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ABSTRACTO

El papel de la vitamina D en el mantenimiento de la salud periodontal es fundamental.
Sin embargo, la literatura cientifica actual ha reportado que la relacion entre el
colecalciferol (vitamina Ds;) y la salud periodontal no estd bien establecida. Ademads,
existe una marcada heterogeneidad en los datos disponibles. El objetivo de esta revision
sistemética es evaluar de manera exhaustiva la evidencia cientifica existente sobre el
papel de la vitamina D en el mantenimiento de la salud periodontal. Los estudios
incluidos fueron ensayos controlados aleatorios, ensayos clinicos que siguieron las
directrices PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses) y estudios de cohorte que reportaron asociaciones entre la vitamina D y la
salud oral en pacientes sistémicamente sanos. Se realizaron bisquedas en bases de datos
como PubMed, Google Scholar, Scopus, Embase y otras fuentes, incluyendo btasquedas
manuales, hasta mayo de 2023, utilizando estrategias de btisqueda especificas. Todos los
articulos que cumplieron con los criterios de inclusion fueron sometidos a una
evaluacion exhaustiva de calidad, utilizando la herramienta de evaluacion del riesgo de
sesgo de Cochrane. La busqueda inicial identificé 1883 articulos, de los cuales 1435
fueron excluidos después de la evaluacion de los titulos. Tras la seleccién de resimenes
y titulos, se excluyeron 455 articulos y se evaluaron 6 textos completos. Después de la
evaluacion de los textos completos, se excluyeron 2 articulos, quedando finalmente 4
articulos incluidos en la revision. Los datos recopilados muestran una asociaciéon entre
los niveles de vitamina D y el mantenimiento de la salud oral. Ademéds de su conocido
papel en el metabolismo 6seo, la vitamina D presenta acciones pleiotrépicas, actuando
como agente antiinflamatorio y favoreciendo la produccion de péptidos
antimicrobianos, lo cual contribuye al mantenimiento de la salud periodontal. Si bien la
literatura disponible sobre este tema es extensa, existe una considerable heterogeneidad
metodoldgica entre los estudios realizados para evaluar la asociacién entre la vitamina
D y la salud oral. Esta revision sistemédtica ha sintetizado y analizado cuidadosamente
los datos disponibles para revisar los aspectos importantes del papel de la vitamina D
en el mantenimiento de la fisiologia oral. Los hallazgos sugieren una relacién lineal entre
los niveles de vitamina D y la salud periodontal; sin embargo, la evidencia actual es
insuficiente, por lo que se requieren mas estudios de alta calidad para clarificar y
cuantificar esta asociacion.

INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

La salud periodontal es un indicador indispensable del estado de salud general, el
bienestar del individuo y la calidad de vida [1-3]. Segtin la definicién de la Organizaciéon
Mundial de la Salud (OMS), la salud oral se refiere al estado 6ptimo de la cavidad bucal,



los dientes y las estructuras orofaciales, lo que permite a las personas realizar funciones
basicas como la ingesta y degluciéon de alimentos, el mantenimiento de la respiracién y
la comunicacién verbal [4]. Ademas, la salud oral involucra factores psicosociales como
la autoconfianza, la asertividad, el bienestar y la capacidad de socializar y trabajar sin
sufrir dolor, molestias o vergiienza [5-9]. La evidencia cientifica ha demostrado una
estrecha relacion entre la salud periodontal y diversas enfermedades sistémicas [10] y
enfermedades no transmisibles (ENT) [11], como la hipertension [12,13] y la diabetes [14,15].
Cabe destacar que la incidencia de estas ENT esta aumentando [16-19] a nivel mundial,
en parte debido a cambios en el estilo de vida [20,21], factores ambientales [22,23] y
aspectos genéticos [24-26]. De hecho, la enfermedad periodontal o de la cavidad bucal se
considera a menudo 'el espejo" del estado de salud general, ya que muchas
enfermedades sistémicas presentan manifestaciones bucales [27].

