clorhexidina durante 1 minuto, 2-3 veces al día, 

durante 15 días (109,110). Este compuesto se caracteriza por su acción 

antiséptica de amplio espectro, bactericida y fungicida. Ha sido recomendado por 

los últimos estudios, y metaanálisis como coadyuvante de elección en aquellos 

pacientes que presenten inflamación gingival. También ha sido recomendado su 

uso previo al detartraje en aquellos pacientes que presentan sangrado y 

molestias, para reducir la inflamación previo al tratamiento (109). 

 

Tratamiento periodontal no quirúrgico 

El SRP es un procedimiento mecánico, que consiste en retirar la placa 

subgingival con curetas periodontales (Gracey o universales) tras en sondaje 

periodontal de cada uno de los dientes. Estas curetas consiguen adaptarse a la 

superficie de la raíz de los dientes para despegar el cálculo adherido. Se 

introducen en la bolsa periodontal, accediendo desde el margen gingival, sin la 

necesidad de realizar un colgajo. Este tratamiento se realiza con anestesia local, 

se inicia con la fase de raspado con movimientos cortos, potentes, controlados y 

superpuestos con ángulos de entre 45-90º. Posteriormente, se procede al 

alisado radicular, colocando la cureta con un ángulo de 45-60º. En este caso se 

realizarán movimientos repetidos y suaves para dejar la superficie radicular lisa, 

y comprobar que no hay restos de cálculo. Puede realizarse en varias sesiones 

(SRP por cuadrantes, dividiendo el tratamiento en 2 o 4 citas) o en una sola 

sesión (full-mouth). Recientes investigaciones han planteado, que aunque es 

probable obtener buenos resultados en ambos planes de tratamiento, se 

consigue una mejoría en menor tiempo, y con mayor confort para el paciente, si 

se realiza el SRP full-mouth (111 113). 

 

Tratamiento periodontal quirúrgico 

Si con el SRP no conseguimos dejar la superficie radicular libre de placa 

bacteriana, será muy difícil que se consiga una nueva unión epitelial. Es 

necesario generar una superficie radicular limpia para que el ligamento 

periodontal se vuelva a adherir a las células del cemento radicular que cubren la 
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superficie de la raíz. La evolución deseada será la ganancia de inserción junto 

con la reducción del PPD y BOP. Sin embargo, en ocasiones la disminución de 

la inflamación y la reducción de la bolsa, conlleva la exposición de una mayor 

superficie radicular por recesión gingival posterior al SRP. Si tras las sesiones 

de revisión y mantenimientos periodontales no conseguimos la mejoría 

periodontal deseada, procederemos a evaluar el caso para planificar el 

tratamiento quirúrgico. Dentro de las opciones terapéuticas quirúrgicas, 

encontramos la cirugía periodontal a cielo abierto, la cirugía resectiva y las 

técnicas regenerativas. 

 

La cirugía a cielo abierto consiste en realizar el SRP con una visión directa de la 

bolsa. Teniendo acceso a esos espacios que no pudimos desbridar 

correctamente en las sesiones no quirúrgicas de SRP. Se exploran los defectos 

verticales, zonas de bolsas muy profundas y estrechas, furcas, curvaturas y 

depresiones radiculares, etc. En este caso, se levanta un colgajo, se realiza el 

SRP y se sutura. No se llevan a cabo modificaciones de tejido blando ni del 

hueso, aunque pueden haberlas, por consecuencia de la reposición del colgajo 

y del propio tratamiento. 

La cirugía resectiva se realiza de la misma forma, pero en este caso tras limpiar 

bien las superficies con cálculo, se diseña el remodelado del hueso 

(osteoplastia), de forma que se consiga mejorar aquellos defectos óseos 

presentes. En consecuencia, se debe de retirar tejido blando, y se reposiciona el 

colgajo. Esta retirada de tejido para la reducción de los defectos residuales, a 

nivel periodontal va a conseguir un mejor control de la periodontitis, pero, 

probablemente, exista un empeoramiento de la estética del paciente. El objetivo 

es dejar una PPD menor, que sea factible para realizar posteriores 

mantenimientos periodontales no quirúrgicos, generando el menor defecto 

estético posible. Siempre se debe considerar el aspecto estético del paciente, 

prever los defectos que se generarán, consensuarlo, y trabajar coordinadamente 

con un odontólogo con conocimientos en prostodoncia, para poder rehabilitar al 

paciente en su conjunto (cierre de espacios interdentales, coronas que adapten 

al nuevo margen gingival, etc.). 

Las técnicas de regeneración pueden ser para conseguir un aumento de tejidos 

blandos (conectivo-epitelial) y/o de tejido óseo. Dependiendo de la necesidad de 
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tratamiento que presente el paciente, se seleccionará la técnica más adecuada 

o la combinación de estas. 

*Técnicas de recubrimiento cervical por sensibilidad y/o estética: se engloban en 

este tipo de técnicas la cirugía mucogingival. Se emplean injertos de tejido 

conectivo, epitelial o ambos. El principal objetivo es cubrir la zona expuesta de 

la raíz dental, que se han quedado al descubierto por recesión gingival, por 

motivo estético y/o sensibilidad dental. La zona donante del injerto suele ser el 

tejido del paladar, o el tejido de la tuberosidad del maxilar y/o, colocar 

biomateriales que simulan el tejido conectivo. Unos de los más conocidos son, 

la matriz de colágeno tipo I/III derivada de la dermis porcina (114) (Mucorderm®) 

y las proteínas derivadas de la matriz del esmalte (115) (Emdogain®) de origen 

porcino.  

*Técnicas de regeneración de defectos óseos: se trata de ganar tejido óseo en 

aquellos defectos regenerables. En este caso, hay que estudiar al paciente con 

el uso de técnicas radiográficas que nos permitan estudiar y conocer la magnitud 

del defecto en las 3 dimensiones (tomografía computerizada axial (CAT [del 

inglés, Computerized Axial Tomography]) o de haz cónico (CBCT [del inglés, 

Cone Beam Computed Tomography])(116). Para ello, se clasificará el defecto 

óseo según sea su extensión, tomando como referencia que los dientes están 

rodeados por 4 paredes de hueso (vestibular, lingual/palatino, mesial y distal).  

 

La clasificación de defectos intraóseos de Goldman y Cohen 1958 define 3 tipos 

de defectos: defecto de 3 paredes: rodeado por tres paredes óseas, la superficie 

radicular será una cuarta pared; defecto de 2 paredes: es el más común en la 

zona interdental, defecto de 1 pared: suele ser interdental y defecto 

circunferencial: cuando existe pérdida ósea alrededor de todo el diente (117). 

Teniendo en cuenta esta clasificación, numerosos estudios han propuesto como 

defectos regenerables (mejores candidatos para la regeneración), con alta tasa 

de éxito y predecibles, los defectos de 3 paredes (estrechos y profundos) (117

120). Para la regeneración de los defectos se puede emplear aloinjertos, 

porcino anaorgánico como el Bio-Oss®) y aloplásticos con capacidad 

osteoinductora (Novabone®-Morsels) (117).  
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Coadyuvantes químicos 

El coadyuvante más empleado en los tratamientos no quirúrgicos y quirúrgicos, 

por su evidencia científica, es el digluconato de clorhexidina por medio de 

enjuagues bucales, como ya hemos comentado anteriormente (109,110). 

Además, se pueden emplear antibióticos dentro de la bolsa periodontal como es 

la terramicina a bajas concentraciones en pomada, y el tratamiento de la 

superficie radicular con gel de ácido etilendiaminotetraacético (EDTA) al 24% 

durante 1 min en los procedimientos quirúrgicos (121). El antibiótico por vía oral, 

es un tema controvertido, porque la justificación depende de diversos factores 

como la presencia de patologías sistémicas del paciente, los abscesos 

periodontales, las cirugías muy amplias, entre otros; pero como norma general, 

no está recomendado prescribirlo de manera rutinaria (122,123). La pauta más 

común en los tratamientos periodontales es el uso combinado de amoxicilina 

(750 mg) con metronidazol (250 mg), durante 7-10 días (122). Para combatir el 

uso de antibióticos vía oral, se ha propuesto el uso de dispositivos de liberación 

lenta de antisépticos dentro de la bolsa periodontal (Periochip©) (124). Se 

colocan dentro de la bolsa y liberan 2,5 mg de digluconato de clorhexidina 

durante 7 días, disolviéndose sin necesidad de retirarlo. La eficacia del uso de 

estos dispositivos de liberación dentro de la bolsa periodontal, es controvertida, 

existiendo poca unanimidad entre los beneficios reales frente al uso de los 

enjuagues bucales y la antibioticoterapia vía oral (123 125). 

 

Revisiones y mantenimiento periodontal 

Las revisiones son parte del tratamiento, dado que de ellas depende en gran 

parte el éxito del tratamiento. El paciente debe de tener un seguimiento para 

garantizar que está consiguiendo un correcto control de la placa bacteriana y que 

mantiene la motivación necesaria para conseguir el control de la enfermedad 

(107,126 128). Por otro lado, la salud del paciente es un proceso dinámico (tanto 

a nivel sistémico como periodontal), por lo cual, las necesidades de tratamiento 

a lo largo del tiempo pueden ir cambiando. En estas citas, actualizaremos la 

historia clínica del paciente, haremos el periodontograma y la exploración 

bucodental completa. Dependiendo de su evolución, el paciente puede necesitar 

repetir las sesiones de, tartrectomía, SRP, o en los casos de reactivación de la 

inflamación e infección, realizar un nuevo plan de tratamiento. En el caso de que 



Introducción

35 
 

haya habido una buena evolución, se suele hacer el SRP en una única sesión, 

de las zonas que presenten bolsas sangrantes, bolsas profundas y de todas 

aquellas zonas que presenten acúmulos de placa bacteriana supra y subgingival 

(mantenimiento periodontal). Se aconseja que estas citas sean tras el 1º mes de 

tratamiento, a los 3 meses, 6 meses, y al año. La periodicidad de las citas 

dependerá los síntomas y signos de inflamación, el control de placa bacteriana 

y de las particularidades de cada paciente (107,126 128).  

 

Asociación entre periodontitis y enfermedad cardiometabólica 

- obesidad y aterosclerosis   

Ciertas revisiones sistemáticas y metaanálisis (129 131) han demostrado una 

asociación entre la periodontitis y la obesidad. Se sabe que el tejido adiposo 

actúa como un órgano endocrino activo en el cual los adipocitos secretan varias 

ctina, leptina y 

resistina) contribuyendo a la patogénesis de las PDs (132). Su liberación está 

estrechamente relacionada con una mayor susceptibilidad a la infección 

bacteriana, causada por una alteración en la respuesta inmune del huésped 

(133). De hecho, los niveles altos de leptina en la obesidad podrían participar en 

la disfunción de la inmunidad innata al promover la polarización de los 

macrófagos M1 a través de NLRP3 (134) agravando así la periodontitis.  

Uno de los mecanismos fisiopatológicos que vinculan la obesidad con la 

periodontitis es la producción de ROS por parte del tejido adiposo, siendo capaz 

de inducir un estado de estrés oxidativo sistémico que desempeña un papel en 

la progresión de periodontitis (135,136). Además, la IR presente en la obesidad, 

genera un incremento de las citoquinas proinflamatorias y contribuye a la 

inflamación crónica de bajo grado presente en la periodontitis. La IR se ha 

asociado con diferentes parámetros de infección periodontal (137 140), y con la 

prevalencia (55,141) y extensión de periodontitis (28,142). Un estudio preliminar, 

que hemos llevado a cabo en nuestro grupo de investigación, mostró que los 

pacientes obesos con IR pueden desarrollar una periodontitis más extensa que 

los obesos que no presentan IR. De hecho, observamos que los pacientes 

obesos con IR tenían mayor número de dientes con afectación periodontal que 

los obesos sin IR, incluso al mismo índice de masa corporal (BMI, del inglés 
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[Body Mass Index]), sugiriendo que la IR desempeña un papel en la patogénesis 

de la infección periodontal (28).  

Por otro lado, la presencia de obesidad basal también podría estar alterando la 

respuesta inmune adquirida a través de la desregulación de la respuesta de los 

linfocitos B y células T, promoviendo la aparición y progresión de la periodontitis 

crónica y, provocando una respuesta deficiente al tratamiento periodontal 

(143,144). 

Estudios epidemiológicos han demostrado que la periodontitis puede 

desempeñar un papel en las enfermedades CV ateroscleróticas subclínicas en 

humanos (145,146). De hecho, la inflamación sistémica causada por la 

periodontitis contribuye al desarrollo y mantenimiento de la aterosclerosis, que 

está precedida por la disfunción endotelial (147). La primera etapa de la 

disfunción endotelial se caracteriza por el movimiento y la acumulación de 

leucocitos en la pared del vaso, que están mediadas por las moléculas de 

adhesión intercelular (ICAM1 [del inglés, Intercellular Adhesion Molecule 1]) 

expresadas en los leucocitos y/o las células endoteliales. Aunque, 

recientemente, se ha constatado una asociación significativa entre la 

periodontitis y la disfunción endotelial (91,148). 

Esta asociación entre periodontitis y enfermedad CV fue descrita por primera vez 

por Mattila et al. (149) y confirmado por varios informes epidemiológicos 

(145,146) sugiriendo que la periodontitis es anterior al proceso aterosclerótico 

(150). Los mecanismos que vinculan la periodontitis y la aterosclerosis no se han 

aclarado por completo, aunque la respuesta inflamatoria exacerbada y la 

producción ROS en la periodontitis parecen desencadenar una lesión vascular y 

disfunción endotelial, lo que lleva a la aterosclerosis y las complicaciones CV 

(147).  

La disfunción endotelial en pacientes con periodontitis, ha sido estudiada en 

numerosas ocasiones, además de investigarse la posible influencia del control 

de la periodontitis (con el tratamiento periodontal no quirúrgico) sobre la 

disfunción endotelial (35,151,152). De hecho, se ha establecido una posible 

asociación entre la inflamación subclínica crónica (presente en las PDs) y 

cambios vasculares y endoteliales. Amar et al., (151) en 2003, realizaron un 

estudio de casos y controles en el que se midió la disfunción endotelial en 
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pacientes con y sin periodontitis. Esta disfunción fue determinada mediante 

parámetros como la elasticidad vascular y la permeabilidad capilar que regulan 

la homeostasis vascular. La vasodilatación está frecuentemente asociada con 

propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antitrombóticas, y la 

vasoconstricción suele asociarse a un estado prooxidante, proinflamatorio y 

protrombótico (153). El estudio, demostró como los pacientes con periodontitis, 

presentaron menor elasticidad vascular, y un aumento de la permeabilidad 

vascular, asociándose a un estado proinflamatorio y protrombótico, aumentado 

así la susceptibilidad del paciente con periodontitis ante los eventos trombóticos 

y CV (151).  

Tonetti et al., (152) en 2007 realizaron un ensayo clínico aleatorizado en el que 

se demostró cómo, el tratamiento periodontal no quirúrgico en los pacientes con 

periodontitis severa, mejoraba la función endotelial. Se determinó un aumento 

del flujo medio sanguíneo, y el aumento del diámetro vascular medido en la 

arteria braquial, después del SRP. 

Se cree que la proteína C reactiva (CRP [del inglés, C Reactive Protein]) 

desempeña un papel en la aterogénesis debido a su capacidad de unirse a 

lipoproteínas de baja densidad (LDL [del inglés, Low Density Lipoprotein]) 

modificadas y a su efecto sobre la función de las células endoteliales, la 

inestabilidad de la placa de ateroma y la trombosis. Ciertos estudios, han 

documentado que los niveles séricos de CRP están elevados en la periodontitis 

(53,151,152). Sin embargo, los efectos de la terapia periodontal sobre este y 

otros marcadores inflamatorios sistémicos son variables, especialmente cuando 

el tratamiento periodontal no quirúrgico se realiza en pacientes con un BMI 
2), ya que la obesidad actúa como un factor comórbido que 

también contribuye a aumentar los niveles de CRP (90,152,154). Los estudios 

recientes sobre la asociación de la CRP con la periodontitis y la enfermedad CV, 

no han aclarado sustancialmente el papel o la importancia de este marcador. Por 

ejemplo, las mediciones del área de la íntima-media carotídea mediante 

ultrasonografía en pacientes con o sin periodontitis no revelaron ningún impacto 

de los niveles de CRP en el área de la íntima-media carotídea, pero sí 

demostraron una asociación de la periodontitis con esta determinación de riesgo 

de aterosclerosis (90,154). 
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El fibrinógeno, también ha sido vinculado con la obesidad, la periodontitis y la 

disfunción endotelial (90,155,156). Es una glucoproteína que se sintetiza 

principalmente en el hígado y cuya función principal en la coagulación es 

transformarse por acción de la trombina en fibrina insoluble. Se utiliza como 

biomarcador de inflamación dado que, en respuesta a la presencia de un estado 

inflamatorio, puede incrementar de 2 a 20 veces su valor. Está implicado en la 

inflamación, la aterogénesis y la trombogénesis (157).  

En el proceso de aterogénesis, el fibrinógeno y sus metabolitos inducen 

disfunción endotelial por medio de la liberación de mediadores vasoactivos por 

su unión a las células endoteliales. El fibrinógeno, interviene en la modulación 

de la permeabilidad del endotelio, favoreciendo la migración de estas células, 

reforzando su depósito en el espacio subendotelial. También participa en la 

proliferación y quimiotaxis en el músculo liso y en la proporción de superficie de 

absorción para acumulación extracelular de LDL, que facilita su transferencia a 

los macrófagos, mecanismo fundamental en la formación de células espumosas 

(157 159).  

El exceso de fibrinógeno se asocia a un aumento de la viscosidad de la sangre 

(dado que es el mayor determinante de la agregación eritrocitaria) y su 

incremento interfiere con la microcirculación, de forma que la reducción de la 

velocidad de flujo celular, genera una mayor fricción y puede producir daño 

endotelial y trombosis (158). 

El fibrinógeno se une a las ICAM1 y potencia la interacción entre los leucocitos 

y las células endoteliales, aumentando la respuesta inflamatoria. Fortalece la 

adhesión de los leucocitos al endotelio, contribuye a la agregación plaquetaria y 

se asocia con la proliferación celular (157,158). En pacientes obesos se ha 

constatado un aumento en la expresión génica y proteica de ICAM1 y de 

moléculas de adhesión vascular (VCAM [del inglés, Vascular Cell Adhesion 

Molecule]) en el tejido adiposo visceral (160) que se asoció a mayores niveles 

séricos de estas moléculas (161). El aumento de los niveles séricos de estas 

moléculas, también se ha relacionado con la presencia de periodontitis, cuyo 

tratamiento podría reducir la concentración de ambas en suero (162). 

El papel de las bacterias periodontopatógenas en la formación de placas de 

ateroma también ha sido estudiado. La liberación sistémica del LPS procedente 
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de los periodontopatógenos, provoca la activación las células endoteliales que 

expresan moléculas de adhesión como VCAM e ICAM y la migración de 

leucocitos hacia la pared del vaso, lo que constituye la etapa inicial del proceso 

aterosclerótico. Tras su infiltración en el espacio subendotelial, estas células, 

exacerban la respuesta inflamatoria y oxidativa, y los macrófagos inician la 

captación de moléculas de LDL, produciéndose un remodelado de la pared que 

ocluye progresivamente la luz del vaso incrementando el riesgo de infarto o ictus 

(163). De hecho, el análisis de placas ateroscleróticas ha revelado presencia de 

DNA bacteriano, que se correlaciona con el número de leucocitos infiltrados 

(164). Por el contrario, el tratamiento periodontal no quirúrgico mejoró los 

marcadores inflamatorios y oxidativos sistémicos y ejerció un papel protector 

contra la disfunción endotelial (152). 

Otro de los parámetros que ha estudiado nuestro grupo de investigación, es la 

influencia de la periodontitis sobre los parámetros de disfunción endotelial 

mediada por la hiperactivación de leucocitos. Hemos demostrado que los 

leucocitos de los pacientes con periodontitis presentan hiperreactividad y 

producen mayores cantidades de superóxido, lo que probablemente contribuye 

al mayor flujo de rodamiento y a la adhesión de los leucocitos al endotelio 

vascular que se observa en estos sujetos (53). 

Se ha demostrado como los pacientes obesos con un aumento de la grasa 

abdominal pueden presentar una elevada concentración de fibrinógeno, 

existiendo también una correlación significativa con la edad y las partículas de 

LDL (pequeñas y densas) (155). Al mismo tiempo, se ha constatado como la 

presencia de periodontitis puede aumentar el fibrinógeno en sangre y contribuir 

así al riesgo CV del paciente (90). Este hecho, nos hace pensar en que, el riesgo 

CV en un paciente que presente ambas enfermedades (periodontitis y obesidad), 

puede verse elevado por compartir biomarcadores relacionados con la disfunción 

endotelial, la aterosclerosis y la trombosis (figura 5).  
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Figura 5. Modelo de asociación entre obesidad, periodontitis y disfunción endotelial. La 

obesidad aumenta el riesgo de desarrollar periodontitis, que tiende a ser más 

pronunciada en presencia de RI asociada. CRP: proteína C reactiva; IL1: interleuquina 

1; IL6: interleuquina 6; LPS++: aumento de lipopolisacáridos de origen bacterianos; 

ROS: especies reactivas de oxígeno; sICAM: moléculas solubles de adhesión 

intercelular; sVCAM: moléculas solubles de adhesión vascular; TNFa: factor de necrosis 

tumoral alfa. Fuente: elaboración propia. 

Además, la inflamación sistémica y el estrés oxidativo convergen en ambas 

patologías, lo que conduce a una disfunción endotelial y, eventualmente, al 

desarrollo de aterosclerosis.  

Tal y como hemos mencionado previamente, dado que el PCOS es uno de los 

síndromes que presentan IR (89), alteraciones cardiometabólicas (165,166) e 

inflamación crónica de bajo grado (167) como ocurre en la obesidad, los 

mecanismos fisiopatológicos que vinculan la obesidad con la periodontitis 

podrían ocurrir también entre el PCOS y las PDs.  
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Síndrome de ovario poliquístico 

Concepto y diagnóstico  
 

El PCOS, es el trastorno endocrino complejo más frecuente en mujeres en edad 

fértil (167) de etiología multifactorial que se caracteriza por la presencia de 

anovulación crónica, hiperandrogenismo y ovarios de apariencia ecográfica 

poliquística. La primera organización que quiso regular el diagnóstico de PCOS 

para que existiera unanimidad de criterios fue el Instituto Nacional de Salud de 

Estados Unidos (NIH [del inglés, National Institutes of Health]). En 1990, el NIH 

propuso como diagnóstico de PCOS la existencia de hiperandrogenismo y 

anovulación crónica, siendo necesaria la presencia de ambos factores y sigue 

siendo muy utilizado en Estados Unidos (168). En mayo del 2003, en Róterdam, 

tuvo lugar la reunión de expertos que estableció por consenso los criterios 

diagnósticos vigentes a día de hoy: presencia de oligo y/o anovulación, signos 

clínicos y/o bioquímicos de hiperandrogenismo y ovarios de apariencia 

ecográfica poliquística (se exige por lo menos alguno de estos dos criterios: 

presencia de 12 o más folículos de 2 a 9 mm de diámetro y volumen ovárico 

superior a 10 cm3) (figura 6). Se consensuó que para establecer el diagnóstico 

de PCOS, tienen que cumplirse al menos dos de los tres criterios (169).  

 

Figura 6. Proceso de ovulación normal en el ovario vs. fallo en la selección del folículo 

a madurar en la ovulación, generándose la presencia de múltiples folículos maduros que 

generan quistes visibles en una exploración ecográfica. Fuente: Reproducción Asistida, 

ORG- acreditada por el Colegio de Médicos de Barcelona (170). 
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Existen también otros criterios de diagnóstico, como el de la Sociedad de PCOS 

y Exceso de Andrógenos (AE-PCOS [del inglés, Androgen Excess and PCOS 

Society]), sociedad internacional interesada en tipificar los fenotipos de PCOS, 

que estableció sus criterios en el año 2006 (171) valorando la presencia de 

hiperandrogenismo y disfunción ovárica, caracterizando los fenotipos según 

factores clínicos (la disfunción ovárica y la presencia/ausencia de quistes en 

ovarios) y bioquímicos a evaluar (exceso de andrógenos y etiología).  

La Asociación Americana de Endocrinólogos Clínicos, el Colegio Americano de 

Endocrinología (ACE [del inglés, American College of Endocrinology]) y la AE-

PCOS, publicaron en 2015 (172) una guía elaborada en colaboración de las tres 

entidades en la que se aconseja para el diagnóstico de PCOS el criterio de 

Róterdam, coincidiendo con la Guía Internacional Basada en la Evidencia 

Científica coordinada por la oficina de estrategias de control de enfermedades 

del NIH (DPCPSI [del inglés, Division of Program Coordination, Planning, and 

Strategic Initiatives]) (173,174). Por ello, se establece como criterio diagnóstico 

más aceptado el definido en el Consensus de Róterdam, por permitir cuantificar 

y tipificar los casos de una forma menos restrictiva.  

 

Basándose en el Consensus de Róterdam se establecen los siguientes criterios 

de diagnóstico según cuatro posibles fenotipos en adultos (169,175): 

A: 1. Evidencia clínica y/o bioquímica de hiperandrogenismo 

     2. Evidencia de oligo-anovulación 

     3. Evidencia ecográfica de ovario poliquístico 

B: 1. Evidencia clínica y/o bioquímica de hiperandrogenismo 

     2. Evidencia de oligo-anovualción 

C: 1. Evidencia clínica y/o bioquímica de hiperandrogenismo 

     2. Evidencia ecográfica de ovario poliquístico 

D: 1. Evidencia de oligo-anovulación 

     2. Evidencia ecográfica de ovario poliquístico 

 

Todos los fenotipos involucran la exclusión de otras causas de 

hiperandrogenismo y anovulación. La AE-PCOS solo reconoce los fenotipos 

androgénicos (no el fenotipo D). El fenotipo clásico sería el A, el B es el criterio 
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esencial del NIH, el C es el fenotipo de PCOS ovulatorio, y el D es el PCOS no 

hiperandrogénico. 

 

Para el diagnóstico en adolescentes se establecen los siguientes criterios (176): 

1. La combinación sin otra causa explicable de un patrón anormal de 

sangrado uterino: a. anormal para la edad o para la edad ginecológica; b. 

síntomas persistentes para el punto 1 y 2. 

2. Evidencia de hiperandrogenismo: a. evaluación persistente de 

testosterona en sangre con un laboratorio de referencia; b. el hirsutismo 

moderado-severo como evidencia clínica de hiperandrogenismo; c. acné 

vulgar inflamatorio moderado-severo como indicador de 

hiperandrogenemia.  

 

Epidemiología  
 

A la hora de cuantificar la prevalencia del PCOS, es necesario tener en cuenta 

el criterio empleado para el diagnóstico. La prevalencia de PCOS oscila desde 

un 9% si se diagnostica según los criterios del NIH (168,177), hasta un 23% si 

se tienen en cuenta los criterios de Róterdam (168,169,178,179). 

Además de los criterios de diagnóstico empleados, el área geográfica también 

modifica la prevalencia del PCOS. En Estados Unidos, se ha llegado a registrar 

una prevalencia de un 47,5% en una población del sur, mientras que en otras 

zonas del país la prevalencia oscila entre un 10,3 % en la zona noreste, y un 

23% en la zona centro. En su conjunto, Estados Unidos en uno de los países 

que presenta mayor prevalencia de PCOS (180). Este hecho, se ha asociado 

con la alta prevalencia de la obesidad y su relación con el PCOS (168). 

En cuanto a España, Asunción et al., (181) en el año 2000, llevaron a cabo un 

estudio de la prevalencia de las diferentes patologías del sistema endocrino, 

empleando datos de diagnóstico de hospitales de Madrid. Determinaron que, 

alrededor de un 6,5% de las mujeres que habían acudido por patologías 

hormonales a consulta médica, presentaron el PCOS. Solo se registraron 

aquellos casos que habían sido confirmados con los criterios del NIH y con 

hiperandrogenismo en el perfil sanguíneo (181).  
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La prevalencia determinada en España, coincide con la determinada en México 

por Moran et al., (182) en el año 2010, existiendo una prevalencia de 6% de 

PCOS, utilizando los criterios NIH.  

 

En Australia también se determinó una alta prevalencia del PCOS, llegando a 

registrarse un 26% de PCOS en mujeres indígenas australianas (183). Esta 

elevada prevalencia en relación con las caucásicas se atribuye a los cambios de 

hábitos de vida en esta población indígena, al adaptarse al entorno de las 

grandes ciudades, como es la vida sedentaria y la dieta rica en grasas saturadas 

(183). En este caso, el diagnóstico se realizó mediante la presencia de 

oligomenorrea e hirsutismo y/o hiperandrogenismo. Como hemos podido 

comprobar, la diferencia en la prevalencia del PCOS, se ve influenciada por el 

criterio diagnóstico y el área geográfica, existiendo gran variabilidad entre 

diferentes países del mundo. 

 

Bases patogénicas y fisiopatología 
 

La hipótesis patogénica más estudiada, indica que sobre unos ovarios de 

morfología poliquística, la influencia de factores como la obesidad, la RI, el estrés 

oxidativo y la desregulación dopaminérgica, sería capaz desarrollar el síndrome 

mostrando la mayoría de las manifestaciones clínicas (184). Desde que se 

estableció el diagnóstico del síndrome, se han postulado numerosas teorías para 

explicar la alteración del eje hipotálamo-hipófisis-ovario que comparte 

mecanismo fisiopatogénicos, si bien, se diferencian en el origen de la disrupción 

endocrinometabólica según las posibles alteraciones primarias. Podríamos 

destacar la teoría central, la teoría ovárica, la teoría adrenal, la participación del 

sistema de los factores de crecimiento insulino-simil (IGF [del inglés, Insulin-like 

Growth Factors]) y sus proteínas transportadoras, la disrupción metabólica-

periférica (mediada por IR), el desarrollo del PCOS en mujeres delgadas y 

obesas, la exposición prenatal a exceso de andrógenos y el origen genético 

(185). 
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Teoría central 

Durante el ciclo menstrual se producen cambios en el endometrio y los ovarios, 

motivados por pulsos hormonales que se regulan por el eje hipotálamo-hipófisis-

ovario. Durante los primeros 5 días de ciclo (fase folicular y de menstruación) y 

hasta el día 14 (fase ovulatoria) comienza a haber un aumento de las hormonas 

ováricas e hipofisarias. A nivel hipofisario, se genera un pico en los pulsos de la 

hormona luteinizante (LH [del inglés, Luteinizing Hormone]), coincidiendo con el 

aumento de los estrógenos ováricos, que presenta una bajada de sus niveles en 

el momento de la ovulación, comenzando una subida de la progesterona. 

Seguidamente, disminuye la LH y comienza a subir la hormona estimulante del 

folículo (FSH [del inglés, Follicle Stimulating Hormone]) para conseguir un 

folículo maduro. En respuesta a estos estímulos, comienza a producirse un 

engrosamiento del endometrio en el útero (fase lúteal), y si no se produce la 

fecundación, la progesterona y el estrógeno bajan y se comienza con un nuevo 

ciclo menstrual (figura 7 y 8). 

En esta teoría, el origen del PCOS, consiste en una mala regulación del eje 

hipotálamo-hipófisis-ovario, existiendo un aumento de la secreción de la LH que 

es la encargada de estimular la producción de andrógenos en los ovarios, 

(precursores de los estrógenos) (figura 7). Como consecuencia también ocurre 

un descenso de la producción de la FSH, dado que ambas actúan de manera 

sinérgica. Este aumento de la secreción de LH, ocurre de forma secundaria a la 

alteración del mecanismo de retroalimentación entre la hipófisis y el ovario (186

188). 

Figura 7. Alteración central causante de anovulación, por exceso de producción de 

GnRH a nivel hipotalámico. Fuente: Reproducción Asistida, ORG- acreditada por el 

Colegio de Médicos de Barcelona (170). 
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La causa del aumento de los pulsos de la hormona LH, no está clara, pero en 

esta teoría se podría atribuir a una causa primaria, a nivel hipotalámico, de la 

hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH [del inglés, Gonadotropin 

Releasing Hormone]), o a una alteración de la retroalimentación negativa de 

estrógenos y progesterona causada por el hiperandrogenismo (189,190) (figura 

8).  

Figura 8. Ciclo menstrual, cambios hormonales y epiteliales en sus diferentes 

etapas y órganos implicados. Fuente: adaptada del banco de imágenes, Colegio 

Príncipe San Carlos, Colombia (191). 

 

Teoría ovárica 

En este caso, la hipótesis etiopatogénica se origina en una modificación de los 

epitelios que rodean al folículo ovárico, concretamente una hipertrofia tecal 

generando una superproducción de pulsos de la FSH, y un aumento de los 
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andrógenos. Existe un hiperandrogenismo ovárico funcional, que parece 

deberse al resultado hiperactivo de las células tecales (células del estroma 

aplanado que forman una cubierta de revestimiento por encima de la lámina 

basal, del folículo ovárico maduro) que escapan a la regulación negativa 

(downregulation) de la esteroidogénesis. En el ovario se secretan diferentes 

hormonas, pudiendo distinguirse una liberación de LH de las células teca, y la 

hormona antimülleriana (AMH [del inglés, Anti-Mullerian Hormone]), estrógenos, 

FSH y progesterona de las células de la granulosa (figura 9).  

 

Dicha hipertrofia de las células teca genera un aumento de la secreción de 

androstendiona (andrógeno de origen ovárico) dando lugar a un incremento de 

En la pubertad temprana normal, el incremento nocturno en la frecuencia y 

amplitud de pulsos de LH produce una elevación de las concentraciones de 

estrógeno y progesterona que, al inhibir la GnRH, permite la secreción selectiva 

de FSH para la madurez normal folicular (188,192). En el caso del 

hiperandrogenismo, los pulsos nocturnos de estrógenos y progesterona son 

bajos y no consiguen inhibir el efecto de la LH, de esta forma se produce un 

deterioro del feedback negativo a nivel hipotalámico, causada por los esteroides 

ováricos. 

Figura 9. Epitelios secretores de hormonas a nivel ovárico. AMH: hormona 

antimülleriana; FSH: hormona folículoestimulante; LH: hormona luteinizante. Fuente: 

Reproducción Asistida, ORG- acreditada por el Colegio de Médicos de Barcelona (170). 
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Teoría adrenal  

Además de esta regulación anormal de la secreción androgénica ovárica existe 

una regulación anormal suprarrenal (167). En este caso se le da mayor 

importancia a la alteración originada en las glándulas suprarrenales en la 

secreción hormona dehidroepiandrosterona (DHEA) y el sulfato 

dehidroepiandrosterona (DEHAS) como precursores de testosterona y 

estrógenos. Este aumento podría deberse a una desregulación de la 

corticotropina (ACTH [del inglés, Adrenocorticotropic Hormone]) hormona 

hipofisaria que actúa sobre la corteza de las glándulas suprarrenales, secretoras 

de cortisol y andrógenos. Este aumento de la ACTH puede generar una mayor 

producción de androstendiona ovárica y suprarrenal, y posteriormente 

testosterona y estrógenos.  

 

Participación del sistema de los factores de crecimiento insulino-simil y sus 

receptores  

Los IGF son péptidos con estructura y función similares a la insulina, de 

secreción principalmente hepática pero también ovárica. El control principal de 

su secreción es por la hormona de crecimiento (GH [del inglés, Growth 

Hormone]), pero a nivel ovárico su síntesis se controla con los pulsos de FSH. 

La vía de IGF-receptores bisfenol S (BPS [del inglés, Bisphenol S]) y proteasas 

de los receptores, está involucrada en la esteroidogénesis ovárica, el desarrollo 

y maduración del folículo seleccionado durante el ciclo menstrual. La síntesis de 

los IGF y BPS se realiza en las células de la granulosa. En el folículo 

seleccionado se detecta un aumento de la IGF1 libre, mientras que en los no 

seleccionados no se induce la diferenciación. En el PCOS se postula que el 

aumento de los pulsos de la LH (de las células de la teca), produce un aumento 

de las BPS en las células de la granulosa, bloqueando la acción de las IGF libre, 

llevando los folículos a la atresia y disminuyendo la producción de estrógeno 

(167,177,188). 

 

Disrupción metabólica-periférica  

pancreáticos encargada de regular la glucemia que interviene el metabolismo 

lipídico y en la síntesis proteica entre otras funciones.  
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Como bien sabemos, la insulina tiene un gran campo de acción (tejido adiposo, 

músculo, hígado, ovario, etc.) siendo una hormona importante en la regulación 

del metabolismo. La IR se define como el estado en el cual los órganos diana no 

responden de manera normal al efecto de la insulina sobre ellos, generándose 

una hiperinsulinemia compensatoria (177). Dicha IR en PCOS contribuye al 

hiperandrogenismo y a la anovulación por los siguientes mecanismos: 

estimulación de la síntesis ovárica y suprarrenal de andrógenos, lo que 

disminuye la secreción de globulina fijadora de hormonas sexuales (SHBG [del 

inglés, Sex Hormone Binding Globuline]) por el hígado facilitando el incremento 

de andrógenos libres circulantes, produciéndose una acción directa sobre el eje 

hipotálamo-hipófisis y la consecuente alteración de secreción de gonadotrofinas 

(aumentando la LH) (30).  

Por otro lado, la insulina sinérgicamente con la LH, promueve el crecimiento y 

formación de quistes ováricos y estimula a los receptores de LH en las células 

de la granulosa, convirtiéndolas en hiperrespondedoras en una etapa temprana 

en el desarrollo folicular. Este estímulo de la insulina, desencadena un efecto 

antiproliferativo al disminuir el número de células en relación al tamaño folicular. 

Además, el exceso de insulina genera una regulación a la alta de los receptores 

IGF1 y 2, lo que contribuye a la alteración de la maduración selectiva de un solo 

folículo, quedándose múltiples folículos inmaduros en el ovario (188). Otro de los 

hallazgos que vinculan la hiperinsulinemia con el desarrollo del 

hiperandrogenismo, es el manejo del paciente con la toma de metformina. Al 

tomar esta medicación (hipoglucemiante oral de tipo biguanida) se reduce 

considerablemente los niveles de andrógenos en sangre tanto en mujeres 

delgadas como obesas, y se relaciona con una disminución de la 

esteroidogénesis ovárica (167,188). Al mismo tiempo, el aumento del riesgo CV 

(por el estrés oxidativo y la disfunción endotelial) mediados por la IR (89), nos 

muestran la importancia que presenta esta condición de hiperinsulinemia en el 

origen de las patologías asociadas al PCOS. 

 

Desarrollo del PCOS en mujeres delgadas y obesas 

Existen diferencias en el desarrollo y las manifestaciones del PCOS según el 

BMI. Se ha encontrado mayor concentración de insulina y menor concentración 

de IGBP (del inglés, Insulin Growth Factor Binding Proteins) y SHBG en PCOS 
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con obesidad; mientras que en las PCOS delgadas encontramos mayor 

concentración de LH y GH. Aunque los mecanismos exactos no están descritos, 

estas diferencias, nos conducen a pensar en dos modelos de desarrollo del 

PCOS. Por un lado, en un contexto de obesidad, la hiperinsulinemia genera un 

aumento de la producción de andrógenos por medio de la estimulación de los 

 

estimulando la producción de andrógenos (31,193). Mientras que en las PCOS 

delgadas se propone un origen desde el exceso de producción de GH, que 

estimularía la producción ovárica de IGF1 y en sinergia con la LH, aumenta la 

producción de andrógenos, al igual que ocurre en las obesas (52,167,175,194).  

 

Además, también se ha estudiado como la pérdida de peso, mejora las 

manifestaciones clínicas de PCOS obesas, dándole de esta forma a la obesidad 

un papel importante en la fisiopatología del PCOS. También se relaciona la 

expresión del fenotipo del PCOS según el BMI. Se relaciona la anovulación 

crónica, la IR, un aumento de los esteroides sexuales y un aumento del riesgo 

cardiometabólico con la obesidad (155,195,196). La tendencia actual del 

aumento de la prevalencia de la obesidad a nivel mundial, se relaciona con una 

mayor prevalencia del PCOS en mujeres obesas, en países como Estados 

Unidos (180,197) y España (181).  

 

Exposición prenatal a exceso de andrógenos 

La hormona coriónica placentaria (HCG [del inglés, Human Chorionic 

Gonadotropin]) durante la gestación y la LH fetal, junto con genes reguladores 

de la esteroidogénesis, podrían generar un hiperandrogenismo ovárico fetal, que 

en las posteriores etapas del desarrollo (prepuberales y postpuberales) 

condicionen una disminución de los esteroides ováricos a nivel hipofisario. De 

esta forma se alteraría la secreción de LH, se generaría una tendencia a la 

obesidad, un estado de IR y anovulación (192,198). Ciertas investigaciones han 

podido establecer que las embarazadas con PCOS presentan niveles 

androgénicos significativamente más altos que las embarazadas sin dicho 

síndrome, lo que plantea la posibilidad que los hijos de estas mujeres pudieran 

haber estado sometidos a un ambiente esteroideo alterado durante su vida fetal, 

el cual podría afectar tanto al feto femenino como masculino. Actualmente, se 
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continúa investigando el efecto a largo plazo de este exceso de andrógenos 

prenatales sobre la descendencia de madres con PCOS (193,198) con el fin de 

establecer si el PCOS debería ser tratado durante el embarazo con el fin de evitar 

el exceso de andrógenos. Otras teorías también sugieren que la exposición 

prenatal a un exceso de andrógenos podía deberse a la hipertrofia de la corteza 

de las glándulas suprarrenales en el feto (175,176,192).  

 

Origen genético  

Se postulan diferentes hipótesis sobre el origen genético del PCOS. Uno de los 

primeros en estudiarse fue la mutación en el gen INSR de la insulina, sin 

resultados concluyentes. Seguidamente, se investigó la existencia de una 

asociación del PCOS a un marcador de un tramo variable del gen (VNTR [del 

inglés, Variable Number of Tandem Repeats]) de la insulina, que modula su 

expresión. Este fragmento VNTR, presenta dos alelos, el I y el III, estando 

asociado el número III (genotipo homocigoto III/III) con IR, obesidad central, 

PCOS y TD2 (193,198). En cuanto a la IR, también se han estudiado genes que 

regulan la secreción y la acción de la insulina (IGF1 y su receptor IGF1R [del 

inglés, Insuline Growth Factor Receptor], IGFBP1-3 [del inglés, IGF Binding 

Protein 1 to 3], genes INS [del inglés, Insulin], INSL [del inglés, Insulin Similar], 

IRS1/2 [del inglés, Insulin Receptor Substrates]).  

Otros de los genes implicados, son los genes codificadores de receptores de la 

proliferación de los peroxisomas gamma (

Proliferator Activated Receptors gamma]), que pueden estar relacionados tanto 

con la IR, como con el hiperandrogenismo. Se han investigado varios genes 

implicados en la biosíntesis y el metabolismo de las hormonas esteroides, como 

los codificadores de la enzima reguladora de esteroidogénesis (StAR [del inglés, 

Steroidogenic Acute Regulatory Protein]), el citocromo P450 (CYP [del inglés, 

Cytochrome P] familia 11, 17 y 19 (CYP11, CYP17, CYP 19); genes 

codificadores de l(HSD17 [del inglés, Hydroxysteroid 17-Beta Dehydrogenase]) 

como el HSD17B1-3 y HSD3B1-2, genes que reguladores de la acción de las 

gonadotropinas y las hormonas gonadales (ACTR [del inglés, Activing Receptor] 

ACTR1, ACTR2A-B, INHA [Inhibin Alfa Subunit], LHCGR [del inglés, Luteinizing 

Hormone Choriogonadotropin Receptor], FSHR [del inglés, Follicle Stimulating 

Hormone Receptor]), la obesidad y regulación energética (MC4R [del inglés, 
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Melanocortin 4 Redeptor], OB [del inglés, Obesity gen product-leptin], OBR [del 

inglés, Leptin Receptor]) (188,193,198), entre otros. El papel de la expresión de 

ciertos genes continúa estudiándose, debido a la coexistencia de diferentes 

mecanismos fisiopatológicos. Por ello, no es posible afirmar una única causa 

genética a día de hoy.  

Como hemos podido observar, se trata de una enfermedad de etiología 

multifactorial que tienen en cuenta la convergencia de diferentes alteraciones en 

las pacientes, como son las alteraciones metabólicas, la función ovárica, la 

genética, la esteroidogénesis, las alteraciones en el eje hipotálamo-hipófisis-

ovario, y los factores ambientales (entre los que destacan la dieta, el 

sedentarismo, y el estrés por su implicación con la elevación de los niveles de 

cortisol) (30,188,194,196). Será necesario considerar el diagnóstico de cada 

paciente de forma multidisciplinar, integrando la comunicación de diferentes 

profesionales para evaluar las posibles vías fisiopatogénicas implicadas en cada 

caso y abordar un correcto diagnóstico, manejo y tratamiento del paciente (figura 

10).  

Figura 10. Resumen de las bases patogénicas, fisiopatología y principales alteraciones 

hormonales en PCOS. FSH: hormona folículestimulante; GnRH: hormona liberadora de 

gonadotropinas; IR: resistencia a la insulina; LH: hormona luteinizante; ROS: especies 

reactivas de oxígeno; SHBG: globulina fijadora de hormonas sexuales. Fuente: 

elaboración propia. 
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Manifestaciones clínicas 
 

Las manifestaciones clínicas en este síndrome, son muy variadas dado que se 

presentan de diferentes formas según el fenotipo. Además, influye la edad del 

paciente y el consiguiente estado de desarrollo, estado hormonal y metabólico. 

Siendo más evidentes las manifestaciones clínicas en mujeres jóvenes en edad 

reproductiva y con un diagnóstico reciente. Aparte de las manifestaciones 

clínicas y/o bioquímicas necesarias para su diagnóstico (anteriormente 

desarrolladas), destacan por su elevada prevalencia la obesidad, el hirsutismo, 

la alopecia, el acné, la inflamación crónica de bajo grado, el estrés oxidativo, la 

disfunción endotelial, la aterosclerosis y la enfermedad CV. 

 

Obesidad 

El sobrepeso y la obesidad (38% -88%) son frecuentes en el PCOS, y conllevan 

manifestaciones bioquímicas como la alteración del perfil lipídico y la IR, en 

consecuencia (199). Existen estudios que muestran como la pérdida de peso 

moderada (alrededor de un 5%) en las pacientes PCOS, ayuda a regular el ciclo 

menstrual, y mejora las condiciones reproductivas, hiperandrogénicas y 

metabólicas (186,187,199,200) 

La obesidad genera una alteración del perfil lipídico, produciendo un aumento de 

los triglicéridos y las partículas de LDL pequeñas y densas y así como un 

descenso de las lipoproteínas de alta densidad (HDLc [del inglés, High Density 

Lipoprotein cholesterol]) que contribuyen a la IR. La hiperinsulinemia 

compensatoria estimula la producción ovárica de andrógenos y produce 

disfunción ovárica. La lipólisis mediada por los andrógenos influye en la 

alteración del metabolismo energético, produciéndose una disfunción 

metabólica, tanto en la obesidad como en el PCOS. El aumento de peso -

sobrepeso y obesidad-, la dificultad para quedarse embarazada y las 

irregularidades en el ciclo menstrual suelen ser frecuentes en las PCOS con IR 

(199). 

Asociada a la obesidad y a la IR, puede existir acantosis negricans 

(hiperpigmentación e hiperqueratinización cutánea de los pliegues de la piel) en 

axilas, inglés y cuello de forma bilateral; siendo la causa principal más aceptada, 

la estimulación de los queratinocitos y fibroblastos por el aumento de la IGFS 
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libre y por la propia estimulación de la insulina sobre los receptores BPS 

(167,175,177). 

 

Hiperplasia del endometrio e irregularidades en el ciclo menstrual 

Las alteraciones el ciclo menstrual suelen ser unos de los primeros signos que 

hacen que la paciente acuda al ginecólogo y se comiencen a realizar pruebas 

diagnósticas para confirmar la presencia del PCOS. Suelen presentar 

alteraciones en el ciclo, pudiente existir la anovulación u oligoovulación 

(ovulación escasa) y como consecuencia a ello puede haber infertilidad (187). 

La producción sostenida de estrógeno por los ovarios sin el efecto 

contrarrestante de la progesterona puede generar, además de las 

menstruaciones irregulares, el aumento del riesgo de hiperplasia del endometrio 

(167).  

 

Hirsutismo, alopecia y acné 

La alteración en la secreción de andrógenos, ocasiona en las pacientes 

hiperandrogenismo que puede ser clínico y/o bioquímico. En los casos en los 

que se aprecia hiperandrogenismo clínico, se observa hirsutismo (crecimiento de 

vello facial y corporal en exceso) y, paralelamente, puede haber caída de cabello 

(alopecia androgénica). La presencia de acné inflamatorio, comedogénico o 

ambos y la dermatosis, es común durante la pubertad y los cambios hormonales 

en las diferentes etapas de la vida. Una de las causas más comunes del acné en 

pacientes PCOS, es la seborrea secundaria al hiperandrogenismo (167). Aunque 

el hirsutismo y el acné suelen ser frecuentes, la tendencia actual de eliminación 

del vello corporal con técnicas definitivas como el láser, junto con la toma de OC, 

ha reducido la prevalencia de estas manifestaciones clínica en las pacientes. 

Muchas veces estos cambios visibles clínicamente, junto con la facilidad que 

presentan estas pacientes en los cambios de peso, llegan a generar una 

vulnerabilidad ante trastornos psicológicos (sobre todo de tipo ansioso-

depresivo) (201). Estos cambios emocionales pueden afectar de forma negativa, 

empeorando las patologías dérmicas, debido al aumento del estrés de forma 

mantenida (sobre todo la dermatosis y los episodios de acné) (201).  
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Inflamación crónica de bajo grado, estrés oxidativo y riesgo CV 

 

Una de las causas que explican la inflamación crónica de bajo grado presente 

en el PCOS, es la alteración del metabolismo lipídico (202,203). La grasa visceral 

es metabólicamente más activa que la subcutánea y libera mediadores 

inflamatorios como las adipoquinas que actúan como citoquinas, participando 

activamente en la fisiopatología de la RI, la obesidad, la TD2 y las enfermedades 

CV (202). Como es de esperar, la inflamación asociada a la alteración del 

metabolismo lipídico, es mayor en las pacientes PCOS obesas, si se compara 

con las pacientes con normopeso (1,175,197,202). Las adipoquinas leptina y 

adiponectina son mediadoras del metabolismo de la glucosa. La adiponectina a 

niveles fisiológicos regula funciones como: expresión de genes de la 

ciclooxigenasa-2 (COX-2), PGE (del inglés, Prostaglandin E) sintasa y VEGF 

asociado con la remodelación preovulatoria del folículo ovárico. También 

disminuye la secreción de LH y aumenta la secreción de progesterona y estradiol 

por medio de un aumento de la actividad del CYP450 aromatasa (202).  

 

La leptina participa en la regulación de la ingestión a largo plazo, el peso 

corporal, el gasto energético y las funciones neuroendocrinas. El hecho de que 

la leptina se encuentre sobreexpresada en el tejido adiposo de la mayoría de los 

obesos, ha llevado al desarrollo del concepto de la resistencia a la leptina. A nivel 

fisiológico, la leptina induce un efecto sensibilizador de insulina, al promover la 

oxidación de ácidos grasos libres y la reducción de la acumulación de grasa. De 

la misma forma, se ha demostrado que los pulsos de leptina son síncronos con 

los de LH y estradiol en mujeres con normopeso y que la obesidad puede evitar 

estos pulsos (31). En el PCOS, la adiponectina y la leptina se encuentran 

reducidas, y son inversamente proporcionales a los niveles de 

hiperandrogenemia (de origen ovárico o suprarrenal) que se ha visto que 

favorece la deposición de dicha grasa visceral (202). La interacción entre la RI, 

la obesidad, y la hiperandrogenemia, presente en el PCOS aumenta la 

adiposidad visceral (202) que desencadena la liberación de citoquinas 

ina y la leptina, entre otros 

(177)) produciendo un mayor riesgo de disfunción endotelial y enfermedades CV 

(166,204). 
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Las alteraciones metabólicas  hiperandrogenismo, dislipidemia y obesidad  

relacionadas con el PCOS pueden aumentar los niveles de MDA (producto final 

de la peroxidación lipídica) y la producción de ROS (89), induciendo un estado 

de estrés oxidativo que se ha asociado con el desarrollo de la IR (28,89,203). 

Además, la hiperinsulinemia altera la secreción de óxido nítrico (NO) por parte 

del endotelio vascular, generándose como resultado una disminución en la 

fluidez de la membrana celular, que conduce a un aumento en los niveles de 

calcio intracelular y favorece la disfunción endotelial y el desarrollo de cardiopatía 

aterosclerótica (89,91,105,138,159).  

 

Entre los factores de riesgo de aterosclerosis y enfermedad CV, encontramos la 

obesidad, la dislipidemia, el estrés oxidativo, la disfunción endotelial y la TD2. 

Dichos factores, son frecuentes en pacientes con PCOS (165,195,205). Además, 

la IR, el estrés oxidativo y disfunción endotelial, sumada a un estado inflamatorio 

sistémico de bajo grado, son riesgos adicionales que pueden contribuir a la 

aparición de patología CV (89,202,203,206,207). La obesidad y la RI, se asocian 

a un estado protrombótico con sustancias proinflamatorias elevadas como la 

CRP, fibrinógeno, leucocitos, inhibidor principal del activador tisular de 

fibrinógeno 1 (PAI1) y la endotelina 1 (ET1). Dicha elevación de sustancias 

protrombóticas, favorece la disfunción endotelial, reduce la actividad vascular, y 

promueve la aterosclerosis subclínica (202,206,207)  

 

La hiperinsulinemia aumenta la síntesis de PAI1, inactivándose el plasminógeno 

tisular y la urocinasa, por lo cual, la fibrinólisis se ve incrementada. Todo ello 

conduce a que exista una pérdida del equilibrio coagulación/fibrinólisis, 

incluyendo la hiperactividad plaquetaria, y un estado protrombótico 

(202,206,207). Dada la variabilidad del fenotipo de PCOS, una de las premisas 

para conocer el riesgo CV en las pacientes es medir los niveles de colesterol 

total, triglicéridos, HDLc y LDLc, así como el tamaño o grado de oxidación de 

estas últimas de forma que nos permita evaluar su perfil lipídico (166). La 

alteración de dichos marcadores puede producirse en presencia o ausencia de 

obesidad, pero se ven agravados en las pacientes obesas (207). 
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Tratamiento y manejo del PCOS 

 
El tratamiento de las pacientes, dependerá de cuáles sean las manifestaciones 

clínicas y bioquímicas que presente y la gravedad de estas. Se debe de realizar 

un planteamiento individualizado, ya que al existir una gran variabilidad de 

expresión de los diferentes fenotipos no existe un único protocolo de 

intervención. Todos los tratamientos van encaminados a conseguir y mantener 

un equilibrio endocrino-metabólico y el control de las manifestaciones clínicas. 

Se debe realizar un tratamiento dinámico, dado que dichas manifestaciones 

pueden ir cambiando en el tiempo por factores como la edad y sus diferentes 

etapas hormonales (pubertad, periodo fértil, y menopausia), los cambios en el 

BMI, las interacciones de los diferentes tratamientos pautados y la presencia de 

comorbilidad como por ejemplo la TD2. 

Las últimas guías para el tratamiento del PCOS (93,194,208 212) contemplan 

intervenciones sobre estilo de vida, toma de diferentes fármacos, el tratamiento 

cosmético-dermatológico y el abordaje quirúrgico en los casos que contemplen 

una mayor gravedad.  

 

Intervenciones sobre el estilo de vida 

Estas intervenciones forman parte de las últimas guías elaboradas por el 

Consorcio Internacional para la puesta al día sobre la fisiopatología, diagnóstico 

y tratamiento del PCOS. Este consorcio fue representativo a nivel mundial, dado 

que contempló amplias zonas geográficas, con numerosos países, formando 

parte de él España (Departamento de Endocrinología del Hospital Sant Joan de 

Deu, Barcelona; Departamento de Endocrinología Pediátrica del Hospital de 

Girona Dr. Josep Trueta, El Instituto Maimónides de Investigación Biomédica de 

Córdoba Investigaciones Biomédicas en Red Diabetes 

Alemania, Bélgica, países del Reino Unido, Turquía, India, Emiratos Árabes 

Unidos, Estados Unidos, Australia, Bahréin, Botsuana, Egipto y Japón (194). 

 

Control nutricional 

Se deben recomendar dietas encaminadas a prevenir la hiperglucemia, la IR, y 

el sobrepeso, con alimentos con bajo índice glucémico, hidratos de carbono de 
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absorción lenta (pasta, harina y arroces integrales) y frutas y verduras variadas 

(194,208). También se recomienda el consumo de suplementos nutricionales del 

complejo vitamínico del grupo B, como es el inositol. Su ingesta se ha 

relacionado con la reducción de BMI, la mejora del perfil androgénico y la 

madurez ovocitaria en pacientes con PCOS (se encuentra en legumbres, 

nueces, trigo sarraceno y los cítricos) (208). Otro de los suplementos 

nutricionales empleados es el resveratrol (un flavonide presente en plantas como 

las uvas rojas y los frutos rojos) con propiedades antinflamatorias y 

antioxidantes. Este flavonoide se ha relacionado con la mejora de la IR, la 

reducción de andrógenos, del colesterol y del tejido adiposo en PCOS (209). 

Por otro lado, también es frecuente encontrar un déficit de vitamina D en PCOS, 

sobre todo en aquellas con IR, siendo beneficioso su consumo para el 

metabolismo óseo, la correcta maduración folicular y el equilibrio entre los niveles 

de progesterona y estrógenos (210).  

 

Actividades física y deportiva 

El sedentarismo se relaciona con algunas de las manifestaciones clínicas del 

PCOS, como es la obesidad, el riesgo de enfermedades CV, el desarrollo de TD2 

e IR. Por ello, la actividad física regular, puede ayudar al manejo de estas 

manifestaciones. Se sabe que la práctica de actividades aeróbicas ayuda a 

reducir el BMI y la grasa abdominal y en consecuencia, a disminuir el riesgo de 

enfermedades CV. El entrenamiento físico de intensidad moderada, practicado 

regularmente, se relaciona con la mejora de la función endotelial en PCOS, 

evidenciándose por medio de la reducción de la MMP9 (implicada en el 

remodelado vascular, la ateroesclerosis y la disfunción ovárica) (93,194,213). 

También se ha estudiado la influencia del ejercicio moderado en la disminución 

de la tensión arterial, los índices antropométricos y la reducción de la IR, 

observándose una mejoría en pacientes controles y PCOS (213).  

Durante el ejercicio aeróbico, las adaptaciones bioquímicas desencadenan una 

serie de estímulos fisiológicos que aumentan el consumo de oxígeno y la 

oxidación de ácidos grasos libres y estimulan la circulación de la glucosa como 

fuente de energía. De esta forma, el metabolismo aeróbico aumenta para 

suministrar la energía requerida por la actividad muscular, reduciendo el volumen 

de grasa corporal y aumentando la actividad cardiometabólica (211). Dado que 
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el deporte ayuda a reducir los niveles de insulina, podría ser beneficioso sobre 

el control de los mecanismos de retroalimentación positiva que ejerce la insulina 

sobre los receptores IGF y de esta forma contribuir a la regulación del ciclo 

menstrual y la mejora de las alteraciones hormonales (sobre todo a la 

hiperandrogenemia y la hiperinsulinemia) (211,213). 

 

Tratamiento farmacológico 

El tratamiento farmacológico se centra principalmente en 3 grandes vías 

terapéuticas y la posible combinación de ellas: la toma de OC, sensibilzadores 

de la insulina y antiandrogénicos.  

 

OC 

Dentro de los OC, encontramos los combinados (estrógeno y progestágeno) o 

los que llevan solo un progestágeno. Los más empleados son los OC 

combinados, dado que han demostrado buenos resultados sobre la regulación 

del ciclo menstrual, la mejora del hirsutismo, la alopecia androgénica y el acné. 

Por ello, forman parte de las recomendaciones de tratamiento del PCOS sobre 

todo en pacientes adolescentes (194,214). Sus efectos se consiguen por la 

inhibición que causan a nivel ovárico en la secreción de andrógenos y la 

elevación de la SHGB hepática y su consiguiente reducción de los andrógenos 

libres. Los efectos secundarios más frecuentes son: cefalea, dolor en glándulas 

mamarias, incremento del riesgo de tromboembolismo, alteración del perfil 

lipídico y tendencia a aumentar la IR.  

Existen otras vías de administración de anticonceptivos hormonales como son 

los parches dérmicos, las inyecciones, los implantes subdérmicos de liberación 

lenta, el anillo transvaginal y también la liberación de progestina por medio del 

dispositivo intrauterino, aunque la primera línea de tratamiento actual sigue 

siendo las intervenciones sobre el estilo de vida y la toma de OC (194,212).  

 

Sensibilizadores de la insulina 

Existen dos clases de agentes sensibilizadores de la acción de la insulina: las 

biguanidas (metformina) y las glitazonas (pioglitazona). 

La metformina es un agente oral antihiperglucemiante y es usada ampliamente 

para el tratamiento de la intolerancia a la glucosa y la TD2. Disminuye la 
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concentración de glucosa plasmática sin aumentar la secreción de insulina. 

Dentro de los mecanismos de acción encontramos el aumento de la activación 

de los transportadores de glucosa, y su consecuente captación y metabolismo 

en las células hepáticas y musculares y la inhibición de la gluconeogénesis y 

glucogenolisis estimulada por glucagón. Se produce de esta forma una 

activación de la vía de proteína quinasa activada por adenosín monofosfato 

(AMPK) a nivel hepático y muscular, iniciándose un proceso catabólico de 

fosforilación de proteínas y grasas, para reponer el adenosín trifosfato (ATP) y 

asegurar la disponibilidad de energía. A nivel ovárico disminuye la producción de 

-

hidroxilasa (enzima del CYP450 que participa en la esteroidogénesis) (215).  

 

Por otro lado, al disminuir la disponibilidad de IGF1 en las células granulosas, 

favorece un descenso en la concentración intrafolicular de andrógenos y a través 

de la activación de la vía AMPK en el hipotálamo, contribuye a la regulación de 

la secreción de LH (194,215). 

Los efectos secundarios más comunes son las molestias gastrointestinales, y la 

acidosis por ácido láctico, sobre todo en pacientes con TD2 o patologías renales. 

 

La pioglitazona también se ha empleado en las pacientes con PCOS e IR. La 

pioglitazona es un agonista potente y selectivo de los activados con 

efectos similares a la metformina, pero en este caso, es posible que exista 

edema y un aumento de peso como efectos secundarios. Aunque existen 

estudios que muestran mejores resultados con el uso de pioglitazona comparado 

con metformina en PCOS (216), el efecto secundario de la tendencia al aumento 

de peso y edema limitan su uso (212,215,216). Tanto la metformina como la 

pioglitazona, forman parte de una segunda vía de tratamiento en el tratamiento 

del PCOS, además pueden usarse asociado a la toma de OC (194,212,215). 

 

Antiandrogénicos 

Este grupo de fármacos es empleado en las pacientes PCOS con 

hiperandrogenismo e hiperandrogenemia que no ha podido ser controlada con 

tratamientos de primera elección como los OC. Entre los más conocidos 
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encontramos la espironaloctona, la finasterida y el acetato de ciproterona 

(172,194,206).  

La espironaloctona (antagonista periférico de aldosterona) actúa principalmente 

mediante un mecanismo competitivo de unión a los receptores de la zona de 

intercambio Na+/K+ dependiente de aldosterona localizados en el túbulo 

contorneado distal. El efecto antiandrogénico se le atribuye por ser un 

antagonista periférico de los andrógenos. Aunque consigue la reducción del 

hiperandrogenismo y la hiperandrogenemia, presenta como efecto secundario 

frecuente las irregularidades del ciclo menstrual, generando hemorragias, 

náuseas, cefaleas, la hipotensión arterial y disminución de la libido (194,212). 

 

La finasterida -reductasa de tipo II 

que transforma la testosterona en dihidrotestosterona (DHT), su molécula activa, 

sin aumentar la secreción de LH ni FSH, reduciendo los niveles de DHT en 

plasma. Entre los efectos secundarios encontramos el aumento de las enzimas 

hepáticas y disfunción hepática (en efectos poco frecuentes y a largo plazo). 

 

El citrato de ciproterona es un agonista débil de los receptores de andrógenos 

que bloquea directamente los andrógenos endógenos tales como la testosterona 

y DHT de la unión y activación de los receptores de andrógenos. Este fármaco 

puede encontrarse como único principio activo del medicamento (Adrocur) o de 

forma combinada con etinilestradiol, en forma de OC (Diane). Los efectos 

secundarios más frecuentes cuando se emplea como único principio activo, son 

la hepatotoxicidad, náuseas, sangrado irregular durante el ciclo menstrual, y la 

disminución de la libido. Sin embargo, el uso en pequeñas dosis, junto con 

etinilestradiol, consigue buenos resultados sobre la regulación del ciclo 

menstrual, el hiperandrogenismo y la hiperandrogenemia (217). 

 

Tratamiento cosmético-dermatológico 

La remoción del exceso de vello corporal en pacientes con hiperandrogenismo, 

suele ser muy demandado por las pacientes. Una de las técnicas que presenta 

mejores resultados es la eliminación del vello con láser. Estos tratamientos 

pueden ir asociados a las intervenciones con fármacos (en cremas o vía oral) 
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para reducir el hiperandrogenismo y sus consecuentes manifestaciones, entre 

ellas el hirsutismo.  

El acné y la dermatosis también suelen obtener buenos resultados tras el 

tratamiento local. Se emplean fármacos para conseguir el control de la seborrea 

y la piel grasa y se recomienda evitar cualquier producto que sea comedogénico. 

El tratamiento dermatológico con menos efectos secundarios es el uso de 

retinoides tópicos y los antibióticos tópicos. Además, los retinoides por vía oral y 

los antibióticos por vía oral también pueden ser empleados, pero en este caso 

presentan mayores efectos secundarios (176,194,212).  

 

Intervención quirúrgica 

Pueden realizarse tratamientos quirúrgicos destinados a la remoción de los 

quistes o a mejorar la fertilidad por modificación del ovario, y en los casos más 

graves la extirpación completa del ovario. Normalmente, estas opciones son 

llevadas a cabo tras el fracaso de los tratamientos farmacológicos y de las demás 

intervenciones médicas mencionadas. Dentro de las técnicas más 

frecuentemente empleadas, encontramos la exéresis de quistes de gran tamaño, 

la resección cuneiforme (resección de parte de la corteza 

ovárico (múltiples perforaciones pequeñas con electrobisturí en tratamientos de 

fertilidad) que suelen realizarse con laparoscopia.  Aunque se ha demostrado 

obtener buenos resultados con las técnicas quirúrgicas (218), la aparición de 

adherencias, y otras secuelas tras la cirugía, hace que no formen parte de la 

primera línea de tratamiento del PCOS (167,176,194,215).  
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Síndrome de ovario poliquístico y enfermedad periodontal 

Recientemente, se ha planteado una asociación convergente entre PDs y PCOS. 

La estimulación y secreción crónica de citoquinas proinflamatorias asociada con 

la infección periodontal contribuyen a la IR presente tanto en la periodontitis 

como en el PCOS, lo que podría explicar la existencia de una posible asociación 

entre ambas enfermedades (54). Además, parece ser que el PCOS se asocia a 

un aumento de estrés oxidativo (219) y de inflamación sistémica, observándose 

en mujeres con PCOS un aumento de ROS, marcadores de peroxidación lipídica, 

de niveles de CRP, citoquinas inflamatorias, del porcentaje de linfocitos y 

monocitos sanguíneos y el descenso de defensas antioxidantes (36). Como 

hemos mencionado previamente, la TD2 y la obesidad también se han 

relacionado con un aumento de la prevalencia y severidad de periodontitis 

(28,53,104,146,220), siendo ambas patologías comorbilidades frecuentes del 

PCOS (52,195,216) (figura 11). Por otro lado, las alteraciones hormonales que 

se presentan en el PCOS, principalmente el aumento de estrógenos y 

andrógenos, puede alterar la flora microbiana subgingival, y la capacidad de 

defensa presente en el epitelio gingival, modificando su permeabilidad (30).  

 

 

 

 

 

 

Figura 11. Mecanismos patogénicos que vinculan el PCOS y la periodontitis. IL6: 

interleuquina 6; IR: resistencia a la insulina; ROS: especies reactivas de oxígeno; TD2: 

diabetes mellitus tipo 2. Fuente: adaptado de Tanguturi SC et al., 2018 (30). 
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Dentro de las hormonas más estudiadas, por su implicación en los diferentes 

estados hormonales de la mujer (pubertad, ciclo menstrual, embarazo y 

menopausia), encontramos el estrógeno y la progesterona (221). Ambas son 

hormonas sexuales femeninas esteroideas, secretadas a nivel ovárico y 

suprarrenal. El estrógeno es crucial para el desarrollo y para la homeostasis, 

pudiéndose encontrar dependiendo de su estructura molecular, en forma de 

estradiol (dos grupos hidroxilo), estrona (un grupo hidroxilo) y estriol (tres grupos 

hidroxilos). El estradiol es la forma más potente y abundante durante los años 

reproductivos, y la más utilizada para los estudios in vitro e in vivo (19,221,222). 

Los niveles de estradiol fluctúan desde 5 pg/ml en la fase folicular temprana 

hasta un pico de 200-500 pg/ml justo antes de la ovulación en mujeres en edad 

fértil. En el PCOS, los niveles de estradiol pueden ser muy variables, viéndose 

aumentado sobre todo en las pacientes que presenten obesidad. Después de la 

menopausia, el nivel de estradiol desciende precipitadamente y permanece 

constante en torno a 3 pg/ml en las mujeres mayores de 60 años (222,223). Es 

una hormona que participa en diversas funciones importantes en los tejidos; 

provoca la disminución de la queratinización y aumento del glucógeno epitelial, 

teniendo como resultado, la reducción de la eficacia de la barrera epitelial. 

También estimula la fagocitosis de los PMNs e inhibe su quimiotaxis (224,225), 

reduce los linfocitos T mediadores de la inflamación, afectando a la inmunidad 

innata.  