El periodonto, que comprende el cemento radicular, el ligamento periodontal, el hueso
alveolar y la encia, desempefia un papel fundamental en el refuerzo de las estructuras
anatomicas de la cavidad oral, siendo esencial para mantener la salud bucal [28]. La salud
periodontal se define como la ausencia de evidencia histopatolégica de inflamacién en
los tejidos de soporte de los dientes, y constituye un componente indispensable para una
6ptima salud oral [29]. Cualquier enfermedad o patologia que afecte al periodonto
comprometerd, a su vez, la salud bucal general [29,30]. Por lo tanto, es importante que el
paciente mantenga una adecuada salud periodontal para llevar una vida saludable [31-
33]. Se recomienda enfaticamente una nutricion equilibrada, el uso de suplementos
nutricionales y la adopcion de cambios en el estilo de vida como medidas para preservar
una buena salud periodontal [34]. Estos factores se consideran modificables y pueden
mejorar la salud de las encias. Sin embargo, existen multiples correlaciones que también
contribuyen al desarrollo de enfermedades periodontales, como la higiene bucal
deficiente, factores hereditarios y epigenéticos, asi como el estado de salud sistémica del
paciente [34].

Las vitaminas son micronutrientes orgéanicos esenciales para cualquier ser vivo,
incluyendo plantas y animales. Estas moléculas se requieren en pequeias cantidades
para facilitar un metabolismo apropiado, regular la expresiéon génica y apoyar las
funciones inmunitarias [35]. Las vitaminas actian como cofactores enzimaticos en
innumerables reacciones metabdlicas, siendo un elemento integral necesario para el
crecimiento y mantenimiento celular [36-38]. Un desequilibrio en los niveles de vitaminas
puede conducir a estados de malnutricién, afectando de manera adversa la salud general
del paciente [39]. La vitamina D, en particular, desempefia un papel indispensable en la
salud 6sea al promover la absorcién intestinal de calcio (Ca2*) [4041]. Los niveles séricos
bajos de vitamina D disminuyen la absorcion de calcio [42]. Esto, a su vez, estimula la
liberaciéon de una mayor cantidad de hormona paratiroidea, favorece la actividad
osteocléstica y debilita la adhesién del calcio a la matriz 6sea, con el fin de mantener la
normocalcemia sérica y evitar la hipocalcemia [42]. La vitamina D, también conocida
como "calciferol", es una vitamina liposoluble que se encuentra de forma natural en
algunos alimentos, se agrega de manera fortificada a otros productos, y también estd
disponible en forma de suplemento dietético. La ingesta dietética recomendada (RDA)
de vitamina D para adultos de 19 afios o mas es de 600 UI (15 mcg) diarias, tanto para
hombres como para mujeres. Para los adultos mayores de 70 afios, la RDA se incrementa
a 800 UI (20 mcg) por dia [43]. Las principales fuentes alimentarias de vitamina D



incluyen el aceite de higado de bacalao, el salmon, el pez espada, el attn, el jugo de
naranja fortificado, la leche lactea y vegetal enriquecida, la sardina, el higado de res, la
yema de huevo y los cereales fortificados [43].

Las vitaminas son particulas de micronutrientes orgénicos esenciales para cualquier ser

vivo, incluyendo plantas y animales, en cantidades minimas para garantizar un
metabolismo adecuado, una regulacién genética y una funcién inmunolégica 6ptimas
[35]. Acttian como catalizadores para todas las reacciones metabélicas y son un elemento
fundamental para el crecimiento y mantenimiento celular [36-38]. Una deficiencia en
vitaminas puede llevar a la desnutricion, afectando negativamente la salud general de
un individuo [39]. La vitamina D es crucial para la salud 6sea y promueve la absorciéon
de calcio [40, 41]. Un nivel bajo de vitamina D en la sangre reduce la absorcién de calcio
[42]. Por lo tanto, estimula la liberaciéon de una cantidad adicional de hormona
paratiroidea, osteoclastogénesis y debilita la adhesion del calcio a los huesos para
prevenir la hipocalcemia sérica [42]. La vitamina D (también conocida como "calciferol")
es una vitamina liposoluble que se encuentra naturalmente en algunos alimentos, se
fortifica en otros y esta disponible como suplemento dietético. La ingesta diaria
recomendada (RDA) para una persona adulta de 19 afios o mas es de 600 UI (15 mcg) al
dia para hombres y mujeres, y para adultos mayores de 70 afios es de 800 UI (20 mcg)
diarios [43]. Las mejores fuentes de vitamina D son el aceite de higado de bacalao, salmon,
pez espada, atin, jugo de naranja fortificado con vitamina D, leche lactea y vegetal
fortificada con vitamina D, sardinas, higado de ternera, yema de huevo y cereales
fortificados [43].