El estradiol se ha relacionado con la inflamación gingival, incluso en ausencia de 

acúmulos de placa bacteriana (224,225). Se ha estudiado su participación en el 

metabolismo del colágeno, siendo un elemento que estimula la formación de 

colágeno y la angiogénesis, siendo necesario en niveles normales para 

mantener una correcta vascularización de tejidos. Por ello, la bajada del estradiol 

en la menopausia, se ha relacionado con un detrimento de la capacidad 

regenerativa de los tejidos periodontales (225). Sin embargo, niveles altos de 

estradiol se han relacionado con un mayor sangrado gingival y con una mayor 

inflamación de los tejidos periodontales, como ocurre en las gingivitis 

hormonales en embarazadas (18), existiendo cierta controversia para establecer 

los efectos del estradiol sobre el periodonto. 
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La progesterona producida principalmente en los ovarios y en el cuerpo lúteo, se 

encarga de la promoción de la capacidad secretora del endometrio uterino, 

prepara el útero para la implantación del óvulo fecundado (en la segunda mitad 

del ciclo menstrual), y reduce la frecuencia e intensidad de las contracciones 

uterinas. La progesterona, a nivel tisular, genera un aumento de la dilatación 

vascular, con lo que aumenta la permeabilidad tanto en la circulación sistémica 

como a nivel periodontal (225). Se la relaciona con la regulación de la secreción 

de la prostaglandina E2 (PGE2) y la migración de los PMNs en el GCF. Además, 

la progesterona reduce el efecto antiinflamatorio de los glucocorticoides, e inhibe 

la síntesis de colágeno en los fibroblastos del ligamento periodontal, lo que 

conlleva una reducción del potencial de reparación de los tejidos periodontales 

(225). De la misma manera que ocurre con el estradiol, los niveles muy bajos de 

progesterona, se relacionan con un detrimento de la salud periodontal (tendencia 

a la pérdida de hueso y un aumento del CAL) (226), teniendo un papel 

beneficioso si se encuentra en valores fisiológicos normales. 

Por lo tanto, es plausible que las fluctuaciones de estrógenos y progesterona 

presentes en el PCOS desempeñen un papel importante en la patogénesis y la 

propagación de las PDs (30,225).  

Estudios transversales y longitudinales han demostrado la asociación entre la 

inflamación gingival y la variación de los niveles de estradiol, progesterona y 

testosterona séricos, relacionándose con ciertos cambios en la microbiota oral 

(sin acompañarse de un aumento placa bacteriana) (30,225,227). 

Concretamente, se encontró una mayor incidencia de Bacteriodes productoras 

de pigmento negro y otros bacilos Gram negativos en la microbiota subgingival, 

en comparación con pacientes que presentaron niveles menores de hormonas 

esteroideas (30,225,227). Tanto el estradiol como la progesterona, se acumulan 

selectivamente en la bacteria Prevotella intermedia (periodontopatógena) como 

sustituto de la vitamina K, por lo que, se postula que actúan como factor de 

crecimiento para este microorganismo. También se ha observado que las 

especies de Capnocytophaga aumentan tanto en número como en proporción 

en el medio subgingival durante la pubertad (etapa con un importante aumento 

de hormonas sexuales) y se ha demostrado que se correlacionan con una mayor 

tendencia al sangrado (225,227). 
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El hiperandrogenismo se ha relacionado con una susceptibilidad ante las PDs, 

por la modulación de ciertos factores inflamatorios implicados en la patogénesis 

de las PDs, como la inhibición de la secreción de prostaglandinas y la reducción 

de la producción de IL6 (30,225). Por otro lado, la estabilidad dentro de un rango 

de valores normales de los niveles de andrógenos, se ha relacionado con una 

mejora de la proliferación y diferenciación de los osteoblastos, y de la síntesis de 

colágeno por parte de los fibroblastos del ligamento periodontal (30,225).  

Asimismo, el aumento de andrógenos provoca cambios perjudiciales, cualitativos 

y cuantitativos en la microbiota gingival (225 229). El aumento de especies de 

Prevotella intermedia, Aggregatibacter actinomycetemcomitans y Porphyromona 

gingivalis (patógenos periodontales ampliamente estudiados) se relaciona con 

niveles altos de andrógenos (225 229). Estos cambios en la microbiota se han 

asociado con el aumento del CAL y una mayor prevalencia de gingivitis y 

periodontitis. Estos hallazgos, nos muestran una posible vía de asociación entre 

el hiperandrogenismo presente en el PCOS y la mayor prevalencia de PDs (por 

el aumento de los periodontopatógenos) por el exceso de andrógenos (33,225

231). 

Recientemente, se ha investigado como los niveles de hormonas esteroideas 

(andrógenos, estrógenos y progestinas) en pacientes con PCOS, influyen sobre 

la microbiota periodontal (231,232). Desde que, en 1982, Vittek et al., (233) 

demostraron la presencia de receptores capaces de unirse específicamente al 

estradiol y moxestrol en el epitelio gingival masculino y femenino, diversos 

autores han orientado sus investigaciones hacia los posibles efectos que ejercen 

las hormonas esteroideas sobre los tejidos periodontales 

(225,226,228,229,232,234). La localización nuclear específica del estradiol se 

encontró predominantemente en las capas basales y espinosas del epitelio 

gingival, las células del tejido conjuntivo del estroma (fibroblastos), las células 

endoteliales y los pericitos de los capilares en la lámina propia 

(224,229,233,235). Estos resultados proporcionan la primera evidencia directa 

de que la encía humana puede funcionar como un órgano diana para los 

estrógenos, relacionándose con cambios en los tejidos periodontales modulados 

por estas hormonas (224,233,235). 
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Los cambios en la permeabilidad vascular y la capacidad defensiva del epitelio 

gingival, se ven influenciados por las hormonas sexuales, y al mismo tiempo este 

desequilibrio de la homeostasis influye sobre la microbiota gingival (30,228). 

Aunque es sabido que ciertas bacterias periodontopatógenas (Porphyromona 

gingivalis, Fusobacterium nucleatum, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, 

Treponema denticola, entre otras) se encuentran aumentadas en pacientes con 

gingivitis y periodontitis; este aumento es mayor en pacientes con PCOS (231), 

lo que se ha asociado con cambios en los niveles de estrógenos y andrógenos 

(30). 

Existen muy pocos estudios publicados sobre la asociación entre PCOS y PDs. 

Özçaka et al. determinaron que el PCOS podría mediar la inflamación gingival a 

través de un aumento de la producción de la IL17, tanto en suero como en el 

GCF, de manera que los niveles de IL17 fueron más elevados en mujeres con 

PCOS y gingivitis, comparado con controles (16). Esta IL se sintetiza por los 

linfocitos T CD4 y se emplea como biomarcador en el inicio de la pérdida de 

inserción periodontal por su papel en el proceso de la reabsorción ósea en las 

PDs (236). La IL17 estimula a las células epiteliales, endoteliales y fibroblastos 

para producir IL6, IL8, PGE2. Es un importante inductor sobre los osteoblastos 

en la expresión del ligando de unión al receptor activador de B (RANKL [del 

inglés, Receptor Activator of Nuclear factor Kappa-

actividad osteoclástica y, en consecuencia, la reabsorción ósea. Se ha 

hipotetizado que el bloqueo de esta citoquina puede prevenir la destrucción ósea 

(236). Por ello, la IL17 se relaciona con la progresión de las PDs, sobre todo en 

bolsas periodontales que presenten sangrado al sondaje, como signo clínico de 

la actividad inflamatoria (16,236). Porwal et al. observaron que mujeres con 

PCOS presentaban mayores índices de inflamación gingival y de destrucción 

periodontal que mujeres sin dicho síndrome, estableciendo que las pacientes con 

PCOS podían tener una mayor prevalencia y probabilidad de desarrollar 

gingivitis y posteriormente periodontitis (54). Se encontró una media de PPD, 

BOP y CAL significativamente mayor en las PCOS, comparado con el grupo 

control (54).  

Por otro lado, se demostró como el índice cintura-cadera (WHR [del inglés, Waist 

to Hip Ratio]) (medida antropométrica para evaluar el sobrepeso y la obesidad) 
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se asoció con la alteración de los parámetros periodontales. El aumento de dicho 

índice, se asoció con un nivel alto de CRP en suero e inflamación gingival. Al 

mismo tiempo, en las pacientes PCOS que recibían tratamiento médico y que 

reflejaban un control de los síntomas y signos del PCOS, se determinaron 

medias significativamente menores en los parámetros periodontales y en el WHR 

(54). Otros estudios han apoyado este hallazgo, encontrando en pacientes con 

PCOS una mejoría en los parámetros periodontales tras la estabilización de los 

signos y síntomas sistémicos del síndrome. Deepti et al., en 2017 (237) 

estudiaron la influencia del SRP en el manejo de los signos y síntomas del 

PCOS, observando una reducción de la IR. Estos hallazgos, plantean una 

asociación bidireccional entre las PDs y el PCOS, de forma que un correcto 

manejo de las patologías periodontales podría influir en los signos y síntomas 

del PCOS y viceversa. 
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JUSTIFICACIÓN 

Las patologías que afectan al periodonto, al igual que ciertas enfermedades 

sistémicas, se encuentran asociadas a inflamación crónica de bajo grado, estrés 

oxidativo e IR. Esta inflamación puede desencadenar IR (238) y a su vez, la IR 

estimula la inflamación sistémica de bajo grado (55) generándose un mecanismo 

de retroalimentación positiva entre ambas.  

Tanto la periodontitis (53,91,145,148,151,239) como el PCOS (93,166,204) se 

asocian a disfunción endotelial y, en consecuencia, a un mayor riesgo de 

enfermedades CV. Los mecanismos fisiopatológicos que vinculan el PCOS y las 

PDs no están del todo claro a día de hoy. Existen pocos estudios que reúnan la 

determinación de parámetros bioquímicos sistémicos (asociados a la 

patogénesis de las PDs), parámetros antropométricos, la historia clínica 

completa del paciente y realicen una exploración periodontal exhaustiva (que 

presente una exploración radiográfica y sondaje de todos los dientes).  

Además, los nuevos criterios en la clasificación actual de las PDs, hace que los 

estudios anteriores a ella, no sean tan precisos como los que empleamos hoy en 

día para determinar el estado de salud periodontal. Actualmente, se requiere una 

revisión completa del estado de salud general del paciente, y se especifican 

ciertos parámetros bioquímicos que determinan la presencia de patologías 

sistémicas asociadas a las PDs que podrían ser desconocidas por el paciente.  

Nuestro grupo de investigación ha llevado a cabo numerosos estudios para 

dilucidar los mecanismos fisiopatológicos que vinculan a las enfermedades 

sistémicas que presentan IR con las PDs y la disfunción endotelial 

(27,28,53,104,203,219).  

Por lo tanto, considerando la asociación entre IR y periodontitis en pacientes 

obesos (28), nos planteamos desarrollar una nueva línea de investigación con el 

objetivo de establecer una posible asociación entre las PDs y el PCOS. En esta 

Tesis Doctoral, profundizamos en el estudio de los mecanismos moleculares 

subyacentes a la IR, así como la alteración del perfil inflamatorio y la disfunción 

endotelial y su posible asociación con el desarrollo de PDs.  
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HIPÓTESIS Y OBJETIVOS 

Puesto que el PCOS, se asocia a RI (89) y a obesidad (169), y su asociación con 

las PDs ha sido constatada (28); estas pacientes podrían ser más vulnerables a 

desarrollar PDs. Así mismo, la presencia de PDs en PCOS podría relacionarse 

con la exacerbación de los niveles de inflamación sistémica y local, y la función 

endotelial, como ocurre en los pacientes obesos con periodontitis (203). 

Por otro lado, las alteraciones bioquímicas y hormonales (como la alteración del 

perfil lipídico y la hiperandrogenemia) presentes en el PCOS, podrían estar 

relacionadas con el empeoramiento de los parámetros periodontales y la 

presencia de PDs (227,228). 

 

Objetivo general 

El objetivo general es confirmar la existencia de asociación entre PCOS y PDs y 

si es así, determinar si hay una mayor prevalencia y/o severidad de las PDs en 

pacientes con PCOS que en pacientes sin dicho síndrome.  

 

Este objetivo general se va a concretar en los siguientes objetivos específicos: 

1. Observar si las pacientes PCOS presentan peores parámetros clínicos 

periodontales que las pacientes sin dicho síndrome (grupo control). 

2. Analizar los hábitos de higiene oral, hábito tabáquico y consumo de alcohol en 

ambos grupos y la influencia de los mismos sobre los parámetros periodontales. 

3. Observar si los tratamientos farmacológicos recibidos para el manejo del PCOS 

se asocian a un peor estado periodontal. 

4. Estudiar cómo influyen los parámetros antropométricos, bioquímicos y hormonas 

sexuales sobre los parámetros periodontales y sobre la prevalencia de PDs en 

las pacientes con PCOS comparado con las controles. 

5. Analizar el perfil inflamatorio y activación del inflamasoma NLRP3 en células 

mononucleares de sangre periférica mediante Western blot y mediante 

cuantificación sistémica de citoquinas proinflamatorias en una subpoblación de 

pacientes ajustadas por BMI en las pacientes PCOS y controles según la 

presencia/ausencia de PDs. 

6. Evaluar la función endotelial mediante las interacciones leucocito-endotelio y 

moléculas de adhesión celular solubles, en pacientes PCOS basándose en el 

estado periodontal comparado con controles. 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

Diseño del estudio 
 
Se realizó un estudio observacional, con un diseño metodológico de casos y 

controles, en el Hospital Universitario Dr. Peset, en el Servicio de 

Odontoestomatología. El reclutamiento de los casos fue llevado a cabo con la 

colaboración del Servicio de Ginecología y el Servicio de Endocrinología y 

Nutrición por medio de una interconsulta, derivando a las pacientes PCOS que 

cumplían criterios de inclusión al Servicio de Odontoestomatología. El 

reclutamiento de las controles se llevó a cabo en el Servicio de 

Odontoestomatología, con las pacientes sanas que acudieron a revisiones 

dentales (principalmente para control de terceros molares) sin patologías 

médicas de interés. Se reclutaron 166 pacientes, desde abril del 2019 hasta 

febrero del 2022, siendo 21 pacientes los que abandonaron el estudio por 

presentar alguno de los criterios de exclusión (12 casos y 9 controles). En total 

se analizaron 145 pacientes, siendo 74 casos y 71 controles (figura 12). 

Para el estudio del perfil inflamatorio y riesgo CV se analizó una subpoblación 

con las pacientes ajustadas por edad y BMI, para cumplir el principio de 

comparabilidad entre los subgrupos. 

 

Criterios de inclusión: el grupo casos fueron mujeres en edad fértil, entre 18 y 45 

años, que presentaron PCOS de acuerdo a lo establecido en los criterios 

diagnósticos de Róterdam (169), el PCOS se diagnostica con al menos 2 de 3 

de los siguientes criterios: anovulación crónica, clínica y/o evidencias 

bioquímicas de hiperandrogenismo (índice de hirsutismo según Ferriman-

Gallwey mayor a 5 y testosterona libre total mayor o igual a 0,5 ng/dl), y aparición 

ultrasonográfica de ovario poliquístico.  

En el grupo control se incluyeron mujeres del mismo rango de edad que hubieran 

tenido una revisión ginecológica y/o endocrina de los últimos 6 meses en la que 

se descartara cualquier signo o síntoma que pudiera dar lugar a la presencia de 

PCOS. 
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Criterios de exclusión: Por la propia naturaleza del estudio, se excluyeron todas 

aquellas pacientes con enfermedades que pueden alterar los parámetros 

estudiados, tales como: enfermedades inflamatorias, infecciosas, 

hematológicas, orgánicas o graves; historial de enfermedad CV 

(tromboembolismo, infarto o isquemia coronaria), hipertensión grave o causas 

secundarias de obesidad (hipotiroidismo, síndrome de Cushing), diabetes, 

hepatopatías, enfermedades musculo esqueléticas, disfunción pulmonar y 

síndrome de apnea e hipopnea del sueño. La administración de antibióticos 

sistémicos, durante los últimos 6 meses fue motivo de exclusión debido a las 

modificaciones que pueden ocurrir en la flora bacteriana oral. También se tuvo 

en cuenta la administración oral de antiinflamatorios de forma crónica (la toma 

puntual de antiinflamatorios fue aceptada, dejando un tiempo de 30 días sin 

desde la última prescripción antes de iniciar el estudio). El embarazo o la usencia 

de menstruación de más de 3 meses, fue otro motivo de exclusión por la 

dificultad de comparar las variaciones hormonales entre las pacientes, dado que 

la evaluación de las pacientes se realizó entre el 1º y 5º día de menstruación. La 

toma de medicación antirresortiva, medicamentos que actúe sobre el 

metabolismo óseo o sobre el sistema inmunológico de manera crónica, fue 

motivo de exclusión. Por otro lado, la quimioterapia (en los últimos 6 meses) y 

haber recibido (en los últimos 6 meses) o estar en tratamiento de radioterapia de 

cabeza y cuello, así como otras enfermedades de tipo oncológico, fueron motivo 

de exclusión, dada su constatada influencia en las enfermedades bucales, así 

como la posible interacción entre los tratamientos recibidos y las variaciones 

periodontales. La medicación antiepiléptica, relacionada con el sobrecrecimiento 

gingival, se tuvo en cuenta como motivo de exclusión. La infección por el virus 

SARS-COV-2 (patógeno causante de la COVID19 [del inglés, Coronavirus 

Desease]) fue un motivo de exclusión por generar un estado inmunológico de 

infección aguda de las pacientes, el riesgo de contagio y por la posibilidad de 

presentar lesiones periodontales y/o bucales a causa de la infección viral. 

Antes de iniciar el estudio, se les brindó la información relativa a los 

procedimientos a realizar durante la investigación a todas las participantes, por 

medio de la hoja de información al paciente, y se procedió a la firma del 

consentimiento informado y compromiso de confidencialidad (anexo 1). Este 

estudio se ajusta a las normas deontológicas establecidas sobre 
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experimentación humana de Helsinki y sus actualizaciones posteriores; además, 

cuenta con la aprobación del Comité Ético del Hospital Universitario Doctor Peset 

(Referencia: CEIm: 31/19) (anexo 2). La información médica y todos los datos 

recogidos durante el estudio se mantendrán de forma confidencial de acuerdo 

con la actualización del 31/07/2018 de la Ley Orgánica 15/1999 sobre Protección 

de Datos Personales y el correspondiente Real Decreto 1720/07. 

Figura 12. Diagrama del flujo llevado a cabo para el reclutamiento de las pacientes. 

Podemos observar cómo se implicó tanto el Servicio de Ginecología y Obstetricia como 

el Servicio de Endocrinología y nutrición para el diagnóstico de PCOS, realizando una 

interconsulta con el Servicio de Odontoestomatología para la inclusión en el estudio para 

el reclutamiento de los casos. COVID19: pacientes excluidos por infección por SARS-

COV2. 
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En el Servicio de Odontoestomatología realizamos la exploración periodontal 

clínica y radiográfica (para la consecución del objetivo 1) y la historia clínica y 

anamnesis del paciente (para la consecución de los objetivos 2, 3 y 4). En el 

Servicio de Endocrinología y Nutrición se realizaron las extracciones de sangre 

y se tomaron las medidas antropométricas (para realizar las determinaciones del 

objetivo 5, 6 y 7). Los experimentos (del objetivo 6 y 7) fueron realizados en la 

Unidad de Investigación Traslacional en Nutrición y Metabolismo perteneciente 

a la Fundación para el Fomento de la Investigación Sanitaria y Biomédica de la 

Comunidad Valenciana (FISABIO). 

 

Para llevar a cabo el objetivo 1: Se evaluó el estado periodontal de acuerdo a las 

determinaciones de los parámetros periodontales, recogidos en un 

periodontograma examinando la totalidad de los dientes presentes en boca 

(excepto los terceros molares y restos radiculares), midiendo 3 puntos 

vestibulares (mesial, medial y distal) y 3 puntos linguales/palatinos (mesial, 

medial y distal) (anexo 3). 

 

Parámetros periodontales evaluados: 

 PPD en milímetros medida desde el margen gingival hasta el fondo del 

surco con la sonda periodontal North Carolina milimetrada (PCP UNC-15) 

(imagen 1).  

 CAL en milímetros, pudiendo coincidir con PPD en los casos en los cuales 

el margen gingival coincide con la línea amelocementaria o siendo 

diferente en situaciones de recesión o pseudobolsas. En estos casos se 

calcula de la siguiente forma: CAL si hay recesión= PPD + recesión 

gingival y CAL cuando hay pseudobolsas= PPD - distancia del margen 

gingival a la línea amelocementaria. Se empleó la sonda PCP UNC-15. 

 Movilidad dental: posicionando el mango de dos espejos, uno por 

vestibular y el otro por palatino/lingual, generando una suave presión en 

sentido vestíbulo-lingual, para ver si existe o no movimiento. Se determinó 

esta movilidad con el índice de Miller y Lindhe de 1950 pero, que 

actualmente sigue siendo el más empleado tanto clínicamente como en 

los estudios de investigación (240). Grado 0: no hay movilidad; grado I: 

leve movilidad horizontal menor a 1 mm en dirección vestibulolingual; 
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grado II: movilidad de más de 1 mm en dirección vestibulolingual; grado 

III: movilidad avanzada horizontal y vertical, en sentido apicocoronal. El 

grado de movilidad se representó con números romanos sobre la cara 

oclusal de cada diente en el periodontograma. 

 Afectación de furcas: se llevó a cabo con la sonda de Nabers (imagen 1), 

midiendo la cantidad de penetración de la sonda en la furca, teniendo en 

cuenta el 100% del ancho de la raíz. El índice empleado fue el de Lindhe 

y Nyman de 1992, que continúa en uso actualmente (107). Grado I: La 

sonda ingresa en la furca menos de 1/3; grado II: la sonda ingresa en la 

furca más de 1/3; grado III: la sonda consigue pasar completamente, 

existiendo comunicación de un lado al otro. 

 Índice de sangrado de Ainamo y Bay de 1975, en todos los dientes, 

calculándose el BOP. Se registraron los puntos de sangrado de las 

superficies mesial, distal, vestibular y palatino (4 puntos por diente) tras el 

sondaje, durante el primer minuto con la sonda PCP UNC-15. Se calculó 

de la siguiente forma: número de puntos sangrantes/ números de puntos 

sondados x100.  

 Índice de placa de Silness y Löe de 1964: se llevó a cabo en los 6 dientes 

índice de Ramfjord (primer molar superior derecho, incisivo central 

superior izquierdo, primer premolar superior izquierdo, primer molar 

inferior izquierdo, incisivo central inferior derecho y primer premolar 

inferior derecho) por ser representativos de la higiene oral debido a su 

localización.  Para el determinar el índice de placa, se revisaron las caras 

vestibulares, lingual/palatino, mesial y distal de cada uno de los dientes 

índice y posteriormente se anotó el grado de placa, para calcular la media. 

Los grados empleados son: 0: no hay placa; 1: No hay placa a simple 

vista, pero si la hay cuando se realiza el pasaje de la sonda por el área 

dentogingival (empleando la sonda de la Organización Mundial de la 

Salud, con punta redonda para evitar dañar el margen gingival); grado 2: 

hay placa bacteriana a simple vista; grado 3: hay placa bacteriana a 

simple vista rodeando el diente, incluso por espacios interdentales y 

puede haber cálculo. Posteriormente, se calcula la media: suma del grado 

de placa en los 6 dientes/nº de dientes explorados (en este caso 6). 
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Índice de cálculo de Greene y Vermillion de 1964 en los dientes índice de 

Ramfjord: valor 0: no hay sarro presente; 1: cálculo supragingival que 

cubre no más de 1/3 de la superficie dental expuesta; 2: sarro 

supragingival que cubre más de 1/3 pero, menos de 2/3 de la superficie 

dental expuesta o hay presencia de vetas individuales de cálculo 

subgingival alrededor de la porción cervical del diente, o ambos; 3: sarro 

supragingival que cubre más de 2/3 de la superficie dental expuesta, o 

hay una banda gruesa continua de cálculo subgingival alrededor de la 

parte cervical del diente, o ambos. Este índice se determina con una 

exploración fundamentalmente visual, en caso de duda de cálculo 

subgingival, se debe de comprobar con la sonda periodontal. Se calcula 

la media: suma del grado de placa en los 6 dientes/nº de dientes 

explorados (en este caso 6) (107). 

 Imagen 1. Espejo intraoral y sondas periodontales empleadas en la medición de 

los parámetros periodontales. A: espejo intraoral plano nº5, de 24 mm diámetro; 

B: sonda periodontal de la Universidad de Carolina del Norte, PCP UNC-15 Hu-

Friedy® (para PS, PIC, BOP e índices de placa y cálculo), C: sonda de Nabers 

2N MG 7 Hu-Friedy® (para exploración de furcas), D: detalle de la punta de la 

sonda PCP UNC-15; E: detalle de la punta de la sonda de Nabers; F: ilustración 

de las diferencias entre el CAL y la PPD. 
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Pérdida ósea radiográfica: para unificar los criterios de valoración entre 

casos y controles, al grupo de casos se le realizó una ortopantomografía, 

ya que las pacientes del grupo control contaban con dicha exploración 

radiográfica para valorar la posición de terceros molares. Además, en las 

pacientes con periodontitis realizamos radiografías periapicales 

paralelizadas. Se midió la pérdida ósea teniendo en cuenta como 100% 

de hueso, la situación en la que coincide aproximadamente el tercio 

cervical del diente con el comienzo del hueso, siendo una situación ideal 

cuando el 100% de la longitud de la raíz está cubierta por hueso alveolar. 

Cuando el hueso comienza más de 3 mm por debajo de lo que sería la 

línea amelocementaria, se estima la pérdida de hueso, teniendo como 

referencia la cantidad de raíz que queda sin cobertura ósea (en 

porcentaje) y, en general, como es la pérdida teniendo en cuenta la 

totalidad de los dientes (realizando un promedio de los porcentajes).  

Para el diagnóstico periodontal se emplearon los criterios salud periodontal, 

gingivitis y periodontitis de la CDC/AAP (CDC, del inglés Centers for Disease 

Co ) 

del workshop del grupo 1 (39) y grupo 2 (43), llevado a cabo en Chicago en 2017 

y publicado en junio del 2018. Siguiendo estos criterios se determinó como caso 

 mm (no en 

no en el 

mismo diente) o dos o más 2 dientes que presenten en la vestibular o palatino 

cumplieron los criterios de periodontitis mencionados, pero que presentaron al 

menos 4 dientes con bolsas (desde 4 mm de PPD). 

 

Para determinar la severidad de la periodontitis se tuvo en cuenta el valor de 

PPD, CAL, afectación de furcas, movilidad dental, defectos óseos, pérdida de 

hueso con respecto a la edad del paciente, proporción o desproporción entre 

higiene oral/severidad de afectación periodontal, número de ausencias dentales 

por causa periodontal (y el número de parejas de dientes en oclusión), trauma 

oclusal, frémito, colapso de la mordida, presencia de tabaquismo y número de 
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cigarrillos al día y la hemoglobina glicosilada. Con todas estas variables se 

determinó el diagnóstico de cada paciente por estadios y grado (tabla 4). 

los dientes están afectados) o generalizada (>30% de los dientes están 

afectados)(43).  

Las gingivitis y el concepto de salud periodontal, también fueron registradas, 

determinándose como gingivitis, la presencia de al menos un 10% de sangrado 

al sondaje; c Este concepto de diagnóstico, 

2017 World Workshop on the Classification of Periodontal and Peri Implant 

(39). También se recogieron variables relativas al 

estado periodontal, como haber recibido tratamiento periodontal anterior o 

tartrectomía, la fecha de la última revisión bucodental, y la causa de pérdida de 

los dientes. 

 

Para llevar a cabo el objetivo 2: Se registraron los hábitos de higiene oral 

(frecuencia de cepillado dental y uso de elementos de higiene interproximal), 

hábitos tóxicos (tabaco y alcohol [frecuencia y cantidad del consumo de ambas 

sustancias]), y fecha de la última visita al dentista, por medio de un cuestionario 

que rellenó la paciente mientras esperaba a ser atendida (anexo 4). Estos datos 

fueron analizados buscando las diferencias entre grupos (casos y controles) y en 

base a la presencia/ausencia de PDs. 

 

Para llevar a cabo el objetivo 3: Por medio de la recogida de datos de la historia 

clínica de las pacientes se observó la medicación pautada, la dosis y el tiempo 

de administración de cada uno de los tratamientos farmacológicos recibidos. Los 

tratamientos habituales para el manejo del PCOS fueron los OC y la metformina. 

Por ello, ambos medicamentos no fueron motivo de exclusión de las pacientes y 

se analizaron en base a las diferencias entre los grupos (casos y controles) y en 

base a la presencia/ausencia de PDs. 

 

Para llevar a cabo el objetivo 4: Se llevó a cabo la historia clínica y la anamnesis 

completa (anexo 4), teniendo en cuanta los antecedentes médicos y la presencia 

de patologías sistémicas que formaron parte de los criterios de exclusión 
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anteriormente mencionados. Se realizó una extracción de sangre venosa 

periférica, tras 12 horas de ayuno, coincidiendo con el período menstrual (desde 

el 1º al 5º día de sangrado). En esta misma cita se determinó la tensión arterial 

sistólica (SBP [del inglés, Systolic Blood Pressure]), tensión arterial diastólica 

(DBP [del inglés, Diastolic blood pressure]) y las variables antropométricas (peso 

(kg), talla (m), BMI: kg/talla en m2; contorno de la cintura (cm), contorno de la 

cadera (cm), índice cintura-talla (WSR [del inglés, Waist Stature Ratio]): cintura 

en cm/talla en cm y el índice WHR: cintura en cm/cadera en cm).  

Para tener una referencia anatómica clara en las medidas antropométricas, se 

posicionó la cinta métrica al final de la caja torácica por encima del ombligo para 

medir el contorno de la cintura y a nivel de la cresta ilícada (palpando el borde 

superior externo del hueso coxal) para medir el contorno de la cadera. Para la 

SBP y la DBP se empleó un tensiómetro automático (imagen 2), colocado en el 

pliegue del brazo izquierdo, realizando dos mediciones espaciadas por 5 minutos 

y realizando la media. La paciente estaba sentada, y llevaba al menos 30 min en 

reposo. 

 

    

Imagen 2. Herramientas utilizadas para la antropometría. A: Tallímetro Seca® colocado 

de forma fija en la pared para medir la talla; B: báscula Seca® digital de columna modelo 

727 (puesta en kg, con dos decimales); C: tensiómetro Omron® modelo m3 empleado 

para medir SBP y la DBP y D: cinta métrica para el perímetro de la cintura y de la cadera. 

 

Determinaciones bioquímicas: para las determinaciones bioquímicas se extrajo 

sangre venosa periférica por venopunción. Se cuantificó la glucosa (mg/dL), 

insulina (µUI/mL), hemoglobina glicosilada en porcentaje (A1c %), colesterol total 

(mg/dL), HDLc (mg/dL), LDLc (mg/dL) (LDLc [del inglés, Low Density Lipoprotein 

Cholesterol]) triglicéridos (mg/dL), hsCRP (mg/L), fibrinógeno (mg/dL), 

A 

b 

 D 

C 

 B 
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complemento 3 (C3) (mg/dL), homocisteína plasmática (µmol/L) y proteína 

fijadora de retinol A (RBP4) (mg/dL) (anexo 5). Con los valores de glucemia e 

insulina basal mediante el método enzimático de la hexoquinasa y mediante 

enzimoquimioluminiscencia, respectivamente, se calculó el modelo 

homeostático de resistencia a la insulina (HOMA [del inglés, Homeostatic Model 

Assessment]) en base a la siguiente formula: HOMA = Insulinemia basal 

(µUI/mL) x glucemia basal (mg/dL) /405. Se determinó presencia de IR con un 

(241 243).Para descartar otras patologías sistémicas se 

valoró el hemograma completo y el perfil tiroideo sin haber diferencias entre las 

pacientes. 

 

Perfil de hormonas sexuales: se cuantificó la FSH (mUI/dL), LH (mUI/dL), 

estradiol (pg/mL), testosterona total (ng/dL), androstendiona (ng/mL), 

dehidroepiadrosterona sulfato (DHEAS) (µg/dL), 17-OH progesterona (ng/dL), 

globulina fijadora de hormonas sexuales (SHBG) (nmol/L), índice androgénico 

libre (IAL: testosterona total x 3,47 / SHBG) x 100) y prolactina (ng/dL) (anexo 5).  

Todas las determinaciones analíticas formaron parte de la práctica clínica 

habitual, siendo necesarias para la confirmación del diagnóstico de PCOS, para 

el control hormonal por la toma OC y/o para el control previo a la exodoncia 

quirúrgica de terceros molares.  

 

Para llevar a cabo el objetivo 5:  

Para cumplir este objetivo, fue necesario seleccionar una subpoblación 

atendiendo al BMI y variables sociodemográficas y a la presencia/ausencia de 

PDs.  

 

Aislamiento de PBMCs 

Se realizó un sistema de extracción de PBMCs empleando el protocolo de 

-115-169) de Miltenyi 

tos 

(de entre 1-8 mL de sangre). 

Este protocolo se basa en la separación celular inmunomagnética con 

anticuerpos acoplados a perlas magnéticas. Durante la incubación con una 

suspensión celular, el complejo anticuerpo/perla se une a las células que 
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expresan el epítopo correspondiente. Cuando la suspensión celular se coloca en 

un campo magnético, las células marcadas magnéticamente se retienen, 

mientras que las células no marcadas se eluyen. Finalmente, para recuperar las 

células marcadas, se retira del campo magnético, se recogen en un eppendorf, 

se centrifuga y se almacenan a -80ºC hasta su posterior utilización.  

 

Extracción de proteínas y Western blot. 

En primer lugar, se resuspende el pellet en un tampón de lisis celular RIPA 

(Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, EEUU) a 4 ºC durante 15 minutos. A 

continuación, las muestras se agitaron en vórtex durante 30 segundos y se 

centrifugaron a 13200 g durante 15 minutos a 4 °C.  

La cantidad de proteína contenida en la muestra se cuantificó mediante 

se resolvió en geles de SDS (del inglés, Sodium Dodecyl Sulfate) de 

poliacrilamida de gradiente 4-20% (Invitrogen, Carlsbad, CA, EEUU) junto con 

(Bio-rad Laboratories, Hercules, CA, EEUU). Tras la electroforesis, las muestras 

se transfirieron a membranas de nitrocelulosa. Seguidamente, se incubaron los 

-15 kd, JNK: de 

 kd,   kd y la actina como control de 

carga de 42 kd de Sigma-

los anticuerpos secundarios (para MCP1 el BSA [del inglés, Anti-Bovine Albumin]  

Rabbit monoclonal, para la JNK leche al 5% Rabbit monoclonal, para   

leche al 5% Mouse monoclonal y para la actina Rabbit monoclonal) y se 

incubaron durante 1 hora a temperatura ambiente. La señal de 

quimioluminiscencia se detectó añadiendo el reactivo ECL Plus (GE Healthcare, 

West Femto (Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, EEUU) a las membranas. 

La visualización se llevó a cabo con un sistema de adquisición Fusion FX5 y la 

cuantificación de la expresión de proteínas se realizó mediante un análisis 

densitométrico con el software Bio1D v15.03a (Vilber Lourmat, Marne-La Vallée, 

Francia). 
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Determinación de citoquinas proinflamatorias 

El estudio sérico de las citoquinas proinflamatorias se llevó a cabo mediante 

tecnología X-MAP de Luminex® 200 (Luminex Corporation, Austin, TX, EEUU). 

Realizamos el estudio del perfil inflamatorio evaluando IL6 (

y MPO (ng/mL) (Milliplex® MAP Human high Sensitivity T cell ref. HSTCMAG-

28SK de Merck Millipore, Darmstadt, Alemania) en muestras de suero que fueron 

obtenidas durante la extracción sanguínea (en un tubo de gelosa de 8 mL) 

mediante centrifugación a 2000 g durante 10 minutos a 4 ºC y posteriormente 

almacenadas a -80 ºC hasta su procesamiento. Este sistema se basa en la 

utilización de microesferas con anticuerpos específicos para cada proteína y al 

producirse la unión microesfera-analito es identificable y cuantificable por un 

sistema de láser. Los analitos se determinaron por duplicado con coeficientes de 

variación intraserie e interserie de <5,0% y <15,0%, respectivamente. En todos 

los casos, se siguieron los procedimientos del fabricante del kit Milliplex® 

(Millipore Corporation, Billerica, MA, EEUU). 

 

Para la consecución del objetivo 6: Para evaluar la interacción entre las células 

inmunitarias (neutrófilos) y la monocapa de células endoteliales, se utilizó un 

modelo de ensayo de adhesión in vitro. Este modelo se basa en el uso de una 

cámara paralela de flujo acoplada a un microscopio invertido (Nikon Eclipse 

TE2000-S, Nikon Instruments Inc, Amstelveen, Países Bajos) conectado a una 

cámara de vídeo (Sony Exwave HAD, Koeln, Alemania) (Imagen 3). La cámara 

se montó encajada en un cubreobjetos con células del cordón umbilical (HUVEC 

[del inglés, Human Umbilical Vein Endothelial Cells]) HUVEC/TERT 2 (ATCC® 

CRL- ) confluentes (imagen 3).  

 

Aislamiento de los neutrófilos 

-104-

4 mL de sangre con EDTA con el sistema de separación celular 

inmunomagnética, anteriormente mencionado, pero en este caso se empleó una 

tecnología sin columna que utiliza microesferas MACSxpress® de tamaño micro. 
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Las células endoteliales procedentes de cordones umbilicales criopreservadas, 

de la línea celular HUVEC/TERT 2 (ATCC® CRL-4053™ se cultivaron sobre 

placas de petri de plástico de 35mm de diámetro recubiertas de fibronectina en 

un medio completo EGM-2 (del inglés, Endothelial Growth Medium) (Lonza, 

Basilea, Suiza). Se ajustaron las condiciones de cultivo a 5% CO2, humedad y 

temperatura constante de 37 ºC. Se comprobó el crecimiento y grado de 

confluencia en un microscopio invertido (Nikon eclipse Ti-S) diariamente, donde 

el medio de cultivo se cambiaba cada 48h. El día del experimento, la cámara de 

flujo se purgaba de posibles burbujas de aire y se hizo pasar una suspensión de 

1 millón de neutrófilos en 1 mL de un medio RPMI (Gibco; Thermo Fisher 

Scientific, Waltham, MA, EEUU) a través de la monocapa de HUVEC a 0,36 

mL/min mientras se grababa una porción de 5 × 25 mm del cultivo celular durante 

5 minutos.  

 

Durante el análisis de vídeo se evaluaron los siguientes parámetros: El flujo de 

rodamiento de los neutrófilos se calculó contando el número de leucocitos que 

rodaban sobre 100 μm2 de HUVEC en 1 minuto; la velocidad de rodamiento se 

midió como el tiempo promedio que tardaron 20 leucocitos consecutivos en rodar 

a lo largo de 100 μm de la monocapa endotelial; y la adhesión se evaluó 

contando el número de leucocitos que mantenían un contacto firme con el 

endotelio durante, al menos, 30 segundos por mm2. Todas estas mediciones se 

realizaron con un software de rastreo celular “Tracker” identificando los 

leucocitos. 
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Imagen 3. Montaje del sistema de cámara de flujo en microscopio para analizar 

la interacción-leucocito endotelio. A. Monitor de ordenador conectado a la 

videocámara, B. Microscopio y videocámara, C. Cubreobjetos con HUVEC, D. 

Alícuota de neutrófilos, E. Regulador de temperatura, F. Bomba de perfusión. 

Elaboración propia. Fuente: Zaida Abad Jiménez, Unidad de Investigación 

Traslacional en Nutrición y Metabolismo perteneciente a la Fundación para el 

Fomento de la Investigación Sanitaria y Biomédica de la Comunidad Valenciana 

(FISABIO). 

 

Niveles séricos de moléculas de adhesión: Para completar el estudio de la 

función endotelial, se evaluaron los niveles séricos de sICAM1 y sVCAM 

(Milliplex® MAP Human Cardiovascular Disease ref. HCVD2MAG-67K de Merck 

Millipore, Darmstadt, Alemania) mediante la tecnología X-MAP de Luminex® 200 

(Luminex Corporation, Austin, TX, EEUU) descrita anteriormente. 
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Análisis estadístico: 

 

Calculo del tamaño muestral 
 

Se estimó que, una muestra de 90 pacientes sería suficiente para determinar las 

diferencias entre los casos y los controles (para la determinación de medias de 

dos muestras independientes) aceptando un riesgo alfa de 0.05 y un riesgo beta 

de 0.2 en un contraste bilateral. Se precisan 45 sujetos en el primer grupo y 45 

en el segundo para detectar una diferencia igual o superior a 1 unidad. Se asume 

que la desviación estándar (SD) común es de 1.5 mm (o menor, dado que se 

trata de una sonda que determina diferencias de 1 mm tanto como para la PPD 

y CAL, de un solo explorador debidamente calibrado y en los estudios previos de 

casos y controles realizados por nuestro grupo de investigación (28,53,104) se 

obtuvo una SD en las variables periodontales menor a 1. Se ha estimado una 

tasa de pérdidas de seguimiento del 20%. 

 
Pruebas estadísticas 
 
Para comprobar la normalidad de los datos se aplicaron las pruebas de 

normalidad de Shapiro-Wilk y Kolmogorov-Smirnov. Según el resultado de 

dichas pruebas, podemos diferenciar los parámetros que muestran datos 

normales, sobre los que aplicamos pruebas paramétricas, y los no normales 

sobre los que aplicamos pruebas no paramétricas. En todos los test estadísticos 

aplicados el nivel de significación se estableció con un valor de p<0,05. 

Para los datos normales, la estadística descriptiva se realizó por medio de 

porcentajes y el valor promedio de cada variable según el grupo (PCOS/control). 

En la estadística inferencial se aplicó la prueba de chi2 para comparar 

proporciones de las variables categóricas dicotómicas con el grupo 

(PCOS/control); el test ANOVA para comparar las diferencias entre la media de 

variables de más de dos categorías con respecto al grupo (PCOS/control) con 

su correspondiente prueba post hoc de Bonferroni para conocer dónde se 

encuentran las diferencias y para comparar las medias de las variables métricas 

aplicamos el test T de Student para muestras independientes. Se realizaron 

correlaciones bivariadas de Pearson para conocer si existe una asociación entre 
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dos variables numéricas y evaluar la tendencia (aumento o disminución) en los 

datos.  

Para los datos que mostraron una distribución no normal, la estadística 

descriptiva consistió en el cálculo de los rangos promedio, la mediana y los 

cuartiles (del percentil 25 y 75). Para la estadística inferencial realizamos 

correlaciones bivariadas de Spearman entre las variables métricas, la prueba U 

de Mann Whitney para muestras independientes para analizar las diferencias 

entre los rangos promedio de las variables métricas con respecto al grupo 

(PCOS/control), el test de Kruskal Wallis para analizar las diferencias de las 

variables con más de 2 categorías con respecto al grupo (PCOS/control), y su 

correspondiente prueba por pares con la corrección de Bonferroni (post hoc no 

paramétrico) para conocer dónde se encuentran las diferencias. 

Para estimar la probabilidad de ocurrencia de algún tipo de PDs por pertenecer 

al grupo PCOS se calculó la Odds Ratio (OR) sobre las variables dicotómicas 

obtenidas a partir de las métricas categorizadas en presencia/ausencia de 

enfermedad (gingivitis+periodontits/salud periodontal, gingitivis/salud 

periodontal). También se calcularon las OR a través de las regresiones logísticas 

empleando las variables que mostraron diferencias significativas entre el grupo 

PCOS y control. 

Además, realizamos modelos predictivos (regresión lineal, regresión logística 

binaria y regresión politómica) para conocer el porcentaje de explicación de cada 

uno de los parámetros estudiados con respecto a pertenecer al grupo PCOS y 

tener algún tipo de PDs. Se realizó la técnica del árbol de clasificación y regresión 

CHAID exhaustivo (del inglés, Classification and Regression Trees y Chi-Square 

Automatic Interaction Detection) entre las variables bioquímicas que mostraron 

significación con las variables periodontales y el grupo, las hormonas sexuales 

que mostraron significación con las variables periodontales y el grupo y las 

proteínas determinadas en el perfil inflamatorio que mostraron asociación con 

las variables periodontales y el grupo. 
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RESULTADOS 

Estadística descriptiva del grupo PCOS y control 

Características sociodemográficas 

Se analizaron 145 pacientes, siendo la edad media del grupo PCOS 27,9 años 

(±5,66 años) y 28,1 años en el grupo control (±5,91 años) sin diferencias 

significativas (T de Student p=0,844). En cuanto el nivel de estudios alcanzados, 

en su mayoría se trató de pacientes con un nivel de formación alto, el 52,7% de 

las PCOS y el 45,0% de las controles manifestaron tener estudios de grado 

universitario (incluido en este grupo diplomaturas y licenciaturas), un 8,1% y 

19,7% (PCOS y controles respectivamente) estudios de máster o doctorado. Un 

28,3% de las PCOS presentó un nivel estudios intermedios (formación 

profesional superior y bachillerato) siendo este porcentaje similar en el grupo 

control (23,9%). El 8,10% y 2,81% presentaron estudios medios (secundaria y 

formación profesional de grado medio) y el 2,70% y 4,22 % estudios básicos 

(primaria y programas de cualificación iniciales) en el grupo PCOS y controles 

respectivamente.  

 

El grado de formación académica, no mostró diferencias significativas entre 

casos y controles (ANOVA p=0,097) (tabla 5). La situación laboral en el momento 

un 70,4% en el grupo control, un 33,7% y 23,9% eran estudiantes y 4,05% y 

5,63% estaban en situación de desempleo (PCOS y controles respectivamente), 

sin diferencias significativas (ANOVA p=0,418) (tabla 5). 

 

Historia clínica y medicación recibida  

Tras realizar la anamnesis y completar la historia clínica de las pacientes, 

ninguna de las pacientes presentó antecedentes médicos de interés (en ambos 

grupos) descartándose la presencia de diabetes, hepatopatías, cardiopatías, 

enfermedades musculoesqueléticas, disfunción pulmonar (incluida apnea 

hipopnea del sueño), episodios pasados de patologías cancerosas y sólo una 

paciente del grupo PCOS, refirió haber tenido un episodio de hacía más de 3 

años de hipertensión arterial. Dos pacientes PCOS y una control presentaron 
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alergias, sin establecerse diferencias significativas entre los grupos (chi2 

p=0,584) (tabla 5). 

 

En cuanto a la toma de medicación, en el grupo PCOS 11 pacientes (14,8%) 

registraron la toma de metformina durante un tiempo promedio de 6 meses, 

mientras que en el grupo control ninguna paciente registró la toma de 

metformina, siendo estas diferencias estadísticamente significativas (chi2 

p<0,001). De igual modo, se encontraron diferencias en cuanto a la toma de OC. 

Se registró la toma de OC en 39 pacientes del grupo PCOS (52,7%), frente a 8 

pacientes en el grupo control (11,2%) (chi2 p<0,001) (tabla 5). El tiempo de la 

toma de OC fue significativamente mayor en el grupo PCOS (T de Student 

p<0,001) comparado con el grupo control.  

En el grupo PCOS, se observó una media en el tiempo de toma de OC de 

aproximadamente 2 años (22,3 meses) y en el grupo control se registraron 

tiempos menores, siendo 3,7 meses de media.  

 

Antropometría y tensión arterial 

La media del peso corporal, el contorno de la cintura, el contorno de la cadera, 

el BMI, índice WSR, índice WHR y la DBP, fueron significativamente mayores en 

las pacientes con PCOS comparado con las controles. La talla y la SBP no 

mostraron diferencias significativas entre los grupos (tabla 5). 

 

Hábitos de higiene oral, tabaquismo y alcohol 

En general, podemos observar cómo se trató de una población con buenos 

hábitos de higiene oral, en su mayoría con una frecuencia del cepillado dental de 

más de 2 veces al día. Sin embargo, hubo diferencias entre los hábitos de higiene 

oral del grupo PCOS frente al de controles, destacando sobre todo la frecuencia 

del cepillado dental de solo 1 vez al día en el grupo PCOS del 14,8% frente al 

1,4% del grupo control (ANOVA p=0,031) (tabla 5). El uso de elementos para la 

higiene interdental (cepillos interproximales, seda y arcos interdentales) no 

mostró diferencias significativas entre el grupo PCOS y el grupo control.  

La frecuencia de visitas al odontólogo fue similar entre PCOS y controles, 

habiendo acudido en su mayoría hacía menos de un año a la su última cita, sin 
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diferencias significativas (tabla 5). El consumo de alcohol y tabaco fue similar en 

ambos grupos, sin mostrar diferencias significativas. 

 

Tabla 5. Análisis descriptivo de los parámetros sociodemográficos, medicación, 

hábitos de higiene oral, hábitos tóxicos, antropometría y la tensión arterial. 

 
Parámetros 

 
CONTROL (n=71) 

 
PCOS (n=74) 

Sociodemográficos 

Edad (años) 28,1 ± 5,91 27,9 ± 5,66 

Nivel de Estudios:   

Grado /Diplomatura % (n) 45,0 (32) 52,7 (39) 

Máster/Doctorado % (n) 19,7 (14) 8,10 (6) 

Bachiller/FP superior % (n) 23,9 (17) 28,3 (21)  

ESO/FP medio 2,81 (2) 8,10 (6) 

Básicos/Primaria % (n) 4,22 (3) 2,70 (2) 

Ocupación:   

Trabajador activo % (n) 70,4 (50) 62.1 (46) 

Estudiante % (n) 23,9 (17) 33,7 (25) 

Desempleado % (n) 5,63 (4) 4,05 (3) 

Medicación 

OC:   

Si toma % (n) 11,2 (8) 52,7 (39)*** 

No toma % (n) 88,7 (63) 47,2 (35) 

Metformina:    

Si toma % (n) 0 (0) 14,8 (11)*** 

No toma % (n) 100 (71) 85,1 (63) 

Frecuencia de cepillado dental 

 94,3 (67) 78,3 (58) 

1 vez al día % (n) 1,40 (1)  14,8 (11)* 

<1 vez al día % (n)  4,22 (3) 6,75 (5) 

Uso de elemento de higiene interdental 

Si usa % (n) 47,8 (34) 40,5 (30) 

No usa % (n) 52,1 (37) 59,4 (44) 

Tiempo desde la última visita al dentista 
 7,04 (5) 9,45 (7) 

1-5 años %(n) 29,5 (21) 31,0 (23) 
<1 año % (n) 63,3 (45) 59,4 (44) 
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Parámetros CONTROL (n=71) PCOS (n=74) 
Alcohol 

Si % (n) 35,2 (25) 35,1 (26) 
No % (n) 64,7 (46) 64,8 (48) 

Frecuencia del consumo de alcohol al día 
<1 bebida % (n) 32,4 (23) 22,9 (17) 
2 bebidas % (n) 4,22 (3) 8,10 (6) 
3 bebidas % (n) 0 (0) 2,70 (2) 
4 bebidas % (n) 0 (0) 1,35 (1) 

 0 (0) 2,70 (2) 
No he bebido en                                

los últimos 30 días 
63,3(45)  62,1 (46) 

Tabaco 
SI % (n) 16,9 (12) 21,6 (16) 

NO % (n) 74,6 (53) 66,2 (49) 
Ex fumador % (n) 8,5 (6) 12,2 (9) 

Antropometría 

Peso (Kg) 60 (55,5, 66,5) 67,8 (59,0, 81,7)*** 

Talla (m) 1,65 ± 0,059 1,63 ± 0,057 

Cintura (cm) 70 (67,0, 76,0) 77,0 (71,0, 90,0)*** 

Cadera (cm) 95 (90,0, 101,0) 100 (94,7, 114,2)*** 

BMI (kg/m2) 22,0 (22,2, 24,6) 24,5 (21,3, 30,1)*** 

WSR (cm/cm) 0,410 (0,390, 0,460) 0,470 (0,420, 0,542)*** 

WHR (cm/cm) 0,740 (0,700, 0,760) 0,760 (0,727, 0,800)*** 

Tensión arterial 

SBP (mm Hg) 109 (102,0, 116,0) 110 (102,7, 117,2) 

DBP (mm Hg) 75 (70,0, 80,0) 77 (72,0, 85,2)* 
Se presentan los datos con la media ± la SD para variables paramétricas o como 

mediana y el rango de los cuartiles (del percentil 25% y 75%) para las no paramétricas. 

Se utilizó una T de Student para muestras independientes o una U de Mann Witney para 

muestras independientes según la distribución de la variable, y el test chi2 para 

proporciones. BMI: índice de masa corporal (peso en kg/ talla en metros2); DBP: tensión 

arterial diastólica; ESO: educación secundaria obligatoria; FP: formación profesional; 

OC: anticonceptivos orales; SBP: tensión arterial sistólica; WHR: índice cintura/talla; 

WSR: índice cintura/cadera. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
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Bioquímica y hormonas sexuales 

 

Bioquímica 

Se encontraron valores significativamente más altos de insulina, HOMA y el 

porcentaje de A1c en el grupo PCOS frente al grupo control (tabla 6). La IR se 

registró en el 22,9% de las PCOS frente al 0% del grupo control, estableciéndose 

asociación significativa (chi 2 p<0,001). Podemos observar como existe una 

alteración del perfil lipídico en el grupo PCOS, registrándose valores más altos 

de colesterol total, LDLc y triglicéridos y valores menores de HDLc, cuando 

comparamos las medias de las pacientes PCOS frente a las controles, de forma 

estadísticamente significativa (tabla 6). 

Los valores promedio de hsCRP, C3 y RBP4 resultaron más altos en el grupo 

PCOS comparado con el grupo control, de forma estadísticamente significativa. 

La glucosa, el fibrinógeno y la homocisteína plasmática no mostraron diferencias 

significativas entre los grupos (tabla 6). 

 

Hormonas sexuales 

En el grupo PCOS se encontraron valores inferiores de FSH y LH comparado 

con las controles, y valores mayores de índice de androgénico libre, pero de 

forma no significativa (p<0,100). Se encontraron diferencias significativas entre 

los valores de estradiol y 17OH-progesterona comparando las PCOS y las 

controles. El grupo PCOS presentó valores significativamente menores de 

estradiol y de 17OH-progesterona, comparado con el grupo control (tabla 6). 

 

Tabla 6. Análisis descriptivo e inferencial de las variables bioquímicas y 

hormonas sexuales comparando el grupo PCOS con el grupo control. 

 
Parámetros 

 
CONTROL (n=71) 

 
PCOS (n=74) 

Bioquímicos 
Glucosa (mg/dL) 85,0 ± 7,71 87,0 ± 12,6 
Insulina (µUI/mL) 6,76 ± 1,82 10,0 ± 5,63*** 

HOMA 1,43 ± 0,565 2,28 ± 1,82*** 
IR % (n) 0, 0 22,9 (17)* 
A1c (%) 5,03 ± 0,285 5,14 ± 0,224* 

Colesterol (mg/dL) 176,0 (155,0, 190,0) 186,5 (166,7, 212,5)** 
HDLc (mg/dL) 64,6 ± 33,4 59,6 ± 31,1* 
LDLc (mg/dL) 99,0 ± 14,3 112,8 ± 16,6** 
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Parámetros CONTROL (n=71) PCOS (n=74) 
Triglicéridos (mg/dL) 65,0 ± 27,2 92,5 ± 47,2*** 

hsCRP (mg/L) 0,730 (0,32, 2,63) 3,71 (0,990, 7,06)*** 
Fibrinógeno (mg/dL) 403,6 ± 42,8 427,9 ± 116,9 

C3 (mg/dL) 104,0 ± 43,9 126,04 ± 19,0*** 
Homocisteína (µmol/L) 9,46 ± 1,48 10,1 ± 9,86 

RBP4 (mg/dL) 1,84 ± 0,467 2,19 ± 0,551*** 
Hormonas sexuales 

FSH (mUI/dL) 3,90 (2,60, 5,00) 4,10 (1,95, 5,42) 
LH (mUI/dL) 3,90 (2,80, 5,80) 3,70 (1,70, 5,62) 

Estradiol (pg/mL) 55,0 (23,0, 136,0) 32,5 (10,0, 60,5)*** 
Testosterona (ng/dL) 0,404 ± 0,202 0,432 ± 0,187 

Androstendiona (ng/mL) 3,20 ±1,22 3,71 ± 4,56 
DEAHS (µg/dL) 276,0 ± 346,0 285,4 ± 123,9 
17OH (ng/dL), 1,29 (0,787, 2,23) 0,795 (0,567, 1,19)*** 
SHBG(µg/dL), 74,0 (57,0, 95,0) 93,5 (39,7, 192,7) 

IAL (%) 1,87 ± 1,08 2,51 ± 2,30 
Prolactina (ng/dL). 21,7 ± 10,7 19,7 ± 10,9 

Los datos se expresan como media ± SD para variables paramétricas y como mediana 
e intercuartiles 25 y 75 para variables no paramétricas. Se utilizó una T de Student para 
muestras independientes o una U de Mann Witney para muestras independientes según 
la distribución de la variable y el test chi2 para proporciones. A1c%: porcentaje de 
hemoglobina glicosilada; C3: complemento 3; DEAHS: dehidroepiandrosterona sulfato; 
FSH: folículo estimulante; HDLc: colesterol de alta densidad; hsCRP: proteína C reactiva 
ultrasensible; IAL: índice de androgénico libre en porcentaje; IR: resistencia a la insulina 

luteinizante; 17OH: 17 hidroxiprogesterona; RBP4: proteína fijadora de retinol A; SHBG: 
globulina fijadora de hormonas sexuales. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
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Objetivo 1: Valoración del estado periodontal 

 
En total, 38 pacientes (26,2%) registraron la presencia de algún tipo de PDs, 

mientras que las restantes 107 pacientes (73,7%) fueron periodontalmente 

sanas. Dentro del grupo de pacientes que presentaron PDs el 78,8% fueron 

PCOS (n=30, 40,5% del grupo PCOS) y un 21,1% fueron controles (n=8, 11,2% 

del grupo control), existiendo una prevalencia significativamente más alta de PDs 

en el grupo PCOS (chi2 p<0,0001) (figura 13). Esta proporción significativa más 

alta de PDs en el grupo PCOS, establece una probabilidad 5,36 (OR, IC95% 

2,25-12,81) veces mayor de padecer algún tipo de PDs en el grupo PCOS y de 

5,72 veces (OR, IC95% 2,16-15,16) si analizamos concretamente la prevalencia 

de gingivitis. Aunque la prevalencia de la periodontitis fue mayor en el grupo 

PCOS (8,10% frente al 2,81% en el grupo control) estas diferencias no fueron 

estadísticamente significativas (chi2 p=0,163). En el grupo PCOS, 1 paciente 

presentó periodontitis estadio I grado B, 4 pacientes periodontitis estadio II (3 

grado A y 1 grado B) y 1 paciente presentó periodontitis estadio 3 grado B. En el 

grupo control, las dos pacientes con periodontitis fueron estadio II grado B.  

 

Figura 13. Distribución de la población de estudio según el estado periodontal 

acorde a la clasificación actual.

 

PCOS: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico. 
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Parámetros periodontales recogidos en el periodontograma 

En cuanto media de PPD y CAL, no se encontraron diferencias significativas 

entre los dos grupos, tampoco con la media del número de dientes con bolsas 

periodontales (tabla 7). El número de pacientes que presentaron bolsas fue 

similar en el grupo PCOS y control (chi2 p=0,062) aunque existe una tendencia 

a que aumente en el grupo PCOS. Sin embargo, la media del número de dientes 

del inicio de afectación periodontal. El número de pacientes que presentaron en 

a

comparado con el grupo control. El 75,0% de las pacientes del grupo PCOS 

forma estadísticamente significativa (chi2 p=0,042). 

Se tuvo en cuenta la magnitud y el origen (si fuera conocido) de las recesiones 

para establecer evidencias que muestran el inicio de la periodontitis, o las 

secuelas presentes en periodonto sano reducido. El número de pacientes con 

presencia de recesiones en el grupo control fue 3 y se trató de recesiones por 

causa no periodontal (2 por exodoncia de cordales y 1 por ortodoncia de tracción 

de diente retenido), mientras que en el grupo PCOS, 12 pacientes presentaron 

recesiones por causa periodontal. Estas diferencias fueron estadísticamente 

significativas (chi2 p=0,018) calculándose una OR para la presencia de 

recesiones en el grupo PCOS de 4,38 (IC95% 1,18-16,27). 

 

La inflamación gingival (determinada con el BOP) fue mayor en el grupo PCOS. 

La media de BOP en el grupo PCOS fue de 7,04% de frente a un 3,00% en el 

grupo control. La pérdida ósea radiográfica y el índice de cálculo no mostró 

diferencias entre los grupos, mientras que el índice de placa fue mayor en el 

grupo PCOS (tabla 7). No se encontraron diferencias significativas entre el 

porcentaje de pérdida ósea radiográfica y el índice de cálculo entre el grupo 

PCOS con el grupo control (tabla 7). Ninguna de las pacientes presentó 

ausencias dentales por causa periodontal, el 74,3 % de las PCOS presentan 

todos sus dientes, y al igual que el 85,9% de las controles. Dentro de las causas 

de pérdida de dientes destacan la ortodoncia (12 PCOS y 6 controles) seguido 

de caries (5 PCOS y 4 controles), y por último 2 PCOS presentaron ausencias 

por traumatismo, sin diferencias significativas. Ninguna de las pacientes 
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presentó afectación de furcas ni movilidad dental. En cuanto a los tratamientos 

periodontales recibidos, la mayoría de las pacientes había recibido alguna vez 

una tartrectomía con ultrasonidos (78,4 % de las PCOS y 78,9% de las 

controles), sólo 6 pacientes PCOS (8,10%) se habían realizado anteriormente un 

SRP (hacía más de 1 año), mientras que en el grupo control ninguna paciente 

había recibido tratamiento periodontal (tabla 7). 

 

Tabla 7. Análisis descriptivo e inferencial del estado periodontal con respecto al 

grupo PCOS y control. 

 
Parámetros 

 
CONTROL (n=74) 

 

 
PCOS (n=71) 

 
Clasificación de PDs 

Sano % (n) 88,7 (63) 40,5 (44)*** 
Gingivitis %(n) 8,45 (6) 32,4 (24)*** 

Periodontitis E I % (n) 0 (0) 1,35 (1)  
Periodontitis E II %(n) 2,81 (2) 5,40 (4) 
Periodontitis E III % (n) 0 (0) 1,35 (1)  

Extensión de Periodontitis 
Localizada % (n) 1,40 (1) 6,75 (5) 

Generalizada % (n) 1,40 (1) 1,35 (1) 
Periodontograma 

PPD (mm) 1,51 (1,35, 1,63) 1,58 (1,39, 1,82) 
CAL (mm) 1,51 (1,35, 1,64) 1,58 (1,41, 1,82) 
BOP (%) 1,78 (0,00, 4,46) 5,35 (1,83, 11,6)*** 

Pérdida ósea (%) 0,952 ± 4,56 2,14 ± 7,29 
Índice de Placa 0,445 ± 0,452 0,728 ± 5,26* 

Índice de Cálculo 0,075 ± 0,276 0,089 ± 0,278 
N.º ausencias dentales 0,394 ± 1,38 0,554 ± 1,24 
N.º de dientes PPD+ 0,630 ± 2,52 0,930 ± 2,47 
N.º de dientes CAL+ 0,080 ± 0,405 0,470 ± 1,29* 

Tratamiento 
               Nunca % (n) 21,1 (15) 13,6 (10) 

Tartrectomía % (n) 78,9 (56) 78,3 (58) 
SRP % (n) 0 (0) 8,10 (6)* 

Los datos se expresan como media ± SD para variables paramétricas y como mediana 
e intercuartiles 25 y 75 para variables no paramétricas. Se utilizó una T de Student para 
muestras independientes o una U de Mann Witney para muestras independientes según 
la distribución de la variable y el test chi2.para proporciones. BOP%: porcentaje de 
sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción clínica, CAL+: nivel de inserción 

dad de 

p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
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Objetivo 2: Influencia de los hábitos de higiene oral, tabaquismo y 

alcohol sobre el estado periodontal de los grupos 

 

La frecuencia de cepillado dental mostró una asociación significativa con 

mayores valores de PPD (p=0,006), CAL (p=0,006), BOP (p=0,023) y el índice 

mm (p=0,698), el n.º de dientes con bolsas (p=0,054) ni el n.º de dientes 

ausentes (p=0,849), tras aplicar el test de Kruskal Wallis. Las diferencias se 

encontraron entre el grupo que presentó un cepillado dental de más de 2 veces 

al día frente a aquellas que mostraron el cepillado dental con una frecuencia 

menor a 1 vez al día (en todas las variables significativas) tras aplicar la prueba 

por pares con la corrección de Bonferroni (post hoc no paramétrico). La 

frecuencia de cepillado dental también se asoció a una mayor prevalencia de 

PDs (ANOVA p=0,004), encontrándose las diferencias entre el grupo cepillado 

dental de más de 2 veces al día frente a al cepillado dental menor de 1 vez al día 

(post hoc de Bonferroni p=0,003), siendo el grupo de frecuencia del cepillado 

dental menor de 1 vez al día el que mostró mayor prevalencia de PDs. 

 

El hábito tabáquico se asoció a un mayor n.º de dientes con bolsas (p=0,016), 

sin mostrarse diferencias en las variables CAL (p=0,073), n.º de dientes con 

aplicar el test Kruskal Wallis. No se encontró asociación entre el tabaquismo y la 

presencia de PDs con el test ANOVA (p=0,435). Este hábito no mostró 

diferencias entre casos y controles (ANOVA p=0,536). 

 

El consumo de alcohol no mostró asociación significativa con ninguna de las 

variables periodontales tras aplicar la prueba U de Mann Whitney (PPD p=0,336, 

dientes con bolsas p=0,907, número de dientes ausentes p=0,288). Tampoco se 

encontró una mayor prevalencia de PDs en el grupo que registró el consumo de 

alcohol y no se encontró asociación significativa entre la presencia de PDs y el 

consumo de alcohol tras aplicar el test chi2 (p=0,350). La asociación entre la 

frecuencia de consumo de bebidas alcohólicas y la presencia de PDs con el test 
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ANOVA tampoco fue significativa (p=0,549). Ni el consumo de alcohol (ANOVA 

p=0,992) ni la frecuencia de dicho consumo (ANOVA p=0,236) mostró asociación 

significativa con el grupo PCOS o control. 

 

Para determinar la importancia de la higiene oral ante el desarrollo de PDs, frente 

a la importancia de pertenecer al grupo PCOS, realizamos un modelo logístico 

con ambas variables. Al realizar este modelo vemos como tanto la baja 

frecuencia de cepillado dental, como el pertenecer al grupo PCOS forman parte 

de los factores de riesgo ante el desarrollo de PDs. Las pacientes que presentan 

un cepillado dental de menos de 1 vez al día presentan una probabilidad 11,5 

veces mayor de presentar algún tipo de PDs comparado con aquellas que 

mostraron mejores hábitos de higiene. Asimismo, el grupo PCOS mostró una 

probabilidad 5,78 veces mayor de padecer PDs comparado con el grupo control. 

Por ello, podemos observar cómo tanto el PCOS como la higiene oral son 

factores que pueden aumentar la probabilidad ante el desarrollo de PDs (tabla 

8). 

 
Tabla 8. Regresión logística binaria siendo la variable dependiente la presencia 

de PDs y las variables independientes la higiene oral y el grupo. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)***   
 B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

 Higiene oral 1 2,44 1 0,008** 11,5 1,91  69,6 

 Higiene oral 2 -0,081 1 0,904 0,922 0,247  3,44 

 Grupo PCOS 1,756 1 0,000*** 5,78 2,27 - 14,7 

 constante -2,269 1 0,000*** 0,103  

Modelo de regresión logística binaria aplicando el método de entrar siendo la variable 
dependiente la presencia de PDs y las variables independientes el grupo PCOS y la 

 la variable; 
gl: grados de libertad; Exp (B): exponente beta correspondiente al valor de la OR; IC 
95%: Intervalo de Confianza del 95% para la OR. **p<0,01, ***p<0,001. 
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Objetivo 3: Asociación entre la toma de medicación, el estado 

periodontal y el grupo 

 

Para estudiar la influencia de la toma de OC sobre las variables periodontales, 

se realizó la prueba U de Mann Whitney para muestras independientes, sin 

encontrarse diferencias significativas entre las medias de PPD (p=0,480), CAL 

(p=0,838), BOP (p=0,139), número de dientes con bolsas (p=0,349), n.º de 

las pacientes que tomaron OC frente a las pacientes que no tomaron OC. 

En total, de las 47 pacientes que tomaron OC, el 40,4% presentaron PDs siendo 

esta proporción estadísticamente significativa (chi2 p=0,007) respecto a las 

pacientes que no tomaron OC. La toma de OC fue significativamente mayor en 

el grupo PCOS (chi2 p<0,001). 

Para estudiar la influencia de la toma de la toma de metformina sobre las 

variables periodontales, se realizó la prueba U de Mann Whitney para muestras 

independientes, sin encontrarse diferencias significativas de las medias de PPD 

(p=0,388), CAL (p=0,758), BOP (p=0,077), n.º de dientes con bolsas (p=0,267) 

ni el n.º de dientes ausentes de las pacientes (p=0,068) entre el grupo que tomó 

metformina frente al que no tomó.  

Para conocer si las pacientes que tomaron metformina tenían diferencias con 

respecto a la presencia/ausencia de PDs frente aquellas que no tomaron 

metformina, realizamos un test de chi2 sin encontrarse diferencias significativas 

(p=0,832).  

 

Para determinar la probabilidad que presenta el grupo PCOS de tomar 

anticonceptivos y metformina comparado con el grupo control, realizamos una 

regresión logística binaria. 

Con este modelo podemos ver cómo tanto la toma de OC como la toma de 

metformina se asoció al grupo PCOS. Las pacientes con PCOS mostraron una 

probabilidad 7,79 veces mayor de tomar OC y de 16,7 veces mayor de tomar 

metformina comparando con el grupo control (tabla 9). 
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Tabla 9. Regresión logística binaria introduciendo como variable dependiente el 

grupo PCOS con el método de entrar. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)***   
 B gl Sig. Exp (B) IC 95% 

 Toma de OC 2,05 1 0,000** 7,79 3,11  19,5 

 Toma de Metformina 2,81 1 0,010** 16,7 1,98  142,4 

 constante 0,394 1 0,383 1,48  

Modelo de regresión logística binaria introduciendo como variable dependiente el grupo 
PCOS y como variables independientes la presencia de PDs, la toma de metformina y 
la toma de OC. B: exponente de la regresión para la variable; gl: grados de libertad; Exp 
(B): exponente beta correspondiente al valor de la OR; IC 95%: Intervalo de Confianza 
del 95% para la OR; OC: anticonceptivos orales. **p<0,01; ***p<0,001. 
 