La vitamina D se sintetiza de forma endégena cuando los rayos ultravioleta (UV) de la
luz solar penetran directamente en la piel humana, desencadenando su produccion [44].
Existen pocas fuentes alimentarias que contengan vitamina D de manera natural [45,46].
No obstante, los pescados grasos como el salmén, la caballa y el arenque, asi como los
aceites de pescado como el aceite de higado de bacalao, son ricos en vitamina D [49].
Entre las fuentes vegetarianas comunes de vitamina D se encuentran los champifiones,
las bebidas vegetales enriquecidas, el jugo de naranja fortificado, el queso, el tofu, los
cereales de desayuno enriquecidos y el yogur [48]. La vitamina D se clasifica en dos
formas principales: vitamina D, y vitamina D; [49]. La vitamina D, se sintetiza a partir de
la irradiacion UV del ergosterol presente en la levadura [50,51], mientras que la vitamina
Ds; se origina de la exposicion UV del 7-deshidrocolesterol presente en la piel,
desencadenando la produccion biol6gica de colecalciferol (vitamina Ds) en el organismo
humano al estar expuesto al sol [52,53]. La medicién de los niveles séricos (en sangre) de
25-hidroxivitamina D (25[OH]D) es el biomarcador ampliamente aceptado para evaluar
el estado nutricional de la vitamina D en el organismo [54-56]. Este proceso de conversiéon
de la forma inactiva a la forma activa de la vitamina D ocurre en dos etapas metabdlicas:
(a) En el higado, el colecalciferol (vitamina Ds) es hidroxilado a 25-hidroxicolecalciferol
(25[OCH]D:s) por la enzima 25-hidroxilasa. (b) En los rifiones, el 25-hidroxicolecalciferol
es posteriormente transformado a 1,25-dihidroxicolecalciferol (1,25[OH].Ds) por la
enzima la-hidroxilasa [57,58].

La vitamina D actta de manera similar a las moléculas mensajeras endocrinas,
regulando primordialmente la absorcion intestinal de calcio (Ca?*) y fosfato para
mantener el equilibrio sérico de estos minerales [59]. Ademads, la vitamina D controla la



diferenciacién, proliferacion y la funcion del sistema inmunitario; actuando como una
biomolécula autocrina y paracrina [60-64]. Por otra parte, el receptor de vitamina D (VDR)
es una proteina receptora que pertenece a la superfamilia de receptores nucleares (NR).
Al unirse a la vitamina D, el VDR facilita sus acciones biolégicas a través de la induccién
o represioén de la transcripcion génica [57,65]. De hecho, los VDR pueden acoplarse a
multiples sitios gendémicos, modulando la expresiéon de diversos genes indispensables
que se encuentran involucrados en diversos procesos fisiologicos [66]. La vitamina D
también acttia como una proteina de membrana esencial para sus efectos no genémicos
(vias de senalizaciéon intracelular) [67-69]. Numerosos estudios han revelado que la
vitamina D es responsable de una amplia gama de funciones fisiolégicas [50, 70, 71], ya
que regula la expresion de numerosos genes y sus procesos biolégicos [72,73]. Diversos
estudios han demostrado que la vitamina D ejerce una influencia directa sobre el
epigenoma y la expresion de mas de 1,000 genes en la mayoria de los tejidos y tipos
celulares del organismo humano [72]. La vitamina D influye en la salud 6sea, la actividad
antimicrobiana y los efectos antiinflamatorios, contribuyendo al mantenimiento de la
salud oral [55, 74, 75]. La deficiencia de vitamina D es el trastorno nutricional con mayor
prevalencia a nivel global. Se estima que aproximadamente 1 billén de personas en todo
el mundo presentan niveles insuficientes o deficientes de esta vitamina. La prevalencia
de deficiencia de vitamina D entre la poblacion adulta se ha reportado en un rango del
14-59%, con una mayor incidencia en los paises asiaticos [76-78]. Una vez diagnosticada
la deficiencia de vitamina D en un paciente, se recomienda un tratamiento de
suplementaciéon durante un minimo de 8 semanas para normalizar los niveles séricos de
25-hidroxivitamina D (25[OH]D), ya sea con 6,000 UI de colecalciferol (vitamina Ds)
diarias o 50,000 UI semanales [79-82].

A nivel global, las campafas de concientizacion sobre la importancia de la vitamina D,
se han expandido considerablemente debido a la alta prevalencia de deficiencia de esta
vitamina [78,83-86]. Las principales enfermedades periodontales son de etiologia
multifactorial, involucrando diversos factores causales [87,88]. El papel de la vitamina D
en el mantenimiento de la salud general de la cavidad bucal se encuentra ampliamente
reconocido [55,75]. La vitamina D preserva la salud 6sea y las actividades metabdlicas que
promueven la integridad de los tejidos blandos periodontales [30, 89, 90]. La perspectiva
médica sobre el rol de las vitaminas en el mantenimiento y preservacién de la salud
general se encuentra ampliamente sustentada [91-93]; sin embargo, la literatura sobre su
correlacion especifica con la salud oral es heterogénea. Los estudios disponibles se han
enfocado més en la relacién entre la vitamina D y la enfermedad o patologia periodontal,
asi como la determinacion adecuada de la dosis terapéutica [94-96], en lugar de definir la
asociacion entre los niveles de vitamina D y el estado de salud periodontal. Maltiples
estudios han reportado que los pacientes sin pérdida de insercién clinica (CAL) dental o
dafio 6seo maxilar y mandibular, y con un periodonto minimamente afectado en casos
de periodontitis no activa o resuelta, se consideran que presentan una salud gingival
clinica favorable, con un periodonto intacto y estable [96-100].

Planteamiento del Problema

El objetivo de este estudio fue evaluar el efecto de la suplementacién con vitamina D en
la mejora de los pardmetros periodontales en individuos con periodontitis, asi como
determinar la asociacion entre los niveles séricos de vitamina D y los factores de salud



periodontal. Se ha reportado que cada aumento de una unidad en la desviacién estandar
(DE) de la concentracion transformada logaritmicamente de colecalciferol (vitamina Ds)
se asocid con una reduccién del 15% en el riesgo de periodontitis "[OR=0.85, intervalo
de confianza del 95% (IC): 0.78-0.93, p=0.006]" después de controlar por variables de
confusion [95].

Objetivos de este estudio
Los objetivos de esta revision sistematica fueron:

1) Evaluar el impacto de la suplementacion con vitamina D en la salud periodontal,
mediante la sintesis de la evidencia disponible a partir de los estudios mas
relevantes.

2) Examinar el efecto de diferentes dosis de vitamina D sobre los resultados clinicos
periodontales, con el fin de informar y proporcionar una revisiéon basada en la
evidencia a los profesionales de la salud y a los responsables de la formulaciéon
de politicas sanitarias, acerca del posible efecto de la vitamina D en la salud
periodontal y sus implicaciones para las estrategias de salud publica.

3) Identificar las limitaciones en la literatura existente y resaltar las dreas donde se
requiere una exploracion adicional para comprender mejor la relaciéon entre los
niveles de vitamina D y la salud periodontal.

REVISION SISTEMATICA
Material y métodos

Este estudio de revisién sistematica se realizo siguiendo las pautas establecidas por la
declaracion PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses).

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion: Esta revision sistemédtica incluyé ensayos clinicos controlados
aleatorizados (ECAs) y estudios clinicos que evaluaron la suplementacién con vitamina
D y su efecto sobre los pardmetros de salud periodontal. Solo se incluyeron estudios
realizados en poblacién humana y publicados hasta mayo de 2023. Se incorporaron tanto
articulos publicados electronicamente como en formato impreso de revistas revisadas
por pares. Ademads, se incluyeron estudios de cohorte prospectivos que tuvieron
resultados de interés periodontales principales o secundarios.

Criterios de exclusion: Se excluyeron los estudios que evaluaron intervenciones que no
permitian una cuantificaciéon objetiva de los niveles de vitamina D. Ademads, se
excluyeron los estudios con un seguimiento inferior a 8 semanas de duracion.

Fuentes de informacion

Se revisaron bases de datos electronicas como PubMed, Google Scholar, Embase y
Scopus para seleccionar los articulos.

Estrategia de buisqueda

La estrategia de buisqueda bibliografica incluy6 el uso de términos MeSH (Encabezados
de Materia Médica) y palabras clave como "vitamina D y salud periodontal" y "vitamina



D y enfermedades periodontales". Esto se debio a la heterogeneidad de los articulos
encontrados, con el objetivo de limitar la basqueda al tema de interés especifico.
Adicionalmente, se realizé6 una busqueda cruzada revisando las referencias de los
articulos de texto completo. De igual manera, se llev6 a cabo una basqueda manual de
publicaciones.