Para conocer la influencia de pertenecer al grupo PCOS, la toma de metformina 

y la toma de OC sobre la presencia de PDs y determinar de esta forma cuál de 

ellas tiene mayor influencia, realizamos un modelo logístico. En este modelo, 

podemos observar como la variable significativa con respecto a la presencia de 

PDs fue la variable grupo (teniendo como referencia la categoría 1= PCOS), 

mostrando una OR de 4,89, mientras que la toma de OC y metformina no 

presentó resultados significativos en el modelo (tabla 10). 

 

Tabla 10. Regresión logística binaria siendo la variable dependiente la presencia 

de PDs, utilizando el método de entrar. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)***   
 B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

 Grupo PCOS  1,58 1 0,001** 4,89 1,87 - 12,7 

 Toma OC -0,421 1 0,336 0,656 0,278  1,54 

 Toma Metformina  0,515 1 0,430 1,673 0,466  6,00 

 constante -2,29 1 0,151 0,100  

Modelo de regresión logística binaria aplicando el método de entrar siendo la variable 
dependiente la presencia de PDs y las variables independientes el grupo PCOS, la toma 
de OC, y la toma de metformina. B: exponente de la regresión para la variable; gl: grados 
de libertad; Exp (B): exponente beta correspondiente al valor de la OR; IC 95%: Intervalo 
de Confianza del 95% para la OR; OC: anticonceptivos orales. **p<0,01. 
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Objetivo 4 

 

4.1 Asociación entre la antropometría, el estado periodontal y el 

grupo 

 

Las variables BMI, WSR y WHR que fueron significativamente más altas en el 

grupo PCOS (tabla 5), se asociaron significativamente a la presencia de PDs tras 

aplicar la prueba U de Mann Whitney. La mediana del BMI en el grupo con PDs 

fue de 26,8 (22,2, 30,6) frente a la mediana de 22,6 (20,4, 25,5) de las pacientes 

sin PDs (U de Mann Whitney p<0,001). 

La mediana del WSR en el grupo con PDs fue 0,470 (0,470, 0,545) y de 0,420 

(0,400, 0,470) en el grupo sin PDs, siendo estas diferencias estadísticamente 

significativas (U de Mann Whitney p<0,001). Lo mismo ocurrió con el índice 

WHR, que mostró una mediana de 0,775 (0,720, 0,800) en el grupo con PDs, y 

en el grupo sin PDs fue de 0,740 (0,710, 0,770) siendo estos valores 

estadísticamente significativos (U de Mann Whitney p=0,011). Para determinar 

la probabilidad del grupo PCOS a presentar mayores valores antropométricos 

por el aumento del BMI, realizamos un modelo logístico. El grupo PCOS mostró 

una probabilidad 1,15 veces mayor (IC95% de la OR=1,06-1,24) de presentar un 

promedio mayor de BMI comparado con el grupo control. 

 

Correlaciones bivariadas entre la antropometría y los parámetros periodontales 

Teniendo en cuenta a la muestra en total, el BMI se correlacionó positivamente 

era, el 

WSR, se correlacionó positivamente con el BOP, CAL, PPD, n.º de dientes con 

correlacionó positivamente con todos los parámetros periodontales menos la 

PPD. Estas correlaciones fueron similares en el grupo PCOS, mientras que en 

el grupo control, el WHR no se correlacionó con ninguno de los parámetros 

periodontales (tabla 11). Cabe destacar que en el grupo PCOS, que presentó 

valores significativamente mayores en la media BOP, se encontraron 

correlaciones bivariadas positivas significativas entre el BMI, los índices WSR y 

WHR con el BOP, mientras que en el grupo control estas correlaciones no fueron 

significativas (tabla 11). El n.º de dientes con bolsas periodontales se 
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correlacionó positivamente con el BMI y el WSR, tanto en la población total del 

estudio como en el grupo PCOS, mientras que en el grupo control estas 

correlaciones no fueron significativas. Podemos observar como existe una 

asociación entre los parámetros antropométricos y los parámetros periodontales, 

de forma que a medida que aumentan los valores antropométricos, existe un 

empeoramiento de los parámetros periodontales, y que dichas correlaciones se 

presentan principalmente en el grupo PCOS (figura 14). 

 

Tabla 11. Correlaciones bivariadas de Spearman entre los parámetros 
periodontales y los parámetros antropométricos. 
 

 

Parámetros 

 

Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 

BMI 

P.total 0,360*** 0,383*** 0,342*** 0,362*** 0,155 

Controles 0,127 0,321** 0,296* 0,203 0,242 

PCOS 0,329** 0,366*** 0,326** 0,425*** 0,052 

WSR 

P. total 0,378*** 0,317** 0,270*** 0,364*** 0,202* 

Controles 0,134 0,354** 0,325** 0,226 0,296* 

PCOS 0,340** 0,257* 0,215 0,404*** 0,083 

WHR 

P. total 0,267*** 0,154 0,128 0,205* 0,210*  

Controles 0,040 0,161 0,141 0,078 0,165 

PCOS 0,242* 0,046 0,027 0,221 0,167 

BMI: índice de masa corporal (peso en kg/talla en metros2); BOP: porcentaje de 
sangrado al sondaje; CAL: pérdida de inserción clínica en milímetros; N.º d. CAL+: 

P. total: población total del estudio; WHR: índice cintura/cadera (cm/cm); WSR: índice 
cintura/talla (cm/cm). *p<0,05**; p<0,01; ***p<0,001. 
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Figura 14. Regresiones lineales simples el BOP, CAL y PPD con el BMI.

BOP: sangrado al sondaje; BMI: índice de masa corporal; CAL: nivel de inserción clínica; 
PPD: profundidad de sondaje.

R2=0,123 R2=0,153

R2=0,135
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Aunque se trate de regresiones con un coeficiente bajo, se observa como existe 

una relación entre las variables antropométricas y las periodontales (figura 14). 

Tanto la inflamación gingival (determinada con el BOP) como la inserción 

periodontal (cuantificada con el CAL y PPD), se ven influenciadas por el BMI . Al 

mismo tiempo, los WHR y WST mostraron regresiones lineales muy similares, 

dado la colinealidad que presentaron con el BMI. Podemos observar como el 

aumento del BMI se asocia a un empeoramiento de los parámetros 

periodontales, de forma estadísticamente significativa (el p valor de las 

regresiones de BOP, CAL y PPD fue p<=0,001).  

 

Para realizar un modelo predictivo, e investigar cómo influyen estas variables en 

el proceso de aparición de PDs, llevamos a cabo una regresión logística binaria. 

Dado que la variable BMI incluye los cambios en el peso y la talla y además 

presentó colinealidad con los demás parámetros antropométricos, fue 

introducida como variable representativa de la antropometría. Por ello, se 

introdujo en el modelo logístico junto con la variable grupo (que diferencia casos 

y controles). Se obtuvo un modelo significativo en la regresión logística, 

estableciéndose mayor probabilidad de padecer PDs en aquellas pacientes con 

mayor BMI y siendo también significativa pertenecer al grupo PCOS (tabla 12). 

En este modelo podemos ver como por cada punto que aumenta el BMI, teniendo 

en cuenta la media de la población estudiada, la probabilidad de presentar PDs 

aumenta en un 9%. 

 

Tabla 12. Regresión logística binaria siendo la variable dependiente la presencia 

de PDs y las variables independientes el BMI y el grupo. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,001)**   
 B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

 BMI 0,088 1 0,018 1,09 1,01  1,17 
 Grupo -1,40 1 0,002 0,246 0,100  0,608 
 constante -2,72 1 0,008 0,065  

Modelo de regresión logística binaria por el método entrar. B: coeficiente de la variable; 
Exp (B): exponente B equivalente al valor de OR; BMI: índice de masa corporal; gl: 
grados de libertad. 
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4.2 Asociación entre los parámetros bioquímicos, el estado 

periodontal y el grupo 

 
Para conocer cómo influyen los parámetros bioquímicos asociados al PCOS 

sobre la presencia de PDs, buscamos diferencias significativas entre los valores 

promedio de dichos parámetros bioquímicos, en base a la presencia/ausencia 

de PDs. Dado que las pacientes del grupo PCOS mostraron valores 

significativamente mayores de insulina, HOMA, IR, A1c, colesterol total, 

triglicéridos, LDLc, C3, hsCRP y RBP4 y significativamente menores de HDLc, 

comparado con el grupo control, se estudió la asociación de estos parámetros 

con la presencia de PDs.  

Los resultados muestran como las pacientes que presentaron algún tipo de PDs 

presentaron una alteración del perfil lipídico, con un aumento del triglicéridos 

(con PDs=95,2 mg/dL, sin PDs=73,3 mg/dL, t de Student p=0,019) y disminución 

del HDLc (con PDs=56,0 mg/dL, sin PDs=64,2 mg/dL, t de Student p=0,001) y  

una media mayor de C3 (con PDs =122,6 mg/dL, sin PDs =112,5 mg/dL, t de 

Student p=0,022), insulina (con PDs =10,1 mUI/mL, sin PDs =7,86 mUI/mL t de 

Student p=0,021) y HOMA (con PDs=2,22, sin PDs =1,74, t de Student p=0,046). 

 

La IR 

PCOS, siendo esta asociación estadísticamente significativa. La presencia de IR 

mostró una asociación significativa con la media de PPD, BOP y en n.º de dientes 

con bolsas periodontales. Aquellas pacientes que presentaron IR, mostraron una 

mayor media de dichos parámetros de forma estadísticamente significativa frente 

a las que no presentaron IR, tras aplicar la prueba U de Mann Whitney para 

muestras independientes. Estos hallazgos nos muestran como la IR se asoció a 

un empeoramiento de los parámetros periodontales, pero no se encontró 

asociación significativa entre la presencia de IR y la presencia de PDs, tras 

aplicar el test de chi2 (p=0,135). La media de LDLc, A1c, hsCRP, RBP4 y 

colesterol total no presentó diferencias agrupando a la muestra según la 

presencia/ausencia de PDs.  
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Correlaciones bivariadas entre las variables bioquímicas (que mostraron 

asociación significativa con la presencia de PDs) y las variables periodontales 

Teniendo en cuenta a la muestra en su conjunto, el BOP se correlacionó 

positivamente con la insulina, HOMA, triglicéridos y C3. Sin embargo, con el 

HDLc se encontró una correlación negativa, es decir, valores mayores de BOP, 

se correlacionaron con menores valores de HDLc. El CAL se correlacionó 

positivamente con la insulina y el HOMA, y negativamente con el HDLc. La 

varia

positivamente con la insulina y el HOMA. Además, la presencia de bolsas 

positiva, y con el HDLc de forma negat

no mostró correlaciones significativas con ninguno de los parámetros 

bioquímicos asociados a la presencia de PDs (tabla 13). Podemos observar 

como la mayoría de las correlaciones encontradas en la muestra en su conjunto 

se observan también en el grupo PCOS y no así en el grupo control. 

Para detectar otras posibles asociaciones, se realizaron correlaciones bivariadas 

entre las restantes determinaciones bioquímicas que mostraron diferencias entre 

PCOS y controles pero, que no se asociaron a la presencia de PDs (LDLc, A1c, 

CRPus, RBP4 y colesterol total) y los parámetros periodontales, sin encontrarse 

resultados significativos. 

 

Tabla 13. Correlaciones bivariadas de Spearman entre las variables bioquímicas 

asociadas a la presencia de PDs y los parámetros periodontales. 

 

Parámetros 

 

Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 

Insulina 

P.total 0,302*** 0,268*** 0,250** 0,236** 0,039 

Controles 0,031 0,061 0,033 -0,095 -0,117 

PCOS 0,357** 0,345** 0,346** 0,224 -0,019 

HOMA 

P. total 0,294*** 0,255** 0,226** 0,206* 0,040 

Controles 0,045 0,078 0,047 0,117 -0,145 

PCOS 0,337** 0,320** 0,312** 0,186 -0,015 
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Coeficiente de correlación 

Parámetros BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 

Triglicéridos 

P. total 0,203* 0,150 0,147 0,189* 0,072 

Controles 0,114 0,090 0,126 0,106 -0,046 

PCOS 0,123 0,149 0,123 0,181 0,017 

HDLc 

P. total -0,240*** -0,174* -0,155 -0,239** -0,054 

Controles -0,070 -0,188 -0,186 0,045 -0,017 

PCOS -0,209 -0,099 -0,076 -0,066* -0,004 

C3 

P. total 0,181* 0,111 0,100 0,215* 0,051 

Controles -0,064 -0,042 -0,013 0,073 0,040 

PCOS 0,020 0,068 0,052 0,124 -0,014 

Se realizaron las correlaciones de Pearson para las variables paramétricas y las 
correlaciones de Spearman para las no paramétricas. BOP: porcentaje de sangrado al 
sondaje; C3: complemento 3; CAL: nivel de inserción clínica; HDLc: colesterol de alta 
densidad, HOMA: modelo homeostático de evaluación de la resistencia a la insulina; N.º 
d. PPD+: número de dientes con bolsas 

mm; *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001. 
 

Para ver la influencia de las variables bioquímicas sobre el estado periodontal se 

realizaron regresiones lineales simples, siendo la variable dependiente cada uno 

de los parámetros periodontales y las independientes las variables bioquímicas 

insulina, HOMA, HDLc y triglicéridos (figura 15 y 16), que mostraron diferencias 

significativas entre los grupos, y una asociación significativa con la presencia de 

PDs y también con los parámetros periodontales. La insulina mostró una 

regresión lineal significativa con el BOP (p=0,001), CAL (p=0,08) y PPD 

(p=0,013) (figura 15). Estos resultados también ocurrieron con el HOMA, siendo 

una variable que mostró colinealidad con la insulina. Los triglicéridos (p=0,028) 

y el HDLc (p=0,001) también mostraron una regresión lineal significativa con el 

BOP (figura 16).  
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R2=0,081 R2=0,048

R2=0,043

Figura 15. Regresiones lineales siendo la variable dependiente cada parámetro 

periodontal y la independiente la insulina.

BOP: sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción clínica; PPD: profundidad de 
sondaje.
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Figura 16. Regresiones lineales siendo la variable dependiente el BOP y la 

independiente los triglicéridos y el HDLc.  

              

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

BOP: sangrado al sondaje; HDLc: colesterol de alta densidad. 

 

R2=0,033 

R2=0,077 
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Antes de realizar el modelo logístico para conocer la probabilidad del grupo 

PCOS a presentar alteraciones bioquímicas, realizamos correlaciones bivariadas 

entre dichos parámetros. Se obtuvo colinealidad entre la insulina, HOMA, 

colesterol total, HDLc, LDLc y triglicéridos, mostrando como dichos parámetros 

están estrechamente relacionados y se comportan de manera similar. Por ello, 

en el modelo logístico binario, fue introducido la insulina con C3, hsCRP y RBP4 

(que no mostraron colinealidad). El resultado del modelo logístico, nos muestra 

como las pacientes con PCOS tiene un 9% más de probabilidad de presentar un 

promedio mayor de insulina, un 3% más de probabilidad de presentar un 

promedio mayor de C3, comparado las controles. Además, se encontró una 

probabilidad 2,61 veces mayor de presentar un promedio mayor de RBP4 en 

pacientes con PCOS comparado con las controles (tabla 14). 

 

Tabla 14. Modelo de regresión logística binaria introduciendo como variable 
dependiente el grupo PCOS y como independientes las variables bioquímicas 
que mostraron diferencias significativas entre los grupos. 
 
.Variables de la ecuación (modelo p=0,000)**   

 B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 
 Insulina 0,093 1 0,045* 1,09 1,00  1,20 
 hsCRP -0,038 1 0,103 0,963 0,919  1,00 
 C3 -0,032 1 0,005** 1,03 1,01  1,05 
 RBP4 0,960 1 0,017* 2,61 1,18  5,75 
 constante -6,191 1 0,000*** 0,002  

Modelo de regresión logística binaria por el método entrar. B: coeficiente de la variable; 
BMI: índice de masa corporal; C3: complemento 3; Exp (B): exponente B equivalente al 
valor de OR; gl: grados de libertad; hsCRP: proteína C reactiva ultrasensible; RBP4: 
proteína fijadora de retinol A. *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001. 
 
Para determinar la importancia de padecer PCOS y tener alteraciones 

bioquímicas ante el desarrollo de PDs realizamos un modelo logístico. 

Introducimos en el modelo predictivo las variables bioquímicas que se han 

correlacionado de forma significativa con la presencia de PDs y que mostraron 

diferencias significativas entre el grupo PCOS y control. 

Obtuvimos un modelo significativo, siendo significativas en el modelo el grupo 

PCOS y el HDLc. Al interpretar esta regresión vemos como el pertenecer al grupo 

control y tener un promedio mayor de HDLc sería un factor protector ante la 

presencia de PDs (tabla 15).  
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Tabla 15. Modelo regresión logística binaria, siendo la variable dependiente 

presencia/ausencia de PDs y las variables independientes los parámetros 

bioquímicos y el grupo. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)**   
 B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

 Grupo  -1,54 1 0,001** 0,214 0,083  0,552 

 Insulina -0,028 1 0,527 0,972 0,892  1,06 

 Triglicéridos 0,007 1 0,180 1,00 0,997  1,01 

 C3 -0,004 1 0,632 0,996 0,980  1,01 

 HDLc -0,039 1 0,027* 0,962 0,930  0,996 

 constante 3,55  0,039* 35,1  

Modelo logístico con el método de entrar, introduciendo como variable dependiente la 
presencia de PDs y como independientes el grupo, la insulina, el C3, triglicéridos y el 
HDLc. Se estableció el nivel de significación con un valor de p<0,05. C3: complemento 
3, Exp (B): exponente B equivalente al valor de OR; C3: complemento 3; HDLc: 
colesterol de alta densidad; gl: grados de libertad; IC95: intervalo de confianza para el 
95% del valor de OR. *p<0,05, **p<0,01. 
 

4.3 Asociación de hormonas sexuales, el estado periodontal y el 

grupo 

 
El grupo PCOS mostró valores significativamente menores de estradiol y 17-OH 

progesterona (tabla 5), sin embargo, estas hormonas no mostraron asociación 

significativa con la presencia de PDs tras realizar la prueba U de Mann Whitney. 

El rango promedio de estradiol en el grupo que mostró PDs fue 64,4 pg/mL y en 

el grupo que no mostró PDs fue 66,3 pg/mL (U de Mann Whitney p=0,825). Con 

respecto a la 17-OH progesterona, el valor promedio fue algo mayor en el grupo 

de pacientes periodontalmente sanas (4,85 pg/dL frente a 1,18 pg/dL) pero sin 

diferencias estadísticamente significativas (U de Mann Whitney p=0,251).  

 

Correlaciones bivariadas de las hormonas sexuales que mostraron diferencias 

significativas entre el grupo PCOS y control, con las variables periodontales 

Tras realizar correlaciones bivariadas de Spearman entre el estradiol y cada uno 

de los parámetros periodontales no se obtuvo ninguna correlación 

estadísticamente significativa. De igual manera, tras realizar correlaciones 

bivariadas entre la 17OH-progeterona y cada uno de los parámetros 

periodontales no se obtuvo ninguna correlación significativa (tabla 16). 
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Tabla 16. Correlaciones bivariadas de Spearman entre el estradiol y la 17OH-

progesterona con los parámetros periodontales. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 
Estradiol 

P.total 0,021 0,038 0,026 -0,033 -0,002 
Controles 0,058 -0,032 0,037 -0,117 -0,098 

PCOS 0,215 0,099 0,091 0,110 0,146 
17 Hidroxiprogesterona 

P. total -0,074 -0,049 -0,023 -0,052 -0,010 
Controles 0,097 -0,005 0,021 -0,085 -0,015 

PCOS 0,044 0,050 0,078 0,045 0,107 

BOP: porcentaje de sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción clínica; N.º d. PPD+: 

total:  
 

Debido a las alteraciones hormonales presentes en el PCOS, quisimos 

determinar la probabilidad de las pacientes PCOS de presentar alteraciones del 

estradiol y 17OH-progesterona. Para conocer dicha probabilidad, realizamos un 

modelo logístico incluyendo el estradiol y la 17-OH progesterona como variables 

independientes, siendo la variable dependiente el grupo PCOS. En este modelo 

logístico se obtuvo una asociación significativa entre el grupo PCOS y el 

estradiol, mientras que la 17-OH progesterona no mostró asociación con el grupo 

(tabla 17). 

 

Tabla 17. Regresión logística binaria con el grupo PCOS como variable 

dependiente y como variables independientes el estradiol y la 17-OH 

progesterona.  

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)***   
 B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

 Estradiol 0,010 1 0,002** 1,010 1,00  1,01 

 17OH -0,011 1 0,428 0,989 0,963  1,01 

 constante -0,718 1 0,07 0,488  

Modelo logístico binario aplicando el método de entrar. Exp (B): exponente B equivalente 
al valor de OR; gl: grados de libertad; IC95: intervalo de confianza para el 95% del valor 
de OR; 17OH: 17 hidroxiprogesterona. **p<0,01; ***p<0,001. 
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Árbol de clasificación CHAID 

Tras haber analizado todos los parámetros antropométricos, bioquímicos y 

hormonas sexuales, hemos realizado los análisis de clasificación CRT, CHAID y 

CHAID exhaustivo. Se obtuvo un árbol de clasificación CHAID exhaustivo que 

detectó como variable significativa en la clasificación automática la insulina. La 

con una mayor prevalencia de PDs de forma estadísticamente significativa 

(figura 17). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 17. Árbol de clasificación CHAID exhaustivo. 
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Objetivo 5 
 

Características de la subpoblación 

Para analizar el perfil inflamatorio se estudió una subpoblación de tres grupos 

categorizados como: pacientes PCOS sin ninguna PDs (n=25), pacientes PCOS 

con gingivitis (n=24) y pacientes controles sin PDs (n=50). Esta subpoblación se 

reclutó entre la población general con el objetivo de cumplir el principio de 

comparabilidad de forma que la muestra fue equilibrada, sin mostrar diferencias 

significativas entre el BMI de los 3 grupos, para poder estudiar el perfil 

inflamatorio y el riesgo cardiovascular. De igual manera, no hubo diferencias en 

el nivel de formación, la ocupación, los hábitos de higiene oral, tabaco y alcohol 

entre los tres grupos. 

 
Toma de medicación 
El grupo control se diferenció de los grupos PCOS (periodontalmente sanas y 

con gingivitis) en la toma de OC, sin embargo, en cuanto a la toma de 

metformina, las diferencias se encontraron entre las pacientes del grupo PCOS 

periodontalmente sanas y los restantes dos grupos (tabla 18). 

 
Parámetros bioquímicos 
Al analizar las diferencias entre las variables bioquímicas, el grupo PCOS, PCOS 

con gingivitis y el grupo control, se encontraron diferencias significativas entre 

los valores promedio de insulina; HOMA, colesterol total, HDLc, LDLc, 

triglicéridos, C3, RBP4 y hsCRP (tabla 18). La presencia de gingivitis en el grupo 

PCOS, ha mostrado una media significativamente mayor de insulina, colesterol 

total, LDLc, triglicéridos y hsCRP. Sin embargo, el valor de HDLc fue 

significativamente menor en las PCOS con gingivitis comparado con las PCOS 

sanas y las controles. Los valores de RBP4 mostraron las diferencias entre el 

grupo PCOS frente el grupo control (prueba post hoc de Bonferroni p<0,001) y 

entre el grupo control con el grupo PCOS gingivitis (prueba post hoc Bonferroni 

p=0,032). De igual manera ocurrió con el valor de C3, las diferencias se 

encontraron entre las controles frente al grupo PCOS (post hoc Bonferroni 

p<0,001) y de las controles frente al grupo PCOS gingivitis (post hoc Bonferroni 

p=0,003).  
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Hormonas sexuales 

Se encontró una media significativamente menor de estradiol en las PCOS y en 

las PCOS con gingivitis (tabla 18). Para analizar donde se encontraron estas 

diferencias realizamos la prueba post hoc de Bonferroni y vemos como las 

diferencias se encuentran entre el grupo PCOS y el grupo control (p=0,005), sin 

haber diferencias entre los demás grupos. Al mismo tiempo, observamos que la 

media de 17OH-progesterona presenta valores significativamente menores en el 

grupo PCOS con gingivitis al compararlo con las PCOS periodontalmente sanas 

y las controles. 

 
Tabla 18. Estadística descriptiva de la subpoblación diferenciando la muestra en 

3 grupos: PCOS, PCOS con gingivitis y controles (sin ningún tipo de PDs). 

 
Parámetros 

 
CONTROL (50) 

 
PCOS (n=25) 

 
PCOS+ (n=24)  

Medicación    

OC: Si toma % (n) 14,0 (7)a 44 (11)b 54,1 (13)b** 

Metformina: Si toma % (n) 0***a 44(11)b 0 (0)a*** 

Bioquímicos    

Glucosa (mg/dL) 85,7 ±8,51 85,4 ± 14,8 88,8 ± 7,13 

Insulina (µUI/mL) 6,62 ± 2,55a 9,64 ± 7,78 b 10,7 ± 5,20b** 

HOMA 1,40 ± 0,585a 2,22 ± 2,14b 2,37 ± 1,27b** 

A1c (%) 5,04 ± 0,251 5,17 ± 0,282 5,06 ± 0,295 

Colesterol (mg/dL) 176,0 (155,0, 192,0)a 189,5 (155,0, 192,0)b 188,5 (168,5, 214,7)ab* 

HDLc (mg/dL) 65,5 ± 12,4a 62,4 ± 17,4ab 56,3 ± 12,6b** 

LDLc (mg/dL) 99,4 ± 25,5a 110,4 ± 34,8ab 118,5 ± 25,4b* 

Triglicéridos (mg/dL) 64,1 ± 32,4a 86,4 ± 52,3b 98,2 ± 49,5b** 

hsCRP (mg/L) 0,730 (0,320, 2,63)a 4,14 (0,652, 6,89)b 3,52 (1,18, 8,00)b*** 

Fibrinógeno (mg/dL) 401,3 ±80,8 427,2 ±104,4 404,5 ± 123,5 

C3 (mg/dL) 103,4 ± 17,5***a 125,7 ± 38,2b 124,5 (±19,8)b*** 

Homocisteína (µmol/L) 9,62 ± 2,31 10,4 ± 9,11 9,78 (±2,84) 

RBP4 (mg/dL) 1,80 ± 0,448***a 2,22 ± 0,597b 2,12 (±0,456)b*** 

Hormonas sexuales 
FSH (mUI/dL) 4,60 (2,50, 5,77) 4,00 (2,60, 5,00) 4,00 (1,85, 5,37) 

LH (mUI/dL) 3,60 (2,42, 5,60) 3,80 (2,80, 5,80) 3,70 (0,550, 6,12) 

Estradiol (pg/mL) 41,5 (12,2, 84,5)a 52,0 (21,0, 140,0)b 32,5 (10,0, 53,0)ab** 

Testosterona (ng/dL) 0,406 ± 0,203 0,437± 0,189 0,400 ± 0,128 

Androstendiona(ng/mL) 3,18 ± 1,18 4,24 ± 6,01 3,15 ± 1,36 

DEAHS (µg/dL) 218,9 ± 353,5 284,8± 128,1 283,2 ± 132,7 

17OH (ng/dL) 1,23 (0,78, 2,20)a 0,77 (0,53, 1,07)b 0,85 (0,57, 1,72)ab** 

SHBG (µg/dL) 73,0 (75,0, 93,0) 96,0 (39,2, 275,2) 87,0 (40,7, 182,5) 

IAL (%) 1,92 ± 1,08 2,21 ± 2,22 2,71 ± 2,63 

Prolactina (ng/dL). 21,2 ± 10,3 19,3 ± 11,1 23,7 ± 11,0 
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Parámetros 

 
CONTROL (50) 

 
PCOS (n=25) 

 
PCOS+ (n=24)  

Periodontograma     

PPD (mm) 1,53 (1,36, 1,82) 1,49 (1,31, 1,71) 1,60 (1,49, 1,83) 

CAL (mm) 1,53 (1,36, 1,84) 1,49 (1,31, 1,72) 1,63 (1,46, 1,83) 

BOP (%) 0,890 (0,000, 3,57)a 2,89 (0,890, 5,35)a 12,5 (11,4, 14,7)b*** 

Pérdida ósea (%) 0,952 ± 4,56 2,14 ± 7,21 2,14 ± 7,99 

Índice de Placa 0,737 ± 0,350 a 0,598 ± 0,471 b 0,869 ± 0,580 c* 

Índice de Cálculo 0,019 ± 0,052 a 0,022 ± 0,066 b 0,165 ± 0,426 c* 

N.º ausencias dentales 0,32 ± 1,37 0,68 ± 1,39 0,44 ± 1,04 

N.º de dientes PPD+ 0,130 ± 0,495 a 0,300 ± 1,00 a 0,600 ± 0,957 b* 

N.º de dientes CAL+ 0,020 ± 0,127 0,320 ± 1,05 0,320 ± 1,40 

Tratamiento Periodontal 
Nunca % (n) 30,0 (15) 40 (10) 14,2 (11) 

Tartrectomía % (n) 70,0 (35) 48 (12) 45,8 (11) 

SRP % (n) 0,00 (0)a 12 (3)b 8,33 (2)b* 

Los datos se expresan como media ± SD para variables paramétricas y como mediana 
e intercuartiles 25 y 75 para variables no paramétricas. Se utilizó un ANOVA de una vía 
(test de Kruskal Wallis para no paramétricas) y el test chi2 para proporciones. Los 
resultados del análisis post hoc de Bonferroni se indican por medio de subíndices (a, b, 
c) donde diferentes subíndices indican diferencias significativas entre las 
determinaciones. A1c%: porcentaje de hemoglobina glicosilada; BOP: sangrado al 
sondaje; CAL: nivel de inserción clínica; CAL+: nivel de inserción c
complemento 3; DEAHS: dehidroepiandrosterona sulfato; FSH: folículo estimulante; 
HDLc: colesterol de alta densidad; HOMA modelo homeostático de evaluación de la 
resistencia a la insulina; hsCRP: proteína C reactiva ultrasensible; IAL: índice de 
androgénico libre en porcentaje LDLc: colesterol de baja densidad; LH: luteinizante 
17OH: 17 hidroxiprogesterona; ; PCOS: pacientes con síndrome de ovario poliquístico 
periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con 

proteína fijadora de retinol A ; SHBG: globulina fijadora de hormonas sexuales; SRP: 
raspado y alisado radicular. *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001.  
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5.1 Cuantificación sistémica de proteínas proinflamatorias: MPO, IL6 

 

 
Los niveles séricos de las proteínas inflamatorias, se cuantificaron con Luminex® 

y fueron significativamente más altas en el grupo PCOS con gingivitis tras aplicar 

el test ANOVA. Las diferencias se encontraron entre el grupo control con el grupo 

fueron mayores en el grupo PCOS con gingivitis, no mostraron diferencias con 

el grupo PCOS periodontalmente sanas (figura 18). 

 

Figura 

periodontalmente sanas y PCOS con gingivitis. 

Los datos se representan como media + error estándar. Los grupos se analizaron 
mediante una ANOVA de una vía con un análisis post hoc de Bonferroni. Los diferentes 
superíndices indican diferencias significativas entre las medias. IL6: interleuquina 6, 
MPO: mieloperoxidasa; PCOS: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico 
periodontalmente sanas; PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con 

 

 

Asociación entre la toma de medicación y los marcadores inflamatorios  

 

Para conocer si la toma de OC tuvo alguna influencia sobre los resultados del 

perfil inflamatorio obtenidos con Luminex se realizó la prueba T de Student para 

muestras independientes, en base a la toma de OC. Ninguna de las proteínas 

cuantificadas mostró diferencias significativas en los valores promedios, 

teniendo en cuenta la toma/no toma de OC. La toma de metformina tampoco 

mostró cambios significativos en los resultados obtenidos con el Luminex®. 
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Asociación entre proteínas inflamatorias, los parámetros periodontales y la 

presencia de gingivitis  

 

Correlaciones bivariadas entre los parámetros inflamatorios y los parámetros 

periodontales 

Los parámetros periodontales PPD y CAL se correlacionaron positivamente con 

el grupo PCOS se encontró una correlación positiva significativa entre el CAL y 

la M

correlacionó estadísticamente con ninguna de las proteínas inflamatorias, 

significativamente con la IL6 de forma positiva en el grupo PCOS (tabla 19). 

 

Tabla 19. Correlaciones bivariadas de Spearman entre los parámetros 

periodontales, las proteínas inflamatorias y MPO. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 
TNF  

P. total 0,117 0,264* 0,255* -0,009 0,091 
Controles 0,190 0,368 0,382 0,047 --- 

PCOS -0,146 0,156 0,163 -0,024 0,166 
PCOS+ 0,255 0,045 -0,012 -0,080 0,019 

IL6 
P. total 0,123 -0,241 -0,180 -0,107 0,292** 

Controles -0,196 -0,241 -0,234 -0,122 --- 
PCOS 0,223 -0,308 -0,328 -0,044 0,749*** 

PCOS+ 0,281 -0,042 -0,007 -0,286 -0,149 
MPO 

P. total 0,066 0,221 -0,177 -0,222 -0,023 
Controles -0,048 -0,034 -0,031 -0,195 --- 

PCOS 0,051 0,391* 0,372 -0,155 0,158 
PCOS+ 0,144 0,238 0,199 -0,409 -0,155 

Se realizaron correlaciones bivariadas de Spearman para los datos no paramétricos y 
de Pearson para los datos paramétricos. BOP: sangrado al sondaje; CAL: nivel de 
inserción clínica; IL6: interleuquina 6; MPO: mieloperoxidasa; N.º d. CAL+: número de 

 
pacientes con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: 
pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con gingivitis; PPD: profundidad de 
sondaje. *p<0,05, **p<0,01 ***p<0,001, --- valores no cuantificables. 
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En cuanto al estado periodontal, se calcularon los valores promedio de cada una 

de las proteínas inflamatorias, diferenciando a los pacientes por las presencias 

de gingivitis o por ser periodontalmente sanas, realizándose la prueba T de 

Student para muestras independientes. La presencia de gingivitis no se asoció a 

y MPO fueron similares entre las pacientes con gingivitis y periodontalmente 

sanas (tabla 20).  

 

Tabla 20. Valores promedio de proteínas inflamatorias según la 

presencia/ausencia de gingivitis. 

 
Parámetros 

 
Sano 

 
Gingivitis 

(pg/mL) 12,9 ± 5,54 13,7 ± 6,08 

IL6 (pg/mL) 7,37 ± 19,8 8,28 ± 13,8 

MPO (ng/mL) 482,5 ± 334,5 622,7 ± 543,4 
Los datos son expresados con las medias ± SD, se realizó T de Student para muestras 

tumoral alfa. 
 

Una vez que determinamos que existió un promedio mayor de marcadores 

inflamatorios en el grupo PCOS con gingivitis, quisimos determinar la influencia 

de estos marcadores sobre el estado periodontal; concretamente sobre la 

inflamación (BOP) y la inserción (PPD y CAL). Para ello, realizamos regresiones 

lineales simples entre los parámetros periodontales y los marcadores 

inflamatorios. Las regresiones lineales fueron significativas, de forma que el CAL 

la MPO, y la PPD mostró una regresión lineal simple significativ

De esta forma, podemos observar como la presencia de valores promedios 

-8% una menor inserción 

periodontal (CAL y PPD) (tabla 21). 
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Tabla 21. Regresiones lineales simples introduciendo como la variable 

dependiente cada uno de los parámetros periodontales (que se correlacionaron 

con alguna de las proteínas inflamatorias) y como variables independientes las 

proteínas que se correlacionaron de forma estadísticamente significativa. 