Proceso de seleccion de los estudios

Se eliminaron todos los articulos duplicados o repetidos tras comparar los resultados
obtenidos a través de las diferentes estrategias de busqueda bibliogréfica. Dos de los
autores (MRS y MEP) revisaron de forma independiente los resimenes de todos los
articulos identificados mediante la estrategia de buasqueda. Posteriormente, se
obtuvieron los textos completos de todos los estudios que cumplian con los criterios de
elegibilidad establecidos. Finalmente, los investigadores evaluaron de manera
auténoma cada uno de los articulos preseleccionados tras la revisién de los restimenes,
para determinar su inclusién o exclusién en esta revision sistematica.

Procedimiento de recopilaciéon de datos

Dos de los investigadores (MRS y MEP) recopilaron los datos de manera independiente;
posteriormente, se extrajeron los datos o la informacién necesaria de acuerdo con un
protocolo de trabajo preestablecido. No se realizé el enmascaramiento de los titulos de
las revistas ni de los nombres de los autores. La extraccion de datos se llevé a cabo en
tablas, donde se registré cada articulo junto con sus aspectos mas destacados, incluyendo
el tipo y pais del estudio, la edad, el namero de participantes, la relacion entre la
vitamina D y las enfermedades periodontales, el periodo de seguimiento y la
significancia estadistica. Una vez completada la btisqueda y el registro de datos para
cada publicacion, se realizaron los siguientes pasos: (a) afio de publicacién y titulo de
forma abreviada, (b) pais y disefio del estudio, (c) datos de referencia de los
participantes, (d) intervenciones aplicadas, (e) parametros evaluados y cronograma del
estudio, (f) datos relacionados con el riesgo de sesgo, y (g) resultados detallados
desglosados por cada variable de resultado.

Evaluacion del riesgo de sesgo en los articulos de investigacién

La evaluacién del riesgo de sesgo (RoB) fue realizada por dos de los investigadores (MRS
y MEP). Se evalu6 la calidad metodolégica de los estudios incluidos, de acuerdo con el
instrumento de evaluacién de calidad desarrollado por la herramienta Cochrane de
evaluacion del riesgo de sesgo. Esta herramienta incluia dominios para evaluar el sesgo
de seleccién por la generacion de la secuencia de aleatorizacion, el sesgo de seleccion por
ocultamiento de la asignacion, el sesgo de deteccidn, el sesgo de realizacion, el sesgo de
desgaste, el sesgo de notificacion y otras posibles fuentes de preferencia o sesgo; para
cada dominio, la evaluaciéon se calific6 como alto, bajo o incierto segun las pautas
establecidas. Los desacuerdos entre los investigadores se resolvieron por consenso con
la participaciéon de los demds autores.



RESULTADOS
Seleccion de estudios

Las buisquedas realizadas en las bases de datos PubMed, Google Scholar, Embase y
Scopus identificaron inicialmente 1883 publicaciones tras aplicar los términos MeSH.
Después de aplicar los filtros de tipo de publicacion (ensayos clinicos aleatorizados) y
especie (humanos), se excluyeron 1433 articulos. Los 450 articulos restantes fueron
evaluados de forma independiente por ambos investigadores en base a sus titulos.
Adicionalmente, se incluyeron 13 articulos a través de una basqueda manual. Se
excluyeron 2 articulos por ser duplicados, y 11 fueron sometidos a una evaluacién mas
detallada. Los 461 articulos identificados, tanto por la buasqueda electrénica como la
manual, fueron cribados en base a sus titulos y resimenes. Tras esta evaluacion, se
excluyeron 455 registros. Finalmente, se evaluaron a texto completo 6 articulos para
determinar su elegibilidad, de los cuales 4 fueron incluidos en esta revisién sistematica

(Figura 1).
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Figura 1. Un diagrama de flujo PRISMA simplificado que ilustra el proceso de bisqueda
bibliografica

PRISMA: Elementos de Informe Predilectos para Revisiones Sisteméticas y Metaanalisis



Otros dos articulos cumplieron con los criterios de inclusién; sin embargo, fueron
excluidos después de la evaluacion del texto completo. Esto se debi6 a que el estudio
realizado por Dixon et al. [99], llev6 a cabo una encuesta observacional que incluy6é un
cuestionario, sin evaluar pardmetros clinicos estandarizados. Otro ensayo clinico
aleatorizado fue realizado por Harpenau et al. [100], en el que se utilizé una férmula
multivitaminica, pero no se especificé la dosis adecuada de vitamina D, lo que afiade
factores de confusion a los resultados y dificulta establecer una asociacion entre la salud
periodontal y los niveles de vitamina D (Tabla 1).

Tabla 1: Articulos excluidos

Numero Autor Tipo de . L
. ~u y Titulo breve . 'P .. Motivo de la exclusion
de serie.  ano investigacion
. Uso de Ca 2ty Ya que incluye un
Dixony o . . .
1 otros vitamina D en el Encuesta de cuestionario de evaluaciéon y
(2009) mantenimiento conveniencia  no se evaltian parametros
periodontal fijos
Se esta utilizando una
Efecto del . o
férmula multivitaminica y
Harpenau  suplemento Ensayo . .
.. no se menciona la dosis
2 y otros. nutricional sobre los controlado o
. . adecuada de vitamina D
(2011) parametros aleatorio .
. para descartar cualquier
periodontales

asociacion con la vitamina D.

Caracteristicas del estudio

Se incluyeron tres ensayos clinicos controlados y aleatorizados (ECAs) y un estudio de
cohorte prospectivo. Los estudios se realizaron en 2011, 2016 y 2020. Dos de ellos se
llevaron a cabo en Alemania, uno en la India y uno en Estados Unidos. El rango de edad
de los participantes fue de 18 a 75 afios. El tamafio de la muestra varié entre 18 y 28
participantes en tres de los estudios, mientras que uno de ellos incluy6 96 participantes.
Hiremath et al. [101], utilizaron diferentes dosis de suplementos de vitamina D (2000 U],
1000 UI y 500 UI) como intervencién. El estudio de Woelber et al. [102], tuvo una dieta
saludable como intervencion, al igual que el de Tennert et al. [103], donde se emple6 una
dieta baja en carbohidratos y rica en acidos grasos omega-3, vitaminas C y D,
antioxidantes y fibra. En el estudio de cohorte prospectivo, la intervenciéon incluy6
suplementos de vitamina D y mantenimiento periodontal cada tres meses [104]. Los
resultados evaluados incluyeron pardmetros clinicos periodontales como indices
gingivales, indice de sangrado, indice de placa, indice de calculo, profundidad de
sondaje, pérdida de insercién clinica (CAL), sangrado al sondaje (BOP), area de
superficie periodontal inflamada (PISA) y compromiso de furca; pardmetros
microbiolégicos como recuento bacteriano total y recuento de bacterias especificas; y
pardmetros radiograficos como altura de la cresta alveolar (ACH) y andlisis de
nutrientes. El periodo de seguimiento vari6 entre 8 y 48 semanas (Tabla 2).



Tabla 2. Caracteristicas de los estudios incluidos

Ensayo
Tennert y . controlado
! col. (2020) Alemania aleatorio
(ECA)

Dieta saludable; Dieta

estandar

Recuento bacteriano total,

recuento bacteriano aerébico

y anaerobico, recuento de

especies especificas:

Capnocytophaga spp., 8 semanas
Granulicatella adiacens,

Fusobacterium spp.,

Actinomyces spp., grupo de

Streptococcus mitis

Woelber y
3 otros Alemania ECA
(2016)

Experimental: 23 a

Grupo Control: 24

Grupo experimental:
dieta rica en acidos

grasos omega 3, acido

ascorbico,
secoesteroles
liposolubles como el
calciferol, que inhibe
las especies reactivas
del oxigeno, y fibra.
Sin embargo, se
consumié una
pequefia porcién de
carbohidratos. Grupo
control: no se
modificé la dieta.

indice de placa, indice
gingival, profundidad de
sondaje, pérdida de la unién
clinica del diente y
hemorragia durante el
examen con sonda,
especialmente en la superficie
periodontal inflamada.