 

 

Parámetros 

 

 B 

 

R 

 

R2 

 

R2 ajustado 

 

Sig. 

CAL 

 0,020 0,284 0,081 0,068 0,014* 

Constante 1,31    0,000*** 

MPO 0,000 0,289 0,084 0,071 0,012* 

Constante 1,43    0,000*** 

PPD 

 0,014 0,226 0,051 0,038 0,050* 

Constante 1,42    0,000*** 

Modelo de regresión lineal simple con el método de entrar. B: coeficiente de la regresión 
para la variable; BOP: sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción clínica; MPO: 

*p<0,05; ***p<0,001. 
 

Una vez analizados los valores promedios de marcadores inflamatorios, 

realizamos un modelo logístico multinominal para determinar la probabilidad de 

presentar valores mayores de proteínas proinflamatorias, diferenciando a la 

muestra en los 3 grupos (control, PCOS periodontalmente sanas y PCOS con 

gingivitis) siendo la categoría de referencia en grupo control (tabla 22). No se 

encontró un modelo significativo, ni tampoco ninguna de las variables obtuvo 

asociación significativa en el multinominal con el grupo. Se realizaron modelos 

con los efectos principales, factoriales y covariables y no se encontraron valores 

estadísticamente significativos. 
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Tabla 22. Modelo de regresión multinominal siendo la variable dependiente el 

grupo y las independientes las proteínas inflamatorias. 

 

Variables de la ecuación (modelo p=0,892) Cox y Snell =0,039 

Grupo 3 categorías politómica B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

PCOS Intersección -0,172 1 0,838   

  0,043 1 0,441 1,044 0,935  1,16 

 IL6 -0,002 1 0,920 0,998 0,965  1,03 

 MPO -0,001 1 0,352 0,999 0,998  1,00 

PCOS+ Intersección -0,629 1 0,492   

  0,013 1 0,837 1,013 0,897  1,14 

 IL6 0,002 1 0,916 1,002 0,697  1,03 

 MPO 0,000 1 0,677 1,000 0,999  1,00 

El valor de Cox y Snell corresponde al valor de la pseudo R2. Se estableció el nivel de 
significación con un valor de p<0,05. Exp (B): exponente B equivalente al valor de OR; 
gl: grados de libertad; IC95: intervalo de confianza para el 95% del valor de OR; IL6: 
interleuquina 6; MPO: mieloperoxidasa; PCOS: pacientes con síndrome de ovario 
poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario 

*p<0,05. 
 

Asociación entre proteínas inflamatorias y los parámetros bioquímicos, 

hormonas sexuales y el grupo 

 
Parámetros bioquímicos 

Para estudiar la asociación entre los parámetros bioquímicos y las proteínas 

inflamatorias, se realizaron correlaciones bivariadas entre cada uno de ellos. En 

la tabla 23 se muestran las correlaciones de las variables bioquímicas que se 

relacionaron con la presencia del PDs, y en la tabla 24 se muestran las 

correlaciones con variables bioquímicas que se correlacionaron de forma 

estadísticamente significativa con alguna de las proteínas proinflamatorias, pero 

que no se asociaron a la presencia de PDs. Las demás correlaciones entre cada 

parámetro bioquímico y los parámetros inflamatorios no mostraron correlaciones 

significativas. 

 
Correlaciones bivariadas entre los parámetros bioquímicos con los parámetros 

inflamatorios obtenidos en el Luminex® 

HOMA, triglicéridos y C3. Estas correlaciones fueron significativamente mayores 
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en el grupo PCOS con gingivitis. La MPO se correlacionó con la insulina y el 

HOMA en las pacientes PCOS periodontalmente sanas, y la IL6 no mostró 

correlaciones estadísticamente significativas (tabla 23). 

 

Tabla 23. Correlaciones bivariadas entre los parámetros inflamatorios y las 

variables bioquímicas asociadas a la presencia de PDs (que mostraron 

diferencias significativas entre los grupos). 

 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

Insulina HOMA Triglicéridos HDLc C3 
 
P. total 0,273** 0,211 0,329* -0,038 0,308** 

Controles -0,046 -0,153 0,283 0,326 -0,075 
PCOS 0,222 0,153 0,352 -0,116 0,384 

PCOS+ 0,558* 0,532* 0,343 -0,273 0,459* 
IL6 

P. total 0,023 0,021 -0,136 -0,069 -0,092 
Controles 0,232 0,226 -0,225 -0,358 -0,102 

PCOS 0,048 0,043 -0,103 0,092 -0,100 
PCOS+ -0,252 -0,244 -0,253 0,013 -0,161 

MPO 
P. total 0,227 0,200 -0,051 -0,190 0,043 

Controles 0,204 0,183 -0,241 -0,261 0,213 
PCOS 0,432* 0,418* 0,074 -0,070 -0,207 

PCOS+ 0,025 -0,030 -0,229 -0,153 0,137 

Correlaciones bivariadas de Pearson. C3: complemento 3; HDLc: colesterol de alta 
densidad; HOMA: modelo homeostático de evaluación de la resistencia a la insulina; 
IL6: interleuquina 6; MPO: mieloperoxidasa; P. total: población total de la submuestra; 
PCOS: pacientes con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: 

tumoral alfa. *p<0,05; **p<0,01. 
 

Para conocer si existió alguna asociación entre los restantes parámetros 

bioquímicos que mostraron diferencias significativas entre los grupos, pero que 

no se asociaron a la prevalencia de PDs, con las proteínas inflamatorias, 

con los niveles de RBP4, en los grupos PCOS (con y sin gingivitis) y en la 

población total, pero no se encontró esta correlación analizando los controles. 

De igual manera, la IL6 mostró una correlación con los valores de A1c y 

colesterol total en la población total (tabla 24). 
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Tabla 24. Correlaciones significativas entre las variables bioquímicas no 

asociadas a la presencia de PDs, pero que mostraron correlaciones significativas 

con algunas de las proteínas inflamatorias. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

 P.TOTAL  CONTROL PCOS PCOS+ 
 

RBP4 0,430*** 0,091 0,482* 0,427* 

IL6 

A1c -0,310* -0,721 -0,224 -0,162 

Colesterol -0,295* -0,231 -0,564** -0,309 

A1c: hemoglobina glicosilada; IL6: interleuquina 6; PCOS: pacientes con síndrome de 
ovario poliquístico periodontalmente sanas; PCOS+: pacientes con síndrome de ovario 
poliquístico con gingivitis; P. TOTAL: población total; RBP4: proteína fijadora de retinol 

tumoral alfa. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
 

Hormonas sexuales 

Para estudiar la asociación entre las hormonas sexuales (que mostraron 

diferencias entre los grupos) y las proteínas inflamatorias, se realizaron 

correlaciones bivariadas de Spearman entre cada uno de ellos. Ni el estradiol ni 

la 17OH-progesterona se correlacionaron de forma estadísticamente significativa 

 

Además, se realizaron las correlaciones bivariadas entre las restantes hormonas 

correlación positiva 

(coeficiente de Spearman= 0,285) estadísticamente significativa (p=0,024) entre 
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Tabla 25. Correlaciones bivariadas de Spearman entre las hormonas sexuales 

que mostraron diferencias significativas entre los grupos, los marcadores 

inflamatorios y la MPO. 

 

 

Parámetros 

 

Coeficiente de correlación 

Estradiol 17 Hidroxiprogesterona 

 

P. total 0,083 -0,181 

Controles 0,110 -0,360 

PCOS 0,210 0,182 

PCOS+ 0,031 -0,343 

IL6 

P. total 0,067 0,172 

Controles 0,371 0,087 

PCOS 0,282 0,177 

PCOS+ -0,268 0,453 

MPO 

P. total 0,092 0,090 

Controles 0,247 0,026 

PCOS 0,020 0,262 

PCOS+ 0,024 -0,013 

IL6: interleuquina 6; MPO: mieloperoxidasa; P. total: población total de la submuestra; 
PCOS: pacientes con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: 

tumoral alfa.  
 

Dado que los marcadores inflamatorios se correlacionaron con algunos de los 

parámetros bioquímicos y hormonas sexuales, realizamos regresiones lineales 

para ver el porcentaje de influencia los marcadores inflamatorios sobre ellos. 

HOMA, los triglicéridos, C3, y la RBP4, siendo el valor de la regresión mayor con 

la RBP4 (tabla 26). La IL6 y la MPO no mostraron regresiones estadísticamente 

significativas con ninguna de las variables bioquímicas ni tampoco con las 

hormonas sexuales. La RBP4 fue la variable que obtuvo mayor porcentaje de 

(8,2%) y la insulina (6,2%). 
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Tabla 26. Regresiones lineales siendo la variable dependiente cada proteína 

inflamatoria y la MPO y como las independientes los parámetros bioquímicos,  

con las que se obtuvo correlación estadísticamente significativa. 

 
Parámetros 

 
B 

 
R 

 
r2 

 
r2 ajustado 

 
Sig. 

 
Insulina 0,268 0,273 0,074 0,062 0,019* 

Constante 10,8    0,000*** 
HOMA 0,745 0,211 0,045 0,031 0,071 

Constante 11,7    0,000*** 
Triglicéridos 0,038 0,329 0,108 0,096 0,004** 
Constante 10,1    0,000*** 

C3 0,066 0,308 0,095 0,082 0,008** 
Constante 5,62    0,000*** 

RBP4 3,78 0,359 0,129 0,117 0,002** 
Constante 5,62    0,022* 

IL6 
A1c -13,3 0,194 0,038 0,020 0,147 

Constante 75,5    0,108 
Colesterol -0,073 0,138 0,019 0,002 0,300 
Constante 21,3    0,116 

MPO 
HOMA 51,1 0,200 0,040 0,027 0,088 

Constante 428    0,000*** 
Regresiones lineales simples con el método de entrar. B: coeficiente de la regresión; 
C3: complemento 3; HOMA: modelo homeostático de evaluación de la resistencia a la 

necrosis tumoral alfa. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
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5.2 Cuantificación de MCP1 y de las proteínas implicadas en la 

linfocitos) 

 
Las proteínas inflamatorias que activan el inflamasoma NLRP3 cuantificadas 

(atrayente de leucocitos) 

resultaron significativamente más altas en el grupo PCOS con gingivitis tras 

aplicar el test ANOVA. Para conocer las diferencias entre los tres grupos, se 

realizaron las pruebas post hoc de Bonferroni, obteniéndose como resultado que 

las diferencias fueron entre el grupo PCOS con gingivitis, mientras que los 

valores promedio de las pacientes del grupo PCOS periodontalmente sanas y 

controles fueron similares (figura 19). 

 

po. 

 
Los datos se representan como media + error estándar. Los grupos se analizaron 
mediante una ANOVA de una vía con un análisis post hoc de Bonferroni. Los diferentes 
superíndices indican diferencias significativas entre las medias. JNK: proteínas cinasas 
c-Jun N-
potenciador de las cadenas ligeras kappa de las células B activadas; PCOS: pacientes 
con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el 
síndrome de ovario poliquístico con gingivitis. 
 

Asociación entre las proteínas inflamatorias determinadas mediante Western blot 

y la toma de medicación 

En cuanto a la toma de OC no se asoció a cambios en los niveles de MCP1, JNK 

as aplicar el test T de Student para muestras 

independientes. Por otro lado, la toma de metformina se asoció a valores 
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Asociación entre las proteínas inflamatorias determinadas mediante Western 

blot, los parámetros periodontales, la presencia de gingivitis y el grupo 

 

Correlaciones bivariadas entre los parámetros periodontales y los parámetros 

inflamatorios obtenidos en el Western blot 

Tras realizar las correlaciones bivariadas entre las proteínas inflamatorias y cada 

uno de los parámetros periodontales, la MCP1, JNK y NFκB, obtuvieron 

correlaciones significativas positivas con el BOP. Valores mayores de BOP se 

correspondieron con valores mayores de MCP1, JNK y NFκB. Por otro lado, la 

variable CAL y PPD en el grupo PCOS con gingivitis mostró una correlación 

negativa con la JNK. El número de dientes con bolsas (PPD≥4 mm) se 

correspondió positivamente con la MCP1 sólo en el grupo PCOS con gingivitis y 

al igual que con el número de dientes con CAL≥4 mm (tabla 27). 

 

Tabla 27. Correlaciones bivariadas entre las proteínas inflamatorias leucocitarias 

y los parámetros periodontales. 

 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 
MCP1 

P. total 0,273* 0,117 0,167 0,231 0,254 
Controles 0,369 0,312 0,311 -0,063 --- 

PCOS -0,416* 0,023 0,000 -0,176 0,030 
PCOS+ -0,188 -0,244 -0,173 0,451** 0,406** 

JNK 
P. total 0,360** 0,017 0,050 0,120 0,141 

Controles -0,147 0,210 0,216 0,090 --- 
PCOS 0,083 0,208 0,204 -0,115 0,089 

PCOS+ 0,084 -0,436* -0,428* 0,095 0,169 
NFκB 

P. total 0,280* 0,053 0,055 0,018 -0,164 
Controles -0,294 0,329 0,317 -0,157 --- 

PCOS 0,087 0,059 0,037 -0,129 -0,129 
PCOS+ 0,284 -0,238 -0,231 0,027 0-,299 

Se realizaron las bivariadas de Spearman datos no paramétricos y las de Pearson para 
los datos paramétricos. BOP: sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción clínica, JNK: 
proteínas cinasas c-Jun N-terminal; MCP1: proteína quimioatrayente de monocitos 1; 
N.º d. PPD+: número de dientes con PPD≥4 mm; N.º d. CAL+: número de dientes con 
CAL≥4 mm; NFκB: factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de las 
células B activadas; P. total: población total de la submuestra; PCOS: pacientes con 
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 factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de las 
células B activadas; P. total: población total de la submuestra; PCOS: pacientes con 
síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el 
síndrome de ovario poliquístico con gingivitis; PPD: profundidad de sondaje. *p<0,05; 
**p<0,01; --- valor no calculable. 
 

En cuanto a la gingivitis, se asoció a valores significativamente más altos de 

T de Student para muestras independientes (tabla 28). 

 

Tabla 28. Valores promedio de las proteínas inflamatorias cuantificadas 

mediante Western blot según la presencia/ausencia de gingivitis. 

 
Parámetros 

 
Sano 

 
Gingivitis 

MCP1 (%) 99,8 ± 42,8 165,0 ± 89,9*** 

JNK (%) 103,0 ± 34,8 154,2 ± 55,3*** 

 (%) 110,1 ± 96,9 203,5 ± 141,2*** 
Los datos se expresan como media ± SD, teniendo en cuenta el porcentaje de expresión 
de la proteína, se realizó el test T de Student para muestras independientes. JNK: 
proteínas cinasas c-Jun N-terminal; MCP1: proteína quimioatrayente de monocitos 1; 

 factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de las células B 
activadas. ***p<,001. 
 

Para determinar el porcentaje de explicación que presentó el estado periodontal, 

en base a cada uno de los parámetros periodontales, sobre los valores 

promedios de los marcadores inflamatorios, realizamos regresiones lineales 

simples entre ellos. Tras realizar una regresión lineal entre cada uno de los 

parámetros periodontales y cada una de las proteínas inflamatorias leucocitarias 

cuantificadas mediante el Western blot que mostraron correlaciones 

estadísticamente significativas, el BOP obtuvo una regresión lineal 

inflamación gingival (BOP) explicó en un 14,4% la presencia de valores 

promedios mayo

se obtuvo ninguna otra regresión significativa entre las restantes proteínas 

inflamatorias y los demás parámetros periodontales. 
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Tabla 29. Regresiones lineales significativas siendo la variable dependiente 

cada una de las proteínas inflamatorias y las independientes los parámetros 

periodontales. 

 

Parámetros 

 

B 

 

R 

 

r2 

 

r2 ajustado 

 

Sig. 

MCP1   

BOP 5,05 0,396 0,150 0,144 0,001**** 

constante 88,3    0,000*** 

JNK  

BOP 4,12 0,457 0,209 0,197 0,000*** 

constante 93,1    0,000*** 

CAL -14,1 0,128 0,016 0,002 0,209 

constante 142    0,000*** 

PPD -10,1 0,080 0,006 -0,008 0,509 

constante 136    0,000*** 

 

BOP 8,80 0,390 0,152 0,140 0,001*** 

constante 83,9    0,000*** 

Regresiones lineales simples con el método de entrar. B: coeficiente de la regresión; 
BOP: porcentaje de sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción clínica; JNK: proteínas 
cinasas c-Jun N-  factor 
nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de las células B activadas; PPD: 
profundidad de sondaje. *p<0,05, ***p<0,001. 
 

Para conocer la probabilidad del grupo PCOS periodontalmente sano y el grupo 

PCOS con gingivitis, de presentar valores promedios mayores de las proteínas 

proinflamatorias frente al grupo control y calcular de este modo las OR con un 

modelo predictivo probabilístico, se llevó a cabo una regresión politómica, sin 

obtener resultados estadísticamente significativos (tabla 30). 
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Tabla 30. Modelo de regresión multinominal, introduciendo como variable 

dependiente el grupo y como independientes las proteínas inflamatorias 

cuantificadas mediante Western blot. 

 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000***) Cox y Snell =0,331 

Grupo 3 categorías politómica B Gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

PCOS Intersección 0,250 1 0,819   

 MCP1 -0,004 1 0,545 0,996 0,983  1,00 

 JNK 0,003 1 0,749 1,00 0,986  1 02 

  0,000 1 0,875 1,00 0,994  1,00 

PCOS+ Intersección -4,761 1 0,001    

 MCP1 0,012 1 0,082 1,01 0,998  1,02 

 JNK 0,020 1 0,032 1,02 1,00 -  1,04 

  0,004 1 0,175 1,00 0,998  1,01 

Regresión logística multinominal determinando los efectos principales, teniendo como 
categoría de referencia el grupo control, siendo la variable dependiente el grupo y como 

al valor de la pseudo R2. Se estableció el nivel de significación con un valor de p<0,05.B: 
coeficiente de la regresión; Exp (B): exponente B correspondiente al valor de la OR; 
IC95%: intervalo de confianza para el 95% de la OR; gl: grados de libertad; JNK: 
proteínas cinasas c-Jun N-terminal; MCP1: proteína quimioatrayente de monocitos 1; 

 factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de las células B 
activadas; PCOS: pacientes con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente 
sanas, PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con gingivitis. 
***p<0,001. 
 

Asociación entre las proteínas inflamatorias cuantificadas mediante Western 

blot, los parámetros bioquímicos, hormonas sexuales y el grupo 

 

Correlaciones bivariadas entre los parámetros bioquímicos y hormonas sexuales 

con los parámetros inflamatorios cuantificados mediante en el Western blot 

 

Parámetros bioquímicos 

Se realizaron correlaciones bivariadas entre las variables bioquímicas 

(asociadas a la presencia de PDs y que mostraron diferencias entre los grupos) 

y las proteínas inflamatorias determinadas mediante Western blot (tabla 31). 

Además, se llevaron a cabo correlaciones con los demás parámetros 

bioquímicos que, muchos de ellos, aunque no se asociaron a la presencia de 

PDs, podrían relacionarse con la presencia de marcadores inflamatorios. La 
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MCP1 se correlacionó con los triglicéridos en la población total y en el grupo 

control, pero no en los grupos PCOS. La JNK se correlacionó positivamente con 

el HDLc en las PCOS periodontalmente sanas y negativamente con el C3 en las 

PCOS con gingivitis. De igual manera, el C3 se correlacionó negativamente con 

n gingivitis. Dentro de los parámetros bioquímicos 

no asociados a la presencia de PDs, solo la A1c mostró una correlación 

-0,214, p=0,040). 

 

Tabla 31. Correlaciones bivariadas entre las proteínas inflamatorias 

determinadas mediante Western blot y las variables bioquímicas asociadas a la 

presencia de PDs. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

Insulina HOMA Triglicéridos HDLc C3 
MCP1 

P. total 0,092 0,076 0,263** -0,151 0,094 
Controles -0,226 -0,261 0,416** -0,071 0,128 

PCOS -0,162 -0,157 -0,255 0,013 -0,065 
PCOS+ 0,297 0,371 0,282 -0,162 0,301 

JNK 
P. total 0,056 0,026 0,107 -0,030 -0,011 

Controles 0,359 0,284 -0,273 -0,020 0,237 
PCOS 0,029 0,007 0,199 0,435* -0,017 

PCOS+ -0,292 -0,266 -0,212 -0,087 -0,446* 
 
P. total 0,039 0,030 0,015 0,038 0,008 

Controles -0,122 -0,152 0,233 0,359 -0,212 
PCOS 0,162 0,159 -0,045 0,148 0,154 

PCOS+ -0,337 -0,344 -0,304 -0,036 -0,476* 

C3: complemento 3; HDLc: colesterol de alta densidad; HOMA: modelo homeostático 
de evaluación de la resistencia a la insulina; JNK: proteínas cinasas c-Jun N-terminal; 

 factor nuclear potenciador de 
las cadenas ligeras kappa de las células B activadas; P. total: población total de la 
submuestra; PCOS: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico periodontalmente 
sanas, PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con gingivitis. *p<0,05. 
 

Hormonas sexuales 

Al realizar las correlaciones bivariadas entre cada una de las hormonas sexuales 

y las proteínas inflamatorias, la única hormona sexual que mostró correlación 

significativa fue la 17OH-progesterona con el MCP1 (tabla 32). No se obtuvo 
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ninguna otra correlación significativa entre las restantes hormonas sexuales y las 

proteínas inflamatorias.  

 

Tabla 32. Correlaciones bivariadas entre las proteínas inflamatorias y las 

hormonas sexuales que mostraron diferencias entre los grupos. 

 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

Estradiol 17 Hidroxiprogesterona 
MCP1 

P. total 0,196 0,283* 
PCOS 0,294 0,271 

PCOS+ 0,170 0,286 
Controles 0,060 0,434* 

JNK 
P. total -0,158 0,125 
PCOS -0,133 0,396 

PCOS+ 0,014 0,387 
Controles -0,402 -0,200 

 
NFκB 

P. total -0,012 -0,002 
PCOS 0,039 0,213 

PCOS+ 0,044 0,197 
Controles -0,031 -0,121 

JNK: proteínas cinasas c-Jun N-terminal; MCP1: proteína quimioatrayente de monocitos 
1; NFκB: factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de las células B 
activadas; P. total: población total de la submuestra; PCOS: pacientes con el síndrome 
de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el síndrome de 
ovario poliquístico con gingivitis. *p<0,05. 
 

Para conocer la influencia de los parámetros bioquímicos y hormonas sexuales 

sobre los valores promedios de los marcadores inflamatorios, se realizaron 

regresiones lineales simples entre ellos. La única regresión lineal significativa fue 

la obtenida entre la MCP1 y los triglicéridos (tabla 33). Los triglicéridos explicaron 

en un 5,6% los valores promedios mayores de MCP1. Las demás proteínas no 

mostraron regresiones estadísticamente significativas con ninguna de las 

variables bioquímicas ni tampoco con las hormonas sexuales. 
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Tabla 33. Regresiones lineales simples entre las proteínas inflamatorias 

determinadas mediante Western blot (como variables dependientes) y los 

parámetros bioquímicos, hormonas sexuales (como variables independientes). 

 

 

Parámetros 

 

B 

 

R 

 

r2 

 

r2 ajustado 

 

Sig 

MCP1  

Triglicéridos 0,395 0,267 0,069 0,056 0,027* 

constante 89,9    0,000*** 

MCP1 

17 Hidroxiprogesterona -0,484 0,030 0,001 -0,014 0,808 

constante 120    0,000*** 

JNK 

C3 -0,015 0,011 0,000 -0,015 0,926 

constante 120    0,000*** 

 

C3 0,028 0,008 0,000 -0,014 0,944 

constante 135    0,007** 

A1c -94,7 0,213 0,045 0,031 0,075 

constante 626    0,023* 

Se muestran los modelos de regresión lineal con el método de entrar. A1c: hemoglobina 
glicosilada; B: coeficiente de la regresión; C3: complemento 3; JNK: proteínas cinasas 
c-Jun N-terminal; MCP1:  factor nuclear 
potenciador de las cadenas ligeras kappa de las células B activadas. *p<0,05. 
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Objetivo 6: Disfunción endotelial interacción leucocito-endotelio y 
moléculas de adhesión- 
 

6.1 Interacción leucocito-endotelio 
 
Estos resultados tienen en cuenta tres variables que fueron determinadas tras 

los análisis de la interacción leucocito-endotelio: la velocidad de rodamiento, el 

flujo de rodamiento y la adhesión firme. Podemos observar como las pacientes 

PCOS con gingivitis, mostraron una velocidad de rodamiento menor, un mayor 

flujo de rodamiento y una mayor adhesión comparado con las PCOS sin gingivitis 

y con las controles tras aplicar el test ANOVA (p<0,001) (figura 20).  

 

Figura 20. Valores promedio de velocidad de flujo, flujo de rodamiento y 

adhesión, teniendo en cuenta 3 grupos: PCOS; PCOS con gingivitis y controles 

(sin PDs). 

Los datos se representan como media + error estándar. Los grupos se analizaron 
mediante una ANOVA de una vía con un análisis post hoc de Bonferroni. Los diferentes 
superíndices indican diferencias significativas entre las medias. PCOS: pacientes con el 
síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas; PCOS+: pacientes con el 
síndrome de ovario poliquístico con gingivitis.  
 

Asociación entre la toma de medicación y la interacción leucocito endotelio 

 

Aquellas pacientes que registraron la toma de OC mostraron una velocidad de 

rodamiento significativamente menor (584,5 ± 27, 1 µm/s) comparado con 

aquellas que no tomaron OC (699,3 ± 121,3 µm/s) tras realizar el test T de 

Student (p=0,000). 

De igual manera, la toma de OC mostró un promedio de flujo de rodamiento 

mayor (119,7 ± 60,1 cells/min) comparado con las pacientes que no tomaron OC 

(87,6 ± 48,8 cells/min) tras aplicar el test T de Student (p=0,000) de forma 
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estadísticamente significativa. La adhesión no mostró diferencias con la toma de 

OC, aquellas pacientes que tomaron OC mostraron una media similar a aquellas 

pacientes que no tomaron OC (sin OC media de adhesión 1,42 ± 1,54 cells/mm2 

y con OC 2,18 ± 2,24 cells/mm2, T de Student p=0,093). 

En cuanto a la toma de metformina, se asoció de forma significativa a una mayor 

adhesión, las pacientes que tomaron metformina mostraron una media de 2,85 

± 2,16 cells/mm2, frente al valor promedio de 1,47 ± 1,68 cells/mm2 de las que no 

tomaron metformina, tras aplicar el test T de Student (p=0,044). La velocidad y 

el flujo de rodamiento no mostraron diferencias significativas al comparar a las 

pacientes que tomaron metformina frente a aquellas que si la tomaron. 

 

Asociación de la interacción leucocito-endotelio con los parámetros 

periodontales, la presencia de gingivitis y el grupo 

 
Correlaciones bivariadas entre los parámetros periodontales y la velocidad de 

rodamiento, flujo de rodamiento y la adhesión, teniendo en cuenta el grupo 

Se encontraron correlaciones estadísticamente significativas entre el BOP y los 

tres parámetros de la interacción leucocito-endotelio. El número de dientes con 

m se correlacionó de forma positiva con el flujo de rodamiento y también 

con una mayor adhesión (tabla 34). 

 

Tabla 34. Correlaciones bivariadas entre los parámetros periodontales y la 

velocidad de flujo, el flujo de rodamiento y la adhesión. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 
Velocidad de rodamiento 

P. total -0,438*** 0,014 -0,031 -0,054 -0,171 
Controles -0,063 0,085 0,102 -0,007 -0,118 

PCOS -0,042 0,074 0,044 0,226 -0,114 
PCOS+ -0,459 0,090 0,229 -0,231 0,047 

Flujo de rodamiento 
P. total 0,461*** 0,130 0,142 0,114 0,077 

Controles 0,095 0,165 0,152 0,155 0,385** 
PCOS 0,194 0,118 0,082 -0,046 0,005 

PCOS+ -0,428 0,081 -0,057 -0,123 -0,248 
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Coeficientes de correlación
Parámetros BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 
Adhesión 

P. total 0.245 -0,025 0,005 0,057 ,297** 
Controles -0,055 0,019 0,018 -0,033 -0,112 

PCOS -0,184 -0,069 -0,095 -0,212 0,347** 
PCOS+ -0,565* -0,191 -0,117 0,195 0,210 

Se llevaron a cabo las correlaciones de Spearman para los datos no paramétricos y 
Pearson para los datos normales. BOP: sangrado al sondaje; CAL: nivel de inserción 

ción total de la submuestra; PCOS: pacientes con 
síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el 
síndrome de ovario poliquístico con gingivitis; PPD: profundidad de sondaje. **p<0,01; 
***p<0,001. 
 

Al analizar cómo influye la presencia de gingivitis en las variables de la 

interacción leucocito endotelio, vemos como aquellas pacientes que son 

periodontalmente sanas presentan mejores resultados en los parámetros de la 

interacción leucocito-endotelio; con una mayor velocidad de rodamiento y menor 

flujo de rodamiento y una menor adhesión, de forma estadísticamente 

significativa tras aplicar el test T de Student (tabla 35). 

 

Tabla 35. Valores de la interacción leucocito endotelio según la 

presencia/ausencia de gingivitis. 

 
Parámetros 

 
Sano 

 
Gingivitis 

Velocidad (µm/s) 695,1 ± 123,6 472,1 ± 74,4*** 

Flujo de R. (cells/min) 86,4 ± 46,0 167,0 ± 52,3*** 

Adhesión (cells/mm2) 1,36 ± 1,42 3,44 ± 2,79*** 
Se presentan las medias ± SD, tras realizar la prueba T de Student para muestras 
independientes. Flujo de R.: flujo de rodamiento; velocidad: velocidad de rodamiento. 
***p<0,001. 
 

Dado que la inflamación gingival (BOP) se asoció a la presencia de valores 

mayores de los parámetros de la interacción leucocito-endotelio, realizamos 

regresiones lineales simples para ver el porcentaje de explicación del BOP sobre 

dichos parámetros. Se encontraron modelos de regresión lineal estadísticamente 

significativos con la variable BOP, en todos los parámetros de la interacción 

leucocito-endotelio. Con este modelo, podemos observar como la presencia de 

BOP podría explicar (con una potencia estadística moderada) el empeoramiento 

de los parámetros medidos en la interacción leucocito-endotelial. 
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Concretamente, el BOP explicaría en un 30,1% el flujo de rodamiento, en un 

28,7% la velocidad de rodamiento y en un 7,9% la adhesión (tabla 36 y figura 

21). 

 

Tabla 36. Modelos de regresiones lineales simples, introduciendo en el modelo 

como variable dependiente cada parámetro de la interacción leucocito endotelial 

y como variable independiente el BOP. 

 
 

Parámetros 
 

B 

 
R 

 
r2 

 
r2 ajustado 

 
Sig. 

Velocidad de rodamiento 

BOP -15,7 0,542 0,294 0,287 0,000*** 

constante 727    0,000*** 

Flujo de rodamiento 

BOP 6,21 0,555 0,308 0,301 0,000*** 

constante 72,6    0,000*** 

Adhesión 

BOP 0,110 0,297 0,088 0,079 0,002** 

constante 1,21    0,000*** 

Modelos de regresiones lineales simples. B: coeficiente de la regresión; BOP: sangrado 
al sondaje. **p<0,01; ***p<0,001. 
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Figura 21. Representación gráfica de las regresiones lineales simples (dispersión 

de residuos) teniendo en cuenta la pertenencia al grupo PCOS, PCOS con 

gingivitis y el control.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

BOP: sangrado al sondaje; PCOS: pacientes con PCOS periodontalmente 

sanas; PCOS+: pacientes con PCOS con gingivitis. 

R2=0,287 R2=0,301 

R2=0,079 
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En la figura 21, podemos observar como los puntos morados de dispersión que 

corresponden a las pacientes PCOS con gingivitis, se disponen en una zona 

alejada a los demás grupos y siguen la dirección de la recta de regresión en la 

velocidad y adhesión. Sin embargo, la dispersión de los puntos del flujo de 

rodamiento, aunque presenta una regresión lineal significativa, no muestra 

agrupación clara de los puntos, destacando el grupo PCOS periodontalmente 

sanas frente a los demás grupos. 

 

Para conocer el porcentaje de influencia de la gingivitis y el grupo PCOS sobre 

los valores promedio de los parámetros de la interacción leucocito-endotelio, 

realizamos regresiones lineales simples entre ellos. La velocidad de rodamiento, 

el flujo de rodamiento y la adhesión, mostraron modelos de regresiones lineales 

simples significativas con el grupo PCOS, sin encontrarse resultados 

significativos con la presencia de gingivitis (tabla 37). Pertenecer al grupo PCOS 

explicaría en un 48,6% los peores resultados obtenidos sobre la velocidad de 

rodamiento, en un 39,1% el flujo y en un 29,1% la adhesión. 

 

Tabla 37. Modelos de regresiones lineales simples, siendo la variable 

dependiente cada uno de los parámetros de la interacción leucocito-endotelio y 

como independientes la presencia de gingivitis y el grupo. 

 
Parámetros 

 
B 

 
R 

 
r2 

 
r2 ajustado 

 
Sig. 

Velocidad de rodamiento 
Modelo  0,705 0,496 0,486 0,000*** 
Grupo -135,4    0,000*** 

Gingivitis -12,3    0,780 
constante 755    0,000*** 

Flujo de rodamiento 
Modelo  0,635 0,403 0,391 0,000*** 
Grupo 44,1    0,000*** 

Gingivitis 12,0    0,518 
constante 66,7    0,000*** 

Adhesión 
 Modelo  0,552 0,304 0,291 0,000*** 
Grupo 1,50    0,000*** 

Gingivitis -0,271    0,684 
constante 0,709    0,001*** 

Modelo de regresiones lineales simples con el método de entrar. B: coeficiente de la 
regresión. ***p<0,001. 
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Para determinar la probabilidad de los grupos de presentar peores resultados en 

los parámetros de la interacción leucocito-endotelio, realizamos un modelo 

logístico multinominal. En este modelo podemos ver como en grupo PCOS con 

gingivitis presenta una mayor probabilidad de tener valores menores de 

velocidad de rodamiento y mayor adhesión celular introduciendo como categoría 

de referencia el grupo control. Lo mismo ocurre con el grupo PCOS 

periodontalmente sanas (tabla 38). Sin embargo, el flujo de rodamiento no 

mostró valores estadísticamente significativos con el grupo en el modelo logístico 

multinominal.  

 

Tabla 38. Modelo de regresión logística multinominal, siendo la variable 

dependiente el grupo y las independientes los parámetros medidos en la 

interacción leucocito-endotelio. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)*** Cox y Snell =0,544 

Grupo 3 categorías politómica B gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

PCOS Intersección 5,105 1 0,143   

 Velocidad -0,010 1 0,018* 0,990 0,982  0,998 

 Flujo de R. 0,007 1 0,500 1,007 0,987  1,02 

 Adhesión 0,706 1 0,006** 2,026 1,222  3,36 

PCOS+ Intersección 5,675 1 0,173   

 Velocidad -0,018 1 0,001*** 0,983 0,972  0,993 

 Flujo de R. 0,020 1 0,104 1,020 0,996  1,04 

 Adhesión 0,935 1 0,002** 2,547 1,394  4,65 

Regresión logística multinominal, teniendo como categoría de referencia el grupo 
control, siendo la variable dependiente el grupo y como independientes las variables 
velocidad, flujo de rodamiento y adhesión. El valor de Cox y Snell corresponde al valor 
de la pseudo R2. Exp (B): exponente B equivalente al valor de OR; Flujo de R.: flujo de 
rodamiento; gl: grados de libertad; IC95: intervalo de confianza para el 95% del valor de 
OR; Velocidad: velocidad de rodamiento. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
 

Asociación de los parámetros de la interacción leucocito-endotelio con los 

parámetros bioquímicos, hormonas sexuales y el grupo 

 

Parámetros bioquímicos 

Se realizaron correlaciones bivariadas entre los parámetros bioquímicos que 

mostraron diferencias significativas entre los grupos con los parámetros medidos 

en la interacción leucocito-endotelio. En la tabla 39 observamos como las 
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variables bioquímicas insulina, HOMA, triglicéridos y C3 (cuyo aumento se 

asoció a la presencia de PDs) mostraron correlaciones estadísticamente 

significativas con los parámetros de la interacción leucocito-endotelio.  

 

La velocidad de rodamiento se correlacionó negativamente con la insulina, 

HOMA, los triglicéridos y C3; el flujo de rodamiento se correlacionó positivamente 

con la insulina, HOMA, triglicéridos y C3 y la adhesión se correlacionó 

positivamente con los triglicéridos y C3. Sin embargo, el HDLc, no mostró 

correlaciones significativas con ninguno de los parámetros de la interacción 

leucocito-endotelio. Por ello, podemos decir que el aumento de la insulina, los 

triglicéridos y C3 fue proporcional al empeoramiento de los parámetros de la 

interacción leucocito-endotelio. 

 

Además, se estudiaron todas las posibles correlaciones entre los restantes 

parámetros bioquímicos que, aunque no se asociaron a la presencia de PDs 

(tabla 40), mostraron diferencias significativas entre los grupos. Podemos 

observar como valores menores de velocidad de rodamiento se correlacionaron 

con valores mayores de RBP4. Además, el RBP4 también se correlacionó con 

valores mayores de flujo de rodamiento y adhesión. Por otro lado, el colesterol 

solo se correlacionó con la adhesión. 

 
Tabla 39. Correlaciones bivariadas de Pearson entre los parámetros bioquímicos 

(que mostraron diferencias significativas entre los grupos y que se asociaron a 

la presencia de PDs) y los parámetros medidos en la interacción leucocito-

endotelio. 

 

 

Parámetros 

 

Coeficiente de correlación 

Insulina HOMA Triglicéridos HDLc C3 

Velocidad de rodamiento 

P. total -0,280** -0,234** -0,393** 0,143 -0,369** 

Controles -0,203 -0,157 -0,320 0,085 -0,129 

PCOS -0,071 -0,026 -0,268 -0,114 -0,247 

PCOS+ -0,125 -0,154 -0,088 0,194 0,001 
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 Coeficiente de correlación 
Parámetros Insulina HOMA Triglicéridos HDLc C3 

Flujo de rodamiento 
P. total 0,232** 0,203** 0,235** -0,188 0,281** 

Controles 0,076 0,009 0,307 -0,041 0,043 

PCOS 0,120 0,109 -0,037 -0,131 0,165 

PCOS+ -0,213 -0,220 -0,149 0,138 -0,100 

Adhesión 
P. total 0,090 0,074 0,206* 0,003 0,201** 

Controles 0,322 0,242 0,095 0,180 -0,002 

PCOS -0,150 -0,141 -0,026 -0,009 0,021 

PCOS+ -0,278 -0,247 0,122 0,503 -0,012 

C3: complemento 3; HDLc: colesterol de alta densidad; HOMA: modelo homeostático 
de evaluación de la resistencia a la insulina; P. total: población total de la submuestra; 
PCOS: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas; 
PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con gingivitis. *p<0,05; 
**p<0,01; ***p<0,001. 
 

Tabla 40. Correlaciones bivariadas entre los restantes parámetros bioquímicos 

(no asociados a la presencia de PDs) y los parámetros medidos en la interacción 

leucocito-endotelio, que mostraron resultados estadísticamente significativos. 

 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

Colesterol RBP4 hsCRP 
Velocidad de rodamiento 

P. total -0,169 -0,280** -0,058 

Controles -0,079 -0,229 -0,052 

PCOS -0,077 -0,109 0,066 

PCOS+ 0,386 0,270 0,001 

Flujo de rodamiento 
P. total 0,157 0,231** -0,046 

Controles 0,212 0,369** -0,125 

PCOS -0,057 -0,004 -0,188 

PCOS+ -0,048 -0,302 -0,031 

Adhesión 
P. total 0,316** 0,360** -0,004 

Controles 0,127 0,281* -0,115 

PCOS 0,412** 0,125 -0,076 

PCOS+ 0,113 0,429 -0,162 

Correlaciones bivariadas de Pearson. hsCRP: proteína C reactiva ultrasensible; P. total: 
población total de la submuestra; PCOS: pacientes con el síndrome de ovario 
poliquístico periodontalmente sanas; PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario 
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poliquístico con gingivitis; RBP4: proteína fijadora de retinol A. *p<0,05; **p<0,01; 
***p<0,001. 
 

Hormonas sexuales 

Se realizaron correlaciones bivariadas entre las hormonas sexuales que 

mostraron diferencias significativas entre los grupos y los parámetros de la 

interacción leucocito endotelio. Se obtuvo una correlación estadísticamente 

significativa positiva entre la velocidad de rodamiento con el estradiol. Además, 

el estradiol, también mostró una correlación negativa con el flujo de rodamiento. 

La hormona 17OH-progesterona se correlacionó de forma negativa con la 

adhesión (tabla 41). Para descartar otras asociaciones, se correlacionaron las 

restantes hormonas sexuales con los parámetros de la interacción leucocito-

endotelio, encontrándose una correlación negativa entre la prolactina y el flujo 

de rodamiento (coeficiente de Spearman=-0,225, p=0,023) y entre la prolactina 

y la adhesión (coeficiente de Spearman=-0,201, p=0,042).  

 

Tabla 41. Correlaciones bivariadas de Spearman entre las hormonas sexuales 

que mostraron diferencias significativas entre los grupos y los parámetros de la 

interacción leucocito-endotelio. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

Estradiol 17 Hidroxiprogesterona 
Velocidad de rodamiento 

P. total 0,275** 0,180 
PCOS 0,112 -0,039 

PCOS+ -0,138 -0,020 
Controles 0,278 0,187 

Flujo de rodamiento 
P. total -0,248* -0,137 
PCOS -0,127 0,090 

PCOS+ 0,327 0,143 
Controles -0,324* -0,180 

Adhesión 
P. total -0,097 -0,264** 
PCOS 0,092 -0,217 

PCOS+ 0,103 0,262 
Controles 0,038 -0,281 

P. total: población total de la submuestra; PCOS: pacientes con el síndrome de ovario 
poliquístico periodontalmente sanas; PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario 
poliquístico con gingivitis. *p<0,05; **p<0,01. 
 



Resultados del objetivo 6

143 
 

Para conocer cómo influyen los parámetros bioquímicos y las hormonas 

sexuales sobre la velocidad de rodamiento, el flujo de rodamiento y la adhesión, 

realizamos regresiones lineales entre ellos. La velocidad de rodamiento presentó 

una regresión lineal simple con la insulina, triglicéridos, C3 y el estradiol. El flujo 

de rodamiento mostró una regresión lineal simple significativa con los 

triglicéridos, C3 y el estradiol, y la adhesión mostró una regresión lineal 

significativa con el C3, colesterol total y la RBP4, aunque las constantes de los 

modelos no fueron significativas (tabla 42). 

 

Tabla 42. Modelos de regresiones lineales simples siendo la variable 

dependiente cada uno de los parámetros de la interacción leucocito-endotelio y 

las independientes los parámetros bioquímicos y hormonas sexuales con los que 

se encontraron correlaciones estadísticamente significativas. 

 
 

Parámetros 
 

B 

 
R 

 
r2 

 
r2 ajustado 

 
Sig. 

Velocidad de rodamiento 
Insulina -6,70 0,280 0,079 0,070 0,004** 

constante 722    0,000*** 
Triglicéridos -1,20 0,393 0,155 0,146 0,000*** 
constante 757    0,000*** 

C3 -1,56 0,369 0,136 0,127 0,000*** 
constante 849    0,000*** 

RBP4 -79,6 0,280 0,079 0,069 0,004** 
constante 820    0,000*** 

hsCRP -0,652 0,058 0,003 -0,006 0,560 
constante 668    0,000*** 
Estradiol 0,440 0,252 0,064 0,055 0,010** 
constante 633    0,000*** 

Flujo de rodamiento 
Triglicéridos 0,281 0,235 0,055 0,046 0,016* 
constante 75,8    0,000*** 

C3 0,464 0,281 0,079 0,070 0,004** 
constante 43,1    0,026* 
Colesterol 0,251 0,157 0,025 0,015 0,111 
constante 50,4    0,090 

RBP4 24,8 0,231 0,053 0,044 0,020* 
constante 47,6    0,025* 
Estradiol -1,71 0,254 0,065 0,055 0,009** 
constante 109    0,000*** 
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Parámetros B R r2 r2 ajustado Sig. 
Adhesión 

C3 0,011 0,201 0,040 0,031 0,041* 

constante 0,348    0,590 

Colesterol 0,017 0,316 0,100 0,091 0,001*** 

constante -1,48    0,118 

RBP4 1,30 0,360 0,130 0,121 0,000*** 

constante -0,904    0,180 

17 Hidroxiprogesterona -0,006 0,074 0,005 -0,005 0,469 

constante 1,64    0,000*** 

Modelos de regresiones lineales simples con el método de entrar. B: coeficiente de la 
regresión; C3: complemento 3; hsCRP: proteína C reactiva ultrasensible; RBP4: 
proteína fijadora de retinol A. *p<0,05; *p<0,01; *p<0,001. 
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6.2 Moléculas de adhesión: sICAM y sVCAM 
 

Para completar el estudio de la función endotelial se cuantificaron los niveles 

séricos de las moléculas de adhesión sICAM1 y sVCAM. Tras aplicar el test 

ANOVA, encontramos diferencias significativas de la sICAM1 entre el grupo 

PCOS con gingivitis y las controles (según la prueba post hoc de Bonferroni). 

Aunque no hayan existido diferencias entre los valores de sVCAM, podemos 

apreciar cómo se presenta una ligera tendencia (p=0,154) de aumento de la 

expresión de esta proteína en el grupo PCOS con gingivitis (figura 22). 

Figura 22. Valores promedio de sICAM y sVCAM1 según el grupo y las 

diferencias significativas tras aplicar el test ANOVA. 

 

Los datos se representan como media + error estándar. Los grupos se analizaron 
mediante una ANOVA de una vía con un análisis post hoc de Bonferroni. Los 
diferentes superíndices indican diferencias significativas entre las medias. 
sICAM: molécula de adhesión intercelular soluble; sVCAM1: molécula de 
adhesión vascular soluble 1. 

Asociación entre la toma de medicación y las moléculas de adhesión 

 

La toma de OC no se asoció a cambios en la expresión de las sVCAM ni sICAM1 

dado que se mostraron valores similares de las proteínas sICAM (sICAM toma 

de OC=88,8 ± 25,1 ng/mL, sin OC=95,7 ±127,2, T de Student para muestras 

independientes p=0,731) y sVCAM (toma OC=597,2 ± 115,6 ng/mL, sin 

OC=541,2 ± 159,0 ng/mL, T de Student para muestras independientes p=0,086) 

con respecto a la toma/no toma de OC. De igual manera, la toma de metformina 

no mostró diferencias la media de sICAM1 (si toma metformina 88,6 ± 22,5 
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ng/mL, no toma metformina=93,8 ±107,8 ng/mL, T de Student para muestras 

independientes p=0,698) y sVCAM (toma de metformina=592,2 ± 146,6 ng/mL, 

sin metformina=557,3 ± 147,1 ng/mL, T de Student para muestras 

independientes p=0,515). 

Asociación entre el estado periodontal y las moléculas de adhesión 
 

En cuanto al estado periodontal, se calcularon los valores promedio de las 

moléculas de adhesión, diferenciando a los pacientes por la presencia de 

gingivitis o por ser periodontalmente sanas, realizándose el test T de Student 

para muestras independientes. La presencia de gingivitis se asoció a un aumento 

de las sICAM1 de forma estadísticamente significativa, mientras que la sVCAM 

no mostró diferencias en cuanto al estado periodontal (tabla 43). 

Tabla 43. Valores promedio de moléculas de adhesión según el estado 

periodontal. 

 
Parámetros 

 
Sano 

 
Gingivitis 

sICAM1 (ng/mL) 74,5 ± 19,0 133,8 ± 175,0* 
sVCAM (ng/mL) 553,3 ± 145,6 580,0 ± 149,8 

Se presentan los valores como la media ± SD, se realizó la prueba T de Student para 
muestras independientes. sICAM1: molécula de adhesión intercelular soluble 1; sVCAM: 
molécula de adhesión vascular soluble. *p<0,05. 

 

Correlaciones bivariadas entre las moléculas de adhesión y los parámetros 

periodontales 

El BOP se correlacionó positivamente con las sICAM1 de forma positiva, 

teniendo en cuenta a la subpoblación en su conjunto. Podemos observar como 

valores mayores de BOP se asocian a mayores valores de sICAM1. Los demás 

parámetros periodontales no mostraron correlaciones significativas con la sICAM 

ni la VCAM (tabla 44). 
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Tabla 44. Correlaciones bivariadas entre las moléculas de adhesión y los 

parámetros periodontales. 

 

Parámetros 

 

Coeficiente de correlación 

BOP CAL PPD N.º d. PPD+ N.º d. CAL+ 

sICAM1  

P. total 0,396*** -0,030 0,047 0,006 -0,006 

Controles -0,051 0,218 0,190 -0,194 --- 

PCOS -0,005 -0,093 -0,092 0,173 -0,133 

PCOS+ 0,003 -0,442 -0,364 0,626 0,918 

sVCAM  

P. total 0,163 0,117 0,092 0,059 -0,024 

PCOS -0,145 -0,205 -0,157 0,119 0,033 

PCOS+ 0,362 0,185 0,081 0,073 -0,137 

Controles -0,017 0,212 0,191 -0,097 --- 

Se realizaron las correlaciones de Spearman en las correlaciones que incluyeron el 

 de inserción clínica; N.º d. CAL+: 

PCOS: pacientes con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: 
pacientes con el síndrome de ovario poliquístico con gingivitis; PPD: profundidad de 
sondaje; ICAM: moléculas de adhesión intercelular; VCAM: moléculas de adhesión 
vascular. ***p<0,001, --- valores no cuantificables. 

 

Para determinar el porcentaje de influencia de las moléculas de adhesión sobre 

los parámetros periodontales, realizamos regresiones lineales simples entre 

ellos. Aunque el BOP se correlacionó con la sICAM, la regresión lineal no mostró 

valores estadísticamente significativos (tabla 45). Para determinar cualquier otra 

asociación entre las moléculas de adhesión y los parámetros periodontales, se 

realizaron regresiones lineales con la sICAM1 y sVCAM y cada uno de los 

parámetros periodontales, sin encontrarse resultados significativos. 
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Tabla 45. Regresiones lineales simples introduciendo como la variable 

dependiente el BOP y como independiente la sICAM. 

 
Parámetros 

 
 B 

 
R 

 
R2 

 
R2 ajustado 

 
Sig. 

BOP 
sICAM1 0,012 0,200 0,040 0,026 0,096 

constante 4,52    0,000*** 
Modelo de regresión lineal simple con el método de entrar. B: coeficiente de la regresión 
para la variable; BOP: sangrado al sondaje; sICAM1: moléculas de adhesión intercelular 
soluble 1.  ***p<0,001. 

 

Para calcular la probabilidad de presentar mayores valores de moléculas de 

adhesión diferenciando por pertenecer al grupo PCOS, PCOS con gingivitis o 

control, realizamos una regresión multinominal, siendo la categoría de referencia 

en grupo control (tabla 46). El grupo PCOS con gingivitis mostró una OR=1,06 

ante la sICAM1 de forma estadísticamente significativa. Con este modelo, 

podemos ver como las pacientes PCOS con gingivitis se muestran un 6% más 

de probabilidad de presentar un promedio mayor de sICAM1, comparadas con 

las controles. 

Tabla 46. Modelo de regresión multinominal, siendo la variable dependiente el 

grupo y las variables independientes las moléculas de adhesión. 

Variables de la ecuación (modelo p=0,000)*** Cox y Snell =0,274 
Grupo 3 categorías 

politómica 
B Gl Sig.  Exp (B) IC 95% 

PCOS Intersección -3,835 1 0,026*   
 sICAM1 0,029 1 0,132 1,029 0,991  1,06 
 sVCAM 0,004 1 0,224 1,004 0,998  1,01 

PCOS+ Intersección -6,656 1 0,001***   
 sICAM1 0,062 1 0,003** 1,064 1,021  1,10 
 sVCAM 0,003 1 0,360 1,003 0,996  1,01 

La categoría de referencia fuel grupo control. El valor de Cox y Snell corresponde al 
valor de la pseudo R2. Exp (B): exponente B equivalente al valor de OR; gl: grados de 
libertad; IC95: intervalo de confianza para el 95% del valor de OR; PCOS: pacientes con 
síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el 
síndrome de ovario poliquístico con gingivitis; sICAM1: moléculas de adhesión 
intercelular soluble 1; sVCAM: moléculas de adhesión vascular soluble. *p<0,05. 
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Asociación entre las moléculas de adhesión y los parámetros 

bioquímicos, hormonas sexuales y el grupo 

Parámetros bioquímicos 

Para estudiar la asociación entre los parámetros bioquímicos y las moléculas 

de adhesión, se realizaron correlaciones bivariadas de Pearson entre cada uno 

de ellos. En la tabla 47 se muestran las correlaciones de las variables 

bioquímicas que se relacionaron con la presencia del PDs, y en la tabla 48 se 

muestran las correlaciones con variables bioquímicas que se correlacionaron 

de forma estadísticamente significativa con alguna de las moléculas de 

adhesión, pero que no se asociaron a la presencia de PDs. Las demás 

correlaciones entre la sICAM1 y sVCAM y los parámetros bioquímicos no 

mostraron correlaciones significativas. 

 

Correlaciones bivariadas de Pearson entre los parámetros bioquímicos con las 

moléculas de adhesión obtenidos en el Luminex®.                                                          Se 

obtuvo una correlación significativa positiva con el HDLc y la sVCAM en el grupo 

control. Las restantes correlaciones no mostraron asociaciones estadísticamente 

significativas (tabla 47). 

Tabla 47. Correlaciones bivariadas entre las moléculas de adhesión y las 

variables bioquímicas asociadas a la presencia de PDs. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

Insulina HOMA Triglicéridos HDLc C3 
sICAM1  

P. total -0,009 -0,014 0,046 -0,126 -0,032 
Controles 0,298 0,285 0,304 -0,464 0,059 

PCOS -0,027 -0,065 0,104 -0,100 -0,032 
PCOS+ -0,179 -0,166 -0,085 0,003 -0,282 

sVCAM  
P. total 0,038 0,002 0,029 0,144 0,103 

Controles -0,244 -0,347 -0,179 0,207* 0,058 
PCOS 0,000 -0,010 -0,107 0,217 -0,047 

PCOS+ 0,157 0,098 0,120 0,150 0,221 

Correlaciones bivariadas de Pearson. C3: complemento 3; HDLc: colesterol de alta 
densidad; HOMA: modelo homeostático de evaluación de la resistencia a la insulina; P. 
total: población total de la submuestra; PCOS: pacientes con síndrome de ovario 
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poliquístico periodontalmente sanas, PCOS+: pacientes con el síndrome de ovario 
poliquístico con gingivitis; sICAM1: moléculas de adhesión intercelular soluble 1; 
sVCAM: moléculas de adhesión celular vascular soluble. *p<0,05. 

 

Tabla 48. Correlaciones entre la sICAM1 con los parámetros bioquímicos no asociados 

a la presencia de PDs, que mostraron resultados estadísticamente significativos. 

 
Parámetros 

 
Coeficiente de correlación 

 PCOS PCOS+ CONTROL P.TOTAL 
sICAM1 

hsCRP 0,263 0,103 -0,161 0,257* 
Se presentan los resultados de las correlaciones bivariadas de Spearman que mostraron 
una correlación estadísticamente significativa entre variables bioquímicas no asociadas 
a la presencia de PDs, en este caso la hsCRP, teniendo en cuenta como significativo un 
valor p<0,05. hsCRP: proteína C reactiva ultrasensible; PCOS: pacientes con síndrome 
de ovario poliquístico periodontalmente sanas; PCOS+: pacientes con síndrome de 
ovario poliquístico con gingivitis; P. Total: población total; sICAM1: molécula de adhesión 
intercelular soluble 1. *p<0,05. 

 

Hormonas sexuales 

Para estudiar la asociación entre las hormonas sexuales (que mostraron 

diferencias entre los grupos) y las moléculas de adhesión, se realizaron 

correlaciones bivariadas de Spearman entre cada uno de ellos. El estradiol se 

correlacionó positivamente con la molécula de adhesión sICAM1 en el grupo 

control y la 17OH-progesterona se correlacionó la molécula de adhesión sVCAM 

teniendo en cuenta a la subpoblación en su conjunto y al grupo PCOS con 

gingivitis (tabla 49). Aunque las correlaciones fueron bajas, podemos ver como 

existe una tendencia al aumento de las sVCAM ante la presencia de PDs y que 

conforme aumenta el nivel del 17OH-progesterona aumenta la expresión de las 

sICAM. Las restantes correlaciones entre el estradiol y la 17OH-progesterona y 

las sICAM1 y sVCAM no mostraron correlaciones significativas. Además, se 

realizaron las correlaciones bivariadas entre las restantes hormonas sexuales y 

las moléculas de adhesión sin encontrarse correlaciones significativas. 
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Tabla 49. Correlaciones bivariadas de Spearman entre las hormonas sexuales 

que mostraron diferencias significativas entre los grupos, y moléculas de 

adhesión cuantificadas con el Luminex®. 

 

Parámetros 

 

Coeficiente de correlación 

Estradiol 17 Hidroxiprogesterona 

sICAM1 

P. total -0,010 -0,134 

Controles 0,483* -0,105 

PCOS 0,075 -0,020 

PCOS+ -0,016 -0,003 

sVCAM  

P. total -0,167 -0,321** 

Controles 0,027 -0,182 

PCOS -0,003 -0,224 

PCOS+ -0,343 -0,472* 

Se muestran los coeficientes de las correlaciones bivariadas de Spearman. PCOS: 
pacientes con síndrome de ovario poliquístico periodontalmente sanas; PCOS+: 
pacientes con síndrome de ovario poliquístico con gingivitis; P. TOTAL: población total; 
sICAM1: molécula de adhesión intercelular soluble 1; sVCAM: molécula de adhesión 
celular vascular soluble. *p<0,05; *p<0,01. 

 

Para determinar el porcentaje de explicación que ejercieron los parámetros 

bioquímicos y hormonas sexuales sobre los valores promedio de moléculas de 

adhesión, realizamos modelos de regresiones simples entre ellos. Aunque se ha 

observado que existió una correlación (baja) entre las hormonas sexuales y la 

expresión de las moléculas de adhesión, las regresiones lineales no mostraron 

resultados significativos entre la sICAM1 y sVCAM, con los parámetros 

bioquímicos con los que mostraron una correlación significativa (tabla 50). 
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Tabla 50. Regresiones lineales siendo la variable dependiente cada molécula de 

adhesión y como las independientes los parámetros bioquímicos, hormonas 

sexuales con las que se obtuvo correlación estadísticamente significativa. 

 

Parámetros 

 

B 

 

R 

 

r2 

 

r2 ajustado 

 

Sig. 

sICAM1 

Estradiol -0,080 0,056 0,003 -0,012 0,647 

constante 98,7    0,000*** 

hsCRP -0,036 0,005 0,000 -0,015 0,975 

constante 93,3    0,000*** 

sVCAM 

HDLc 1,39 0,144 0,021 0,007 0,222 

contante 471,7    0,000*** 

17 Hidroxiprogesterona -6,81 0,194 0,037 0,024 0,103 

constante 575    0,000*** 

Regresiones lineales simples con el método de entrar. B: coeficientes beta 
correspondientes al valor de la OR; HDLc: colesterol de alta densidad; hsCRP: proteína 
C reactiva ultrasensible; sICAM1: moléculas de adhesión intercelular soluble 1; sVCAM: 
moléculas de adhesión celular vascular soluble. **p<0,01; ***p<0,001. 
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DISCUSIÓN 

La asociación de las enfermedades bucodentales con las patologías sistémicas, 

ha sido y continúa, siendo a día de hoy, un área de investigación de gran interés 

científico. Concretamente la medicina periodontal, se ha encargado de analizar 

las asociaciones entre las PDs y las patologías sistémicas de tipo crónico e 

inflamatorio más prevalentes como la obesidad (1 3), la diabetes (4,5), el 

síndrome metabólico (2,6,7) y la artritis reumatoide (8). El carácter crónico e 

inflamatorio de dichas patologías sistémicas, centró diferentes vías de 

investigación basadas en la presencia de mecanismos fisiopatológicos en común 

con las patologías periodontales (9,10). Recientes investigaciones, han 

planteado la asociación entre el PCOS y las PDs (11 20) por ser un síndrome 

de carácter crónico e inflamatorio. Además, este síndrome presenta 

frecuentemente comorbilidades (obesidad y TD2) asociadas al aumento de la 

prevalencia y severidad de las patologías periodontales.  

En la presente Tesis Doctoral hemos encontrado una mayor prevalencia de 

gingivitis en el grupo PCOS comparado con el grupo control, estableciéndose 

una probabilidad de padecer algún tipo de PDs de 5,36 veces mayor en el grupo 

PCOS comparado con el grupo control. Estos hallazgos coinciden con el último 

metaanálisis publicado (18) que aborda los resultados de los estudios clínicos 

que evaluaron el estado periodontal de las pacientes con PCOS. Los resultados 

generales de los estudios incluidos en el metaanálisis, revelan que las mujeres 

con PCOS tienen de promedio un 28 % más de riesgo de desarrollar periodontitis 

(riesgo relativo 1,28, IC 95 %:1,06 1,55, p < 0,0001) con una heterogeneidad 

moderada entre los estudios analizados, lo que revela alguna variación entre los 

estudios incluidos. Los resultados de este metaanálisis destacan el estudio de 

Porwal et al., (16) publicado en el Journal of Periodontology, en el que se 

establece una OR de 2,88 (IC 95% 1,18-6,98) en el grupo PCOS para la 

periodontitis comparado con el grupo control, enfatizando en que la prevalencia 

de la periodontitis fue mayor en aquellas pacientes con PCOS recientemente 

diagnosticadas, sin recibir tratamiento médico. Otra de las investigaciones 

destacadas, es el estudio de Tong et al., (17) que fue realizado sobre una cohorte 

retrospectiva, en la cual se revisaron los registros periodontales obtenidos del 

sistema sanitario y aseguradoras de Taiwán. Se estableció un riesgo relativo 
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ante la presencia de periodontitis de 1,44 (IC 95% 1,24 1,67) en el grupo PCOS 

comparado con controles. Sin embargo, al estudiar el empeoramiento de cada 

uno de los parámetros periodontales recogidos en el periodontograma (BOP, 

CAL y PPD) de las diferentes investigaciones, los resultados no muestran 

unanimidad. En nuestro estudio el BOP, fue significativamente mayor en el grupo 

PCOS comparado con el grupo control, sin encontrarse diferencias significativas 

en las variables CAL y PPD. El BOP, que es la variable clínica que representa 

objetivamente la inflamación gingival, también fue significativamente mayor en 

pacientes PCOS comparado con controles, en recientes estudios clínicos 

(12,13,16,19,21 24). La prevalencia de gingivitis estudiada por Özçaka et al., 

(13,20) fue mayor en aquellas pacientes con PCOS y la severidad de la gingivitis 

(extensión y afectación periodontal) fue mayor en las pacientes PCOS con 

gingivitis que en las controles con gingivitis. Estos resultados están en la línea 

de los publicados por Akcali et al., (12), un estudio de casos y controles, en el 

que se realiza una exploración periodontal completa. En ellos (12,13,20) los 

autores coinciden con el planteamiento de la asociación entre el PCOS y las 

PDs, atribuyéndole una probabilidad mayor a las pacientes con PCOS de 

desarrollar PDs comparado con las pacientes sin dicho síndrome.  

 

Las discrepancias entre los investigadores, se encuentran principalmente al 

evaluar los parámetros periodontales PPD y el CAL. Saljoughi et al., (19) en su 

estudio de casos y controles, encuentra diferencias significativas tanto en el CAL 

y como en el PPD entre las PCOS con periodontitis y las controles. Sin embargo, 

cuando compara estos parámetros periodontales en un subgrupo de pacientes 

con PCOS, pero sin periodontitis, no encuentra diferencias significativas con el 

grupo control. Lo mismo ocurre en el estudio de Saglam et al., (21) en el que se 

compara la media de CAL y PDD entre casos y controles con y sin periodontitis. 

Las diferencias radican en el grupo PCOS con periodontitis frente al grupo PCOS 

periodontalmente sanas y controles. Por ello, ambos estudios (19,21), coinciden 

con nuestros hallazgos, ya que aquellas pacientes con PCOS sin afectación 

periodontal, no muestran diferencias en el CAL y la PPD comparado con 

controles, sugiriendo que la patología periodontal es la principal responsable de 

los cambios en estos parámetros periodontales. Por el contrario, las restantes 

investigaciones encuentran un mayor CAL y PPD en pacientes PCOS con y sin 
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periodontitis comparado con controles (12,16,22 24). Asimismo, en aquellas 

pacientes PCOS con periodontitis, se observa una mayor severidad en la 

afectación periodontal, con valores promedio significativamente mayores de 

BOP, CAL y PPD, teniendo en cuenta los hábitos de higiene oral, el tabaco, la 

medicación recibida, y los parámetros antropométricos (12,16,22 24), por lo que 

el PCOS parecería estar contribuyendo a la alteración de los parámetros 

periodontales y empeorados en aquellos casos con presencia de periodontitis  

Todas las investigaciones (12,13,16,19 24) que analizan la asociación entre el 

PCOS y las PDs, plantean que la relación entre ambas patologías es 

bidireccional, y que muchas veces la presencia de PDs en mujeres de edad fértil 

puede ser el primer signo de padecer PCOS no diagnosticado.  

 

En cuanto a los factores de riesgo modificables asociados a la presencia de PDs 

como el tabaco, el alcohol y los malos hábitos de higiene oral (6,25 29),en 

general, nuestra población de estudio, mostró buenos hábitos de higiene oral, 

bajo promedio de índices de placa y cálculo, consumo bajo de bebidas alcohólica 

y la mayoría de las pacientes (casos y controles) fueron no fumadoras. Al tratarse 

de una población joven y con buenos hábitos, podemos observar aquellos 

cambios a nivel de los tejidos periodontales, que no pueden atribuirse a factores 

locales, pero sí podrían deberse a las alteraciones bioquímicas y hormonales 

presentes en el PCOS y contribuir así en el desarrollo de las PDs. Además, la 

formación académica, relacionada con la ocupación, educación y situación social 

(todos ellos considerados como determinantes sociales de la salud por la 

Organización Mundial de la Salud (30)), fue similar entre casos y controles. Nuestra 

población de estudio, mostró un nivel de formación alto (estudios universitarios 

en su mayoría), y e

mayor prevalencia en la ocupación. Ninguna de estas variables se asoció a 

cambios en los parámetros periodontales ni se relacionó con la presencia de PDs 

en nuestro estudio. Esto podría deberse a que la muestra estudiada tuvo un alto 

nivel de formación y unos correctos hábitos de higiene oral. En la mayoría de las 

investigaciones llevadas a cabo sobre el estudio de las patologías periodontales 

en pacientes con PCOS, se tuvo en cuenta dichos hábitos y se llegó a la 

conclusión de que incluso con buenos hábitos de higiene oral y ante la ausencia 

de tabaquismo y alcohol, las pacientes con PCOS se muestran más vulnerables 
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ante el desarrollo de PDs (12,13,16,19,21 24). Estas afirmaciones, nos hacen 

indagar en aquellos factores (no relacionados con los hábitos de higiene, hábitos 

tóxicos, ni tampoco las variables sociodemográficas) que pueden haber estado 

implicados en la determinación de una mayor prevalencia de gingivitis que 

encontramos en el grupo PCOS comparado con las controles.  

Los análisis estadísticos que realizamos, mostraron una asociación entre los 

niveles de insulina (y su correspondiente índice HOMA) en sangre con una mayor 

inflamación gingival (medida con el BOP), un empeoramiento en la inserción 

clínica (aumento de CAL y PPD) y el posible inicio de periodontitis (medida con 

la 

predictivos (regresión lineal simple y árbol CHAID exhaustivo) que realizamos 

nos muestran como la insulina puede propiciar un aumento de la inflamación 

gingival. Timonen et al., (31) estudiaron cómo influyen las variaciones sistémicas 

de insulina en una población de pacientes sanos sin obesidad y determinaron un 

empeoramiento de la salud periodontal a causa de presentar IR incluso en 

pacientes jóvenes (menores de 50 años). Dado que la IR y la obesidad son 

frecuentes en el PCOS, se ha relacionado con la vulnerabilidad que presentan 

dichas pacientes ante el desarrollo de PDs (14,19,23,32).  

 

Por otro lado, también se ha estud

la alteración en los índices WHR, y WST) y la IR contribuyen al empeoramiento 

de los signos y síntomas del PCOS (33 35). La IR aumenta la secreción de 

andrógenos en el ovario y, como consecuencia, se produce un empeoramiento 

de las manifestaciones clínicas del PCOS como el hirsutismo, el acné y las 

irregularidades en el ciclo menstrual. Nuestros resultados muestran que, el 

22,9% de las pacientes con PCOS presentaron IR y mostraron valores más 

elevados de BMI y de los índices WHR y WSR comparado con las controles. El 

BMI y el WSR se correlacionaron de forma estadísticamente significativa con 

mismo tiempo, el WHR se correlacionó positivamente con valores mayores de 

 Souza do Santos et al.(34) en su 

estudio de casos y controles, coinciden con nuestros resultados, encontrando 

mayores niveles de CRP y HOMA en el grupo PCOS (34). Asimismo, nuestro 

grupo de investigación (36) también encontró esta asociación bidireccional entre 
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el aumento de los parámetros antropométricos y la prevalencia y severidad de 

las PDs, coincidiendo con otros autores (2,37,38). Pudimos observar como la 

pérdida de peso mejoraba el estado periodontal y como el tratamiento 

periodontal mediante el SRP conseguía reducir la inflamación sistémica (36). 