8 semanas




Riesgo de sesgo en la investigacion

Dos de los ensayos clinicos controlados y aleatorizados (ECAs), el de Tennert et al., en
el afio 2020 [103] y el de Woelber et al. [102], en el afio 2016, presentaron un alto riesgo de
sesgo; sin embargo, el estudio realizado por Hiremath et al. [101], en el afio 2011 mostr6é
algunas limitaciones que generaron inquietud en cuanto al riesgo de sesgo. Los detalles
sobre la evaluacion del riesgo de sesgo se representan en la (Figura 2) y (Figura 3).
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Figura 2. Grafico de semaforo para el riesgo de sesgo de los ECA incluidos
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Figura 3. Grafico resumen sobre el riesgo de sesgo de los ECA incluidos

ECA: Ensayo clinico aleatorizado
Resultados de los estudios individuales

En el primer estudio [103], tras 8 semanas de seguimiento, se evaluaron 16 pacientes. Los
resultados no mostraron diferencias estadisticamente significativas en las
comparaciones entre grupos y dentro del mismo grupo en cuanto al recuento bacteriano
total en saliva, el recuento de bacterias especificas en placa, y los recuentos bacterianos
aerobios y anaerobios. Sin embargo, respecto al recuento de especies bacterianas en la



Nuamero
de serie.

placa, se observaron diferencias estadisticamente significativas en la muestra de placa
de la fraccién sana para Fusobacterium spp. (p=0,03500), el grupo Streptococcus mitis
(p=0,025), Actinomyces spp. (p=0,02) y Granulicatella adiacens (p=0,019). En cuanto al
recuento de especies especificas en saliva, se registré una disminucion estadisticamente
significativa en la comparaciéon dentro del mismo grupo de los pacientes que

consumieron la dieta baja en calorias y alta en fibra (Tabla 3).

Tabla 3. Resultados de los estudios incluidos

Ntmero
de
A~u tory  participa Resultados
afo ntes/
Seguimie
nto
Recuento total de
bacterias en la placa
(media)
Tennert N=16,
etal. 8
(2020) semanas
Grupo de dieta saludable:
3,4 x 1010 UFC/ml
A las 8 semanas
Recuento de grupo
control fue de 1,8 x 1011
UFC/ml
Faccion de dieta
saludable 1,4 x 1010
UFC/ml; P > 0,05
Andlisis por mes
Grupo A: 9,9116 1
. N=96, 2 ng/m
Hirema
thetal semanas
(2011) 4 dias Grupo B: 5,6248 ng/ml

Grupo C: 4,2743 ng/ml

Recuento de bacterias aerdbicas
y anaerdbicas (media)

Especies de
fusobacteri
as.
(p=0,035),
multitud
de
Streptococc
us mitis
(p=0,025),
Granulicate
lla adiacens
(p=0,019) y
Actinomyc

es spp.
(p=0,02)

Al inicio del estudio

Grupo de control: 10,21/9,55
log10 UFC/ml

Grupo con dieta saludable:
10,03/9,84 1og10 UFC/ml

A las 8 semanas

Grupo de control: 9,23/8,89
log10 UFC/ml; P>0,05

Grupo de dieta saludable:
9,31/9,18 log10

Media, al inicio del estudio
Grupo A: 2,41 + 0,54
Grupo B: 2,39 + 0,57
Grupo C: 2,24 +£0,46
Grupo D: 2,23 + 0,61

A los 90 dias

Grupo A: 0,34 + 0,60
Grupo B: 0,55 £ 0,66
Grupo C: 0,88 £0,98



Woelbe
r et al.
(2016)

Garcia
etal.
(2011)

N=15,
8
semanas

N=51.
24y 48
semanas

Grupo D: 0,1156 ng/ml

Grupo A, By C: p<0,001
y Grupo D: p>0,05

Indice de placa (PI) e
indice gingival (GI)
(media £ DE)

Experimento (E) vs.
Control (C)

Semana 1: PI: E: 0,77 £
0,52/C:0,75+ 0,63 y GI:
E:1,10£0,51/C:1,01 =
0,14

Semana 8: PI: E- 0,84 +
047/C-097+0,70y GI:
E-054+0,30/C-1,22+
0,17

Indice de placa: p=0,084
(grupo experimental vs.
grupo control entre la
semana 1y la 8)

Indice gingival: p<0,001
(grupo experimental vs.
grupo control entre la
semana 1y 8)

Analisis de nutrientes

Media en suplementados

Ingesta diaria de Ca 2*:
1.769 mg; Ingesta diaria
de vitamina D: 1.049 UI

Media de no
suplementados

Consumidores diarios de
Ca 2+ : 642 mg; Ingesta
diaria de vitamina D: 156
Ul

p<0,0001

Grupo D: 1,89 £ 0,64

Grupo A, By C: p<0,0001 y
Grupo D: p>0,05

BOP y PISA

Experimento/Control

Semana 2:
53,57+18,65/46,46+15,61 y
638,88+305,41/666,24+420,05

Semana 8:
24,17+11,57/64,06+11,27 y
284,83+174,14/963,24+373,78

Pérdida de peso: p=0,012

PISA: p<0,001

Indice gingival y BOP

En suplementados/no
suplementados

Al inicio del estudio: 0,7/1,0y
0,70/0,75.

A los 12 meses: 0,4/0,6 y
0,54/0,56

Indice gingival:
p<0,0001,/p=0,002

BOP: p<0,0001/p=0,002

Indice de
placae
indice
gingival
(media +
DE)

Indice de
placae
indice de
calculo

En
suplementa
dos/no
suplementa
dos

Al inicio
del estudio:
0,80/0,96 y
0,20/0,25

Alos 12
meses:
0,75/0,65 y
0,01/0,01

Indice de
placa:
p<0,0001/p
=0,002

Indice de
calculo:
p<0,0001/p
=0,002

BOP: Sangrado al Sondaje; PISA: Area de Superficie Periodontal Inflamada

Profundidad de
sondaje y pérdida de

inserciéon

En
suplementados/no
suplementados

Al inicio: 2,2/2,35Y
1,8/2,0

A los 12 meses:
1,7/19y 1,25/1,45

Profundidad de
sondaje:
p<0,0001/p=0,002

Pérdida de Insercion:
p<0,0001/p=0,002



En el segundo estudio [101], a los 60 dias de seguimiento, se evaluaron 96 participantes.
Los resultados mostraron un aumento estadisticamente significativo (p<0,001) en los
niveles séricos de 25-hidroxivitamina D en los grupos que recibieron suplementaciéon
con vitamina D, mientras que el aumento fue estadisticamente no significativo (p>0,05)
en el grupo placebo. En cuanto a los parametros periodontales, se observé una reduccion
estadistica altamente significativa (p<0,0001) en los indices gingivales de los grupos que
recibieron colecalciferol, con un efecto proporcional al de la dosis administrada. Por el
contrario, los resultados fueron estadisticamente no significativos en el grupo placebo
(Tabla 3).

En el tercer estudio [102], a las 8 semanas de seguimiento, se evaluaron 15 participantes.
Los resultados no mostraron cambios estadisticamente significativos en el indice de
placa, la profundidad de sondaje y el nivel de insercién clinica (CAL). Por el contrario,
se observ6 una diferencia estadisticamente significativa en el indice gingival (p<0,001) y
el sangrado al sondaje (BOP) (p=0,012). Ademas, se encontré una diferencia estadistica
altamente significativa en el drea de superficie periodontal inflamada (PISA) (p<0,001)
(Tabla 3).

En el cuarto estudio [104], a las 48 semanas de seguimiento, se evaluaron 51 participantes.
En general, los pacientes que no recibieron la suplementacion presentaron pardmetros
clinicos periodontales méas deficientes en comparacién con aquellos que si recibieron la
intervencion, y esta tendencia se mantuvo a lo largo de la investigacion. Especificamente,
los valores promedio de los parametros periodontales fueron un 23%, 19,9% y 15,6 % més
favorables en el grupo que recibié la suplementaciéon, en comparacién con el grupo
control, en el valor inicial antes de la intervencién, a los 6 meses y a los 12 meses,
respectivamente. Cabe sefialar que los valores de referencia para la profundidad de
sondaje en encias sanas se encuentran tipicamente en el rango de 1-3 mm. Una
profundidad mayor a 3 mm podria ser un indicador de riesgo periodontal [105]. Por lo
general, las técnicas de evaluaciéon clinica periodontal incluyen la medicién de la
profundidad de sondaje (PPD), el sangrado al sondaje (BOP), el nivel de insercién clinica
(CAL) y la evaluaciéon radiogrifica del volumen o6seo alveolar, los cuales son
procedimientos bien establecidos y comtnmente utilizados [106,107]. Ninguno de los
resultados de las pruebas clinicas y radiograficas mostr6 diferencias estadisticamente
significativas en el analisis univariado, debido a la amplia dispersiéon de los datos. Si bien
no se observaron diferencias significativas entre los grupos en las mediciones
radiograficas de los cambios en la altura de la cresta 6sea alveolar (ACH) a los 6 y 12
meses, los pacientes que recibieron la intervencion presentaron una mayor densidad
6sea radiografica en comparacién con los que no la recibieron (p=0,07) (Tabla 3).

Una dieta apropiada y balanceada