Esta asociación bidireccional que plantean los autores (2,14,19,23,32,36 38) se 

atribuye principalmente al aumento de la inflamación crónica de bajo grado 

presente en la obesidad, que se asocia a IR, que ocurre tanto en la obesidad 

como en la periodontitis. Los hallazgos plantean que, al mismo tiempo, el 

tratamiento periodontal por medio del SRP podría reducir la inflamación crónica 

de bajo grado y sus consecuencias. Una situación similar, podría presentarse en 

las pacientes PCOS con IR, que suelen ser pacientes con sobrepeso y obesidad. 

 

Dado que la metformina es un fármaco de uso habitual para el control de la IR, 

y el control del peso corporal, analizamos la prevalencia de PDs, atendiendo a la 

toma de metformina, sin encontrarse diferencias estadísticas significativas. La 

toma de metformina se ha asociado a la mejora de los parámetros periodontales 

(16) y de las manifestaciones clínicas presentes en el PCOS (39 43), lo cual 

podría explicarse por el control que ejerce el fármaco sobre la glucemia y el peso 

corporal. En nuestro estudio solo 11 pacientes tomaron metformina, y durante 

pocos meses (6 meses) de administración, dado que se trató de PCOS de 

reciente diagnóstico, lo que podría justificar que la metformina no se haya 

asociado a la mejora de los parámetros periodontales. 

 

Las alteraciones hormonales presentadas por el grupo con PCOS fueron valores 

sistémicos más bajos de estradiol y de 17OH-progesterona cuando los 

comparamos con el grupo control. Estas alteraciones hormonales presentes en 

el PCOS se han relacionado con cambios en la flora oral, y con el aumento y 

severidad de las PDs (44 48). Aunque el fenotipo del PCOS también influye en 

et al. (49) en su reciente estudio, compararon la afectación periodontal de las 

pacientes con PCOS según su fenotipo , llegando a la conclusión de que aunque 

todos los fenotipos se asocian a afectación periodontal, los fenotipos clásicos (A 

y B, ambos con hiperandrogenismo y oligoanovulación) son los que muestran 

mayor afectación.  
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Estas alteraciones hormonales han sido asociadas a cambios en la microbiota 

oral, en beneficio de los periodontopatógenos comúnmente asociados a las PDs 

como la P. gingivalis y F. nucleatum (24). Akcali et al., (24) cuantificaron dichos 

patógenos, encontrando un recuento significativamente mayor en pacientes con 

PCOS (con y sin gingivitis), comparado con controles (con y sin gingivitis). 

Recientemente, Wendland et al., (15) estudiaron la correlación entre los niveles 

de estradiol y el recuento de Capnocytophaga gingivalis, patógeno relacionado 

con la periodontitis juvenil, cuyo género se asocia a infecciones uterinas e 

infecciones perinatales en partos prematuros. En dicho estudio, se encontró una 

correlación positiva entre el estradiol y el recuento de Capnocytophaga 

gingivalis, y además se observó que a mayor niveles de HDLc, menor recuento 

de este periodontopatógeno (15).  

Los resultados de ambos estudios (15,24) nos sugieren que la inflamación 

gingival, encontrada en mayor medida en las pacientes con PCOS, puede 

deberse a los cambios hormonales presentes en dicho síndrome. Aunque los 

cambios en la microbiota oral no son la única causa de que se produzcan las 

PDs, un cambio hacia una microbiota con predominio de especies 

periodontopatógenas, aumenta el riesgo de desarrollo de PDs. Por lo tanto, la 

asociación positiva entre la microbiota oral y la inflamación gingival se ve 

potenciada aún más por este trastorno endocrino (15,24,44,46,47,50).  

 

Las fluctuaciones hormonales, de progesterona, estrógenos y gonadotropinas 

(FHS y LH), se han asociado a un mayor riesgo de desarrollo de PDs (44,46,51

53) caracterizado por una mayor reactividad de los tejidos periodontales, con 

tendencia a la inflamación gingival y una mayor prevalencia de lesiones irritativas 

como los granulomas gingivales presentes en el embarazo (44,46,51 54). Sin 

embargo, el efecto de los estrógenos sobre el periodonto, es controvertido. 

Mientras que durante el embarazo los picos elevados de estrógenos predisponen 

a las pacientes ante el desarrollo de patologías gingivales (sobre todo de tipo 

niveles significativamente bajos de estrógenos y progestágenos en la 

menopausia, también parecen tener efectos negativos sobre el periodonto (54

56). 
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En mujeres con bajos niveles de estrógenos durante la menopausia, se ha 

encontrado una mayor tendencia a la pérdida de hueso alveolar, mayor CAL, una 

menor elasticidad en los tejidos (sobre todo debido a la menor vascularización 

periodontal y menor cantidad de colágeno) que influye tanto en el periodonto 

como en las patologías temporomandibulares (55).  

 

En esta Tesis Doctoral, las pacientes controles periodontalmente sanas 

mostraron valores significativamente más altos de estradiol y 17OH-

progesterona que el grupo de controles con PDs y las pacientes PCOS (con y 

sin PDs). Sin embargo, no se encontraron correlaciones significativas entre las 

hormonas sexuales y los parámetros periodontales, ni tampoco entre las 

hormonas sexuales y las citoquinas proinflamatorias. Los niveles de FSH y LH 

no mostraron diferencias significativas, ni tampoco los valores de testosterona 

libre. Por lo que podemos observar como el estado periodontal (de la población 

estudiada) no se asoció a fluctuaciones en las hormonas sexuales, ni tampoco 

se atribuyó la mayor inflamación gingival encontrada en el grupo PCOS a los 

niveles de hormonas sexuales determinadas. 

 

La toma de OC también se ha vinculado en diversos estudios con un aumento 

del BOP (45,47,56). En esta investigación la toma de OC no alteró los 

parámetros periodontales BOP, CAL ni PPD, sin embargo, encontramos una 

prevalencia algo mayor de PDs en la población estudiada que tomó OC. La toma 

de OC resulta un tema controvertido, dado que estos fármacos contribuyen al 

equilibrio hormonal y por consiguiente a reducir los picos de estrógenos y 

andrógenos relacionados con la inflación gingival. En esta Tesis Doctoral, la 

toma de OC podría explicar que, en general, no se hayan encontrado 

asociaciones entre la alteración del perfil de hormonas sexuales y la presencia 

de PDs ni tampoco con la alteración de los parámetros periodontales, a pesar de 

ser más prevalente las PDs en las mujeres que tomaban OC. 

 

Uno de los mecanismos de asociación más estudiados es la implicación de las 

citoquinas proinflamatorias (presentes en los tejidos periodontales) sobre las 

patologías sistémicas. Diversos autores han documentado un aumento de ILs, 

pacientes con PCOS con PDs, comparado con 
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controles (12,13,16,20,23,57). La IL6 está implicada en diversas funciones que 

promueven la reabsorción ósea periodontal, por lo que se emplea como 

biomarcador en el inicio y progresión de la periodontitis (58). Tanto la IL6 como 

mecanismos moduladores de la inflamación aguda como la vasodilatación y la 

activación del complemento. Ambas citoquinas se han encontrado elevadas en 

pacientes con PCOS (20,34,57), lo que plantea que dichas citoquinas juegan un 

importante papel en el inicio y progresión de las PDs en las pacientes con PCOS. 

En nuestra población, los grupos PCOS (con y sin PDs) mostraron valores 

control. Además, encontramos una correlación significativa entre la 

manera que aquellas pacientes que mostr

correspondieron con valores mayores de CAL y PPD. Dursun et al., (23) 

determinaron en pacientes con PCOS que el volumen de GCF y los niveles de 

MPO presentes  eran significativamente mayores que en las controles y que 

además, esta MPO se correlacionaba con el empeoramiento de los parámetros 

clínicos periodontales. Más tarde Akcali et al.,(12,59) cuantifican el volumen de 

GCF y el nivel de MMPs encontrando en el grupo PCOS mayor volumen de GCF 

y mayor contenido de MMPs comparado con las controles. Ambos autores 

(12,23,59) observaron cómo incluso en pacientes jóvenes existe un aumento del 

volumen de GCF y este presentaba un mayor nivel de MPO y MMPs que se 

correspondió con un peor estado periodontal. Tanto la MPO como las MMPs 

evidencian el aumento de la inflamación periodontal. Las MMPs son secretadas 

por las células inflamatorias activadas como los neutrófilos y macrófagos, al igual 

que la MPO que procede de la degranulación de los neutrófilos en presencia de 

un proceso inflamatorio. Aunque en la presente Tesis Doctoral no medimos 

dichas proteínas en GCF, el hecho de que a nivel sistémico encontráramos 

mayores valores de MPO en las pacientes con PCOS y que se correspondiera 

con un mayor CAL, nos muestra la importante repercusión que puede tener el 

PCOS a nivel sistémico siendo de esta forma más probable el desarrollo de PDs 

en ellas.  

 positiva, aunque débil con 

la insulina, el índice HOMA y los triglicéridos en el grupo PCOS, sin mostrar estas 
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correlaciones en el grupo control. A mismo tiempo, la MPO, se correlacionó 

positivamente con la insulina, el índice HOMA. Evidenciándose de esta forma, 

una proporción mayor de marcadores inflamatorios en el grupo PCOS 

correlativos a la alteración del perfil lipídico y al HOMA. 

periodontitis se ha asociado a un mayor riesgo de enfermedad CV (12,59 61). A 

este respecto, la MPO contribuiría a la oxidación lipídica de las LDL, favoreciendo 

el reclutamiento de los macrófagos y la formación de células espumosas que 

participa en la formación de la placa de ateroma. De hecho, los niveles de MPO 

se han visto incrementados en aquellas pacientes PCOS con IR (57). La 

correlación entre la MPO con el nivel de inserción clínica (medida con el CAL) de 

las pacientes PCOS analizadas en este estudio, sugiere que, niveles de MPO 

altos podrían indicar un comienzo en el empeoramiento de la salud periodontal, 

en etapas tempranas de las PDs. Otra de las ILs relacionadas con la periodontitis 

y con la IR, es la CRP. Se la relaciona con los procesos inflamatorios y se ha 

demostrado incluso la reducción de esta, tras el tratamiento periodontal 

(36,62,63). Nuestros resultados muestran como la CRP en suero fue 

significativamente mayor en el grupo PCOS, sin embargo, no mostró correlación 

con los parámetros periodontales, ni tampoco mostró diferencias al comparar el 

grupo PCOS con gingivitis frente a las pacientes del grupo PCOS 

periodontalmente sanas. La presencia de valores mayores de CRP en el grupo 

PCOS, podría contribuir al desarrollo de las PDs en dichas pacientes (64,65). 

Además, la CRP se ha relacionado con el desarrollo de obesidad y T2D (66), 

ambas relacionadas con el empeoramiento de los signos y síntomas del PCOS 

(34,35,67 70) y de las PDs (2,36,38,71 74). 

 

En los últimos años, se ha estudiado el efecto de la activación de la inmunidad 

innata por los inflamasomas, sobre los tejidos periodontales. Como hemos 

comentado anteriormente, los inflamasomas son complejos multiproteicos 

formados por una molécula sensora llamada receptor de reconocimiento de 

patrones NLR, una molécula adaptadora ASC y la proteasa caspasa-1. Dentro 

de los inflamasomas actualmente identificados, el NLRP3 se ha relacionado con 

el inicio y la progresión de las PDs (75 78). La activación de NLRP3 se ha 

asociado a un aumento de la actividad osteoclástica a nivel periodontal (cuando 
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existe una infección) a través de la activación de la vía del  produciendo 

(75 78).  

 

El papel del LPS de las bacterias periodontopatógenas (Gram negativas), 

también ha sido estudiado, siendo uno de los factores en la activación del , 

generándose un aumento de la actividad osteoclástica a nivel periodontal 

(75,78). Huang et al, (75) realizaron un estudio experimental en un modelo 

murino, generando lesiones periodontales con ligaduras en el ligamento 

periodontal y pautando una dieta con alto contenido en grasa y con bajo 

contenido en grasa. Tras las 16 semanas evaluaron la pérdida ósea radiográfica 

por medio de una CAT, y concluyeron que los ratones del modelo con 

periodontitis presentaron pérdida de hueso y dicha pérdida se correspondía con 

elevados niveles NLRP3 y MCP1 en los tejidos periodontales (determinados con 

inmunohistoquímica y PCR cuantitativa en los tejidos periodontales). También 

constataron que la obesidad (en el grupo de ratones obesos) disminuía la 

expresión del NLRP3 en los tejidos periodontales, actuando como un factor 

inhibidor de la inmunidad innata y, en consecuencia, aumentando la severidad 

de las lesiones periodontales. La activación del inflamasoma fue mayor en 

aquellos ratones en los que se infectó el GFC con el LPS de Porphyromona 

gingivalis.  

Yamaguchi et al., (77) encontraron resultados similares en un modelo murino 

knockout de NLRP3, en los que se había estimulado la respuesta inmune a nivel 

periodontal introduciendo Porphyromona gingivalis en saliva. El grupo control de 

ratones mostró altos niveles de reabsorción ósea, resultado de la activación del 

caspasa-1 en macrófagos. Sin embargo, los ratones con deficiencia de NLRP3 

no presentaron pérdida ósea tras la aplicación de la bacteria en saliva; lo que 

sugiere que la actividad innata mediada por el NRLP3 es fundamental en el 

proceso de activación del RANL en la activación ósea.  

 

Recientemente, Isaza-Guzmán et al., (76) cuantificaron los niveles en saliva del 

entes con periodontitis (de rápida 

evolución y crónicas) y controles. Se detectaron niveles significativamente más 
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controles. Sin embargo, no se observaron diferencias significativas para los 

niveles de caspasa-1 entre los grupos clínicos, y solo la concentración salival de 

NLRP3 fue significativamente mayor en los pacientes con periodontitis de rápida 

evolución (agresivas) en comparación con los pacientes con periodontitis de 

crón

proporcionales al empeoramiento de los parámetros clínicos periodontales.  

 

Para que se produzca el ensamblaje de los complejos proteicos formadores del 

NLRP3, se requiere la fosforilación del NLRP3 y de la proteína adaptadora ASC. 

Dentro de las MAPK, la proteína JNK tienen funciones importantes en la 

regulación de las respuestas inflamatorias e inmunitarias, como es la 

fosforilación de la proteína adaptadora ASC (necesaria para la formación de 

agregados proteicos de ASC) (41).  

Cuando cuantificamos los niveles proteicos de JNK y  en los leucocitos, 

encontramos niveles significativamente mayores de ambas proteínas, en el 

grupo PCOS con gingivitis. Concretamente, identificamos una correlación 

significativa positiva entre la JNK y el BOP, que se correspondió con una 

regresión lineal simple significativa con el BOP y con la presencia de gingivitis. 

Por lo tanto, nuestros resultados están en la línea de otros autores en los que se 

muestra como el inflamasoma NLRP3 puede modular la respuesta inflamatoria 

de los tejidos periodontales ante las agresiones bacterianas, en detrimento de la 

salud gingival (75 78) aunque van un paso más allá, ya que en la presente Tesis 

Doctoral, hemos analizado la expresión en leucocitos de sangre periférica, lo que 

sugiere que la presencia de gingivitis es capaz de activar la formación de 

complejo del inflamasoma no solo a nivel periodontal sino también a nivel 

sistémico. 

 

El aumento de los periodontopatógenos que generan LPS, involucra a los 

receptores tipo TLR que conducen a la activación del  responsable de la 

(mediante la activación del complejo del inflamasoma) (79). Asimismo, el 

fibroblasto gingival estimulado por LPS de los periodontopatógenos como la 

Porphyromona gingivalis mostró en investigaciones recientes (79,80) una 
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inflamatorio que involucró la activación de ERK, p38 y JNK, así como la 

expresión de PAI1. Dado que nuestro estudio no realizó recuentos bacterianos, 

el planteamiento de la activación directa del inflamasoma NLRP3 por medio de 

los periodontopatógenos no es posible. Sin embargo, puesto que el 

empeoramiento del BOP fue proporcional al aumento de los niveles de JNK y 

 en PBMCs (monocitos y linfocitos), nos hace pensar en que ha existido la 

activación de la inmunidad innata por las bacterias periodontales presentes en el 

surco gingival, causando una mayor inflamación gingival.  

 

La MCP1, implicada en el reclutamiento de leucocitos, fue significativamente 

más alta en el grupo PCOS con gingivitis, comparado con las pacientes PCOS 

periodontalmente sanas y el grupo control. Además, se correspondió con valores 

significativamente mayores de BOP. Otros autores, también han encontrado una 

relación entre los niveles de MCP1 y el empeoramiento de los parámetros 

periodontales, siendo esta asociación más relevante conforme aumenta el BMI 

(75,81 83). Esta proteína es secretada por diferentes tipos celulares, entre los 

que destacan las células endoteliales, los macrófagos y los propios monocitos. 

Además, se ha relacionado con el aumento del tejido adiposo y el hirsutismo en 

PCOS y sus niveles parecen no variar con la administración oral de 

sensibilizadores de insulina (84). La MCP1 se emplea como biomarcador en 

inicio y progresión de la periodontitis, dado que la mejora de los parámetros 

periodontales tras el tratamiento periodontal, parece asociarse a la reducción de 

los niveles de MCP1 tanto en GCF como en suero (81). Tanto en las recientes 

investigaciones (75,81 83) como en nuestro estudio, la asociación entre los 

niveles de MCP1 y el BOP, plantea una tendencia de las pacientes PCOS con 

gingivitis a un estado proinflamatorio local, que se corresponde con la 

cuantificación de dichas proteínas a nivel sistémico.  

 

Otro aspecto a considerar sobre las repercusiones sistémicas de las PDs, es el 

efecto de estas sobre el endotelio. El endotelio, regulador de las funciones de la 

pared vascular y de las relaciones de estas con las células circulantes, presenta 

importantes funciones en la regulación de la homeostasis vascular. Cuando se 

altera las funciones del endotelio y se pierde el rol homeostático de éste, se 

presenta una situación de disfunción endotelial. Los procesos infecciosos e 
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inflamatorios como las PDs se asocian a disfunción endotelial (37,57,85 88). 

Tonetti et al., (61) realizaron una revisión exhaustiva de los ensayos clínicos 

disponibles para determinar cómo podían influir las PDs en el desarrollo de las 

enfermedades CV y la disfunción endotelial. Aunque no consigue dilucidar los 

mecanismos moleculares exactos implicados en dicha asociación, llega a la 

conclusión de que el tratamiento periodontal de las PDs mejora la función 

endotelial y reduce la inflamación sistémica. Estos resultados coinciden con los 

et al., (87) en la revista 

Journal of Periodontology en la que los expertos afirman que la literatura 

científica establece que los pacientes con periodontitis presentan mayor riesgo 

de infarto y fibrilación auricular. Además, destacan la importancia de los 

periodontopatógenos en la formación de placas de ateroma, la activación del 

inflamasoma y la disfunción endotelial.  

 

De igual manera, el PCOS se ha asociado a alteraciones de la función endotelial 

y el consecuente aumento de riesgo CV (7,63,69,89,90). Los resultados de la 

presente Tesis Doctoral indican que las pacientes PCOS con gingivitis 

presentaron mayor flujo de rodamiento y adhesión de neutrófilos, y una reducción 

de la velocidad de rodamiento de los neutrófilos, comparado con las PCOS 

periodontalmente sanas y con las controles periodontalmente sanas. Este 

empeoramiento de los parámetros de las interacciones leucocito-endotelio 

resulta sorprendente, dado que hasta ahora a la gingivitis no se la había 

relacionado con la hiperreactividad de los neutrófilos procedentes de pacientes 

PCOS. Que exista esta tendencia hacia la disfunción endotelial en una etapa 

temprana de las PDs como es la gingivitis, en la que todavía no ha habido 

destrucción ósea y que presenta la posibilidad de curación, evidencia la 

relevancia del tratamiento de las patologías periodontales incluso en los estadios 

iniciales.  

Curiosamente, el aumento del BOP se correlacionó con un mayor flujo de 

rodamiento de los neutrófilos, una mayor adhesión y una menor velocidad de 

flujo. Nuestro grupo de investigación publicó en 2018 (37), una investigación en 

la revista Journal of Clinical Periodontology en la que encontramos esta 

hiperreactividad en los leucocitos de pacientes obesos con periodontitis. 

Además, también determinamos como esta hiperreactividad era directamente 
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proporcional al empeoramiento de cada uno de los parámetros periodontales 

(BOP, CAL y PPD) y se asociaba con una mayor severidad de la periodontitis. 

Asimismo, nuestro grupo de investigación también demostró como las pacientes 

con PCOS (con y sin Síndrome Metabólico) mostraron una mayor adhesión y 

flujo de rodamiento y una menor velocidad de rodamiento de los leucocitos, 

comparado con sus respectivos controles (7,57). De igual manera, los hallazgos 

indicaron que aquellas pacientes PCOS con IR, presentaron un empeoramiento 

de los parámetros de la función endotelial y mayores niveles de moléculas de 

adhesión solubles (sICAM y sVCAM), aumentando así el riesgo CV (7,57); 

coincidiendo con otros autores que vincularon la IR con un empeoramiento de la 

función endotelial (2,37,69,91,92).  

 

Además de la inflamación gingival, cuya correlación con los parámetros de la 

interacción leucocito-endotelio fue bastante potente, nuestros resultados 

mostraron una correlación negativa, aunque más débil, de la velocidad de 

rodamiento con los niveles de insulina, triglicéridos, C3, RBP4 y CRPus. 

Curiosamente, tanto la RBP4 como la CRP han sido identificadas como posibles 

biomarcadores de periodontitis, por estar relacionadas con la severidad de la 

afectación periodontal (34,36,37,62,64 66). De esta forma, podemos observar 

cómo, aunque las correlaciones fueron bajas, se observa una tendencia al 

empeoramiento de la función endotelial conforme aumentan los niveles de 

insulina. 

 

Para complementar la determinación de la función endotelial, cuantificamos en 

suero las moléculas de adhesión sICAM y sVCAM y cuyos niveles se relacionan 

con el riesgo CV. Uno de las primeras etapas de la aterogénesis es la adhesión 

de los leucocitos circulantes al endotelio y la posterior migración a través de este 

(93 95). La expresión de las moléculas de adhesión en un endotelio que 

conserva su función normal es baja. Los estímulos aterogénicos como las 

citoquinas proinflamatorias y los ROS, que se encuentran aumentados en las 

PDs (especialmente en la periodontitis), se han relacionado con el aumento de 

las ICAM y VCAM (57,96). 

De igual manera, la expresión de estas moléculas también se encuentran 

elevadas en pacientes con IR y obesidad (7,57,83). En esta Tesis Doctoral, los 
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niveles de sICAM en suero fueron significativamente más altas en el grupo PCOS 

con gingivitis, comparado con el grupo PCOS periodontalmente sanas y el grupo 

control. Además, la molécula de adhesión sICAM se correlacionó positivamente 

con el BOP, cuya regresión lineal simple fue estadísticamente significativa, y con 

la insulina, los triglicéridos y C3, mientras que con el HDLc mostró una 

correlación negativa. Estos resultados, sugieren que los niveles de sICAM se 

encuentran afectados por parámetros inflamatorios periodontales, IR y 

dislipemia. 

 

Para concluir, en el desarrollo de la presente Tesis Doctoral hemos encontrado 

un peor estado periodontal en las pacientes con PCOS. Este empeoramiento 

podría deberse al efecto de terceras variables que aumentan la susceptibilidad 

que tiene las pacientes PCOS ante el desarrollo de las PDs. Una de los 

parámetros más destacados, tanto en esta investigación como en los restantes 

estudios analizados, es el efecto de la insulina (incluido el HOMA) sobre los 

tejidos periodontales y la alteración del perfil lipídico (comúnmente asociada al 

sobrepeso y la obesidad). Hasta ahora, la asociación de la periodontitis y la 

disfunción endotelial (mediada por el aumento de las citoquinas proinflamatorias, 

el aumento de los ROS y la consecuente hiperreactividad de los leucocitos) había 

sido planteada en periodontitis de larga evolución (crónicas). La gingivitis no 

había sido asociada a la disfunción endotelial y en consecuencia al aumento del 

riesgo CV. Asimismo, la cuantificación sistémicade citoquinas proinflamatorias y 

de las proteínas involucradas en la activación del complejo del inflamasoma 

NLRP3 tampoco se habían detectado en un grupo de pacientes PCOS con 

gingivitis. Por ello, serían necesarias futuras investigaciones que abran nuevas 

líneas de investigación centradas en las rutas moleculares que podrían estar 

asociando el mayor riesgo CV a las PDs en pacientes PCOS. 

 

 

 

 
 

  



Discusión

168 
 

Limitaciones y fortalezas del estudio 
 
En cuanto a las limitaciones del estudio, podemos observar como al tratarse de 

una investigación con un diseño retrospectivo (de casos y controles) no es 

posible buscar asociaciones que establezcan causalidad, aunque con esta 

metodología es posible estimar la asociación del PCOS con las PDs por medio 

de la OR indicando la fortaleza de la asociación y la probabilidad de que ocurra 

esta patología en el grupo PCOS. 

Además, al no haberse realizado un análisis microbiológico de la saliva, no es 

posible estudiar los cambios en la microflora oral y de esta forma identificar si 

existen cambios relevantes en las pacientes PCOS que podrían contribuir a la 

mayor prevalencia de gingivitis encontrada en ellas. Sin embargo, al 

complementar la exploración periodontal y el estudio radiográfico con las 

determinaciones bioquímicas, las hormonas sexuales y la cuantificación de 

proteínas proinflamatorias a nivel sistémico, obtuvimos una información 

detallada del estado proinflamatorio sistémico de las pacientes, completando así 

el estudio. 

 

Por otro lado, dentro de los puntos fuertes de esta investigación, es importante 

destacar que en los experimentos empleamos las últimas técnicas disponibles 

para la determinación de las citoquinas proinflamatorias como es la tecnología 

X-MAP de Luminex® 200. La determinación de los parámetros de disfunción 

endotelial y las moléculas de adhesión endotelial, no han sido publicadas a día 

de hoy en un grupo PCOS junto con el diagnóstico periodontal de las pacientes. 

Asimismo, al realizarse el diagnóstico periodontal atendiendo a la última 

clasificación de las PDs (que minimiza la sobreestimación de la prevalencia de 

PDs) y siendo realizada por un único odontólogo, se redujeron las posibilidades 

de variabilidad en la determinación del diagnóstico periodontal.   

 

Además, aunque existan estudios que realicen exploración clínica y 

determinaciones de citoquinas proinflamatorias en pacientes con PCOS, estas 

suelen realizarse solo sobre el GCFo saliva, pero no emplean determinaciones 

detalladas de los neutrófilos, linfocitos y monocitos. Por ello, podemos decir que 

hasta ahora no hemos encontrado ninguna investigación que contemple la 
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exploración periodontal completa y la determinación sistémica de proteínas junto 

al estudio de la función endotelial y la cuantificación de proteínas implicadas en 

la activación del inflamasoma NLRP3 en los PBMCs. De igual manera, el hecho 

de haber realizado la determinación de los parámetros bioquímicos y hormas 

sexuales implicados en las manifestaciones clínicas del PCOS, nos permitió 

estudiar la influencia de estos parámetros como terceras variables (variables 

confusoras) en la asociación de las PDs con el PCOS.  
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CONCLUSIONES 

Tras realizar el diagnóstico periodontal de las pacientes con el Síndrome de 

Ovario Poliquístico (PCOS), encontramos una mayor prevalencia de 

enfermedades periodontales (PDs) en el grupo PCOS comparado con el grupo 

control.  

 

Como conclusiones de los objetivos específicos podemos decir que: 

 

1. El grupo PCOS mostró una probabilidad 5,72 veces mayor de padecer 

gingivitis comparado con el grupo control. La inflamación gingival, 

determinada con el porcentaje de sangrado al sondaje (BOP) y el número 

de dientes con 

significativamente mayores en el grupo PCOS.  

 

2. Ambos grupos (PCOS y control) mostraron buenos hábitos de higiene 

oral, un bajo porcentaje de fumadoras y un bajo consumo de alcohol, sin 

encontrarse diferencias significativas entre ellos. La frecuencia de 

cepillado dental inferior de una vez al día mostró una mayor prevalencia 

de PDs, comparado con aquellas pacientes que registraron un cepillado 

dental de al menos 2 veces al día. La frecuencia baja de los hábitos 

tóxicos podría explicar que no se asociaran a una mayor prevalencia de 

PDs en ninguno de los grupos. 

 

3. El grupo PCOS registró la toma de anticonceptivos orales (OC) en mayor 

frecuencia que el grupo control, de forma estadísticamente significativa. 

La toma de dichos fármacos se asoció a una mayor prevalencia de PDs, 

pero sin alterar los valores promedio de los parámetros periodontales 

(BOL, CAL y PPD). La toma de metformina no se asoció a cambios en el 

estado periodontal lo que podría deberse al bajo número de pacientes que 

la tomaron.  
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4. El grupo PCOS mostró valores significativamente más altos de los 

parámetros antropométricos comparado con el grupo control que  

mostraron una asociación estadísticamente significativa con las PDs. 

Concretamente, el aumento del índice de masa corporal (BMI) se 

correspondió con el empeoramiento de todos los parámetros 

periodontales, siendo uno de los factores que podrían contribuir en el 

aumento de la probabilidad de padecer PDs encontrado en el grupo 

PCOS. La insulina y la alteración del perfil lipídico (con el aumento de 

LDLc y triglicéridos y la disminución del HDLc) se asociaron con un peor 

estado periodontal, siendo esta asociación estadísticamente significativa 

en el grupo PCOS. El estradiol y la 17OH-progesterona fueron 

significativamente menores en el grupo PCOS comparado con el grupo 

control, pudiendo deberse a la toma de anticonceptivos orales. Ninguna 

de las hormonas sexuales, se asoció a una mayor prevalencia de PDs, ni 

a la alteración de los parámetros periodontales (tanto en el grupo PCOS 

como en el control). 

 
5. El perfil inflamatorio determinado a nivel sistémico mostró valores 

significativamente mayores de interleuquina 6 (IL6), factor de necrosis 

con PCOS 

(periodontalmente sanas y con gingivitis) comparado con las controles. 

Además, las proteínas implicadas en la activación del inflamasoma 

NLRP3 - 

(MCP1), todas ellas determinadas en PBMCs, fueron significativamente 

más altas en el grupo PCOS con gingivitis, comparado con las PCOS 

periodontalmente sanas y las controles, lo que sugiere una activación de 

la respuesta inflamatoria en las pacientes PCOS con gingivitis comparada 

con las pacientes PCOS periodontalmente sanas y las controles. 

 
6. La presencia de gingivitis se asoció a un aumento de las interacciones 

leucocito-endotelio y de la expresión de la molécula de adhesión 

endotelial intercelular soluble (sICAM) en el grupo PCOS. Más 

concretamente, el grupo PCOS con gingivitis mostró valores 

significativamente mayores de adhesión de neutrófilos al endotelio, mayor 
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flujo de rodamiento de los neutrófilos y menor velocidad de rodamiento de 

los neutrófilos, comparado con el grupo PCOS periodontalmente sanas y 

el grupo control. De esta forma, podemos observar como existió una 

hiperreactividad de los neutrófilos en las pacientes PCOS con gingivitis, 

marcando una tendencia hacia la disfunción endotelial y el riesgo 

cardiovascular, comparado con las pacientes PCOS periodontalmente 

sanas y las controles. 
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ANEXOS 

1.1. Consentimiento informado, compromiso de confidencialidad y 
hoja de información al paciente. 
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1.2. Certificado de la aprobación del Comité Ético del Hospital 
Universitario Dr. Peset para la realización de esta Tesis Doctoral. 
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 ANEXO II 
Fichas para recogida de datos 
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2.1. Recogida de las variables periodontales por medio del 
periodontograma. 
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2.2. Ficha de historia clínica, recogida de datos para la antropometría 
y tensión arterial y cuestionario de hábitos de higiene oral, 
tabaquismo y consumo de alcohol.  
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2.3. Ficha de datos bioquímicos, hormonas sexuales, citoquinas 
proinflamatorias y parámetros de disfunción endotelial. 
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3. Otros méritos durante la formación del doctorado. 
 

Comunicaciones representativas en congresos nacionales e internacionales 

durante el desarrollo de la Tesis Doctoral. 

 

1. Título: Efecto antiinflamatorio del d-pinitol en pacientes con periodontitis 

y su implicación en las interacciones leucocito-endotelio: Estudio piloto 

con perspectiva de género.  

Autores: Milagros Rocha; Meylin Fernandez Reyes; Cecilia Fabiana 

Márquez Arrico; Belén Bolinchez Díez; Celia García Gargallo; Zaida Abad 

Jiménez; Sandra López Domènech; Javier Silvestre Rangil; Francisco 

Javier Silvestre; Víctor Manuel Víctor González. 

Congreso: XXXIV Congreso de la Sociedad Española de Arteriosclerosis, 

Madrid, Comunidad de Madrid, España, celebrado el día 8 de junio del 

2022. 

 

2. Título: Alteraciones de la densidad ósea de los maxilares en pacientes 

con hiperparatiroidismo primario normocalcemico y su relación con la 

enfermedad periodontal. 

Congreso: Fundación SEPA- Periodoncia, Implantes y Osteointegración, 

Sevilla, Andalucía, España, celebrado el 25 de noviembre del 2021. 

Autores: Samuel García Rueda; Francisco Javier Silvestre; Mayte 

Martínez Herrera; Cecilia Fabiana Márquez-Arrico; Eva Solá Izquierdo. 

 

3. Título: COVID19 and Periodontal Disease: A dangerous association? 

Congreso: Congreso SEONE (Sociedad Española de 

Odontoestomatología para el minusválido y pacientes especiales) 

Barcelona, Cataluña, España, celebrado el 19 de noviembre del 2021. 

Autores: Cecilia Fabiana Márquez Arrico; Fernández Reyes Meylin; 

Milagros Rocha; Javier Silvestre Rangil; Francisco Javier Silvestre. 

"COVID19 and Periodontal Disease: A dangerous association?". 

 

4. Título: Influencia de la Gingivitis sobre el perfil inflamatorio, en pacientes 

con el Síndrome de Ovarios Poliquístico (estudio clínico y bioquímico). 
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Congreso: Congreso SEOENE, Barcelona, Cataluña, España, celebrado 

el 19 de noviembre del 2021. 

Autores: Francisco Javier Silvestre; Meylin Fernández Reyes; Cecilia 

Fabiana Márquez Arrico; Zaida Abad Jiménez; Milagros Rocha. 

 

5. Título: Obesidad, enfermedad periodontal y riesgo cardiovascular 

subclínico: efecto del tratamiento periodontal no-quirúrgico. 

Congreso: XXXI Congreso de la Sociedad Valenciana de Endocrinología, 

Diabetes y Nutrición (SVEDyN), Alicante, Comunidad Valenciana, 

España, celebrado el 29 de noviembre del 2019. 

Autores: Sandra López Domènech; Laura Guitiérrez Castillo; Cecilia 

Fabiana Márquez Arrico; Francisco Javier Silvestre; Zaida Abad Jiménez.  

 

6. Título: Asociación entre la enfermedad periodontal y el Síndrome de 

Ovario Poliquístico: Revisión Sistemática. 

Congreso: Congreso Internacional de Pacientes Especiales (SEOENE 

2019), Jaén, Andalucía, España, celebrado el 7 de noviembre del 2019. 

Autores: Cecilia Fabiana Márquez Arrico; Milagros Rocha Barajas; Laura 

Gutiérrez Castillo; Reyes Balanzá; Francisco Javier Silvestre. 
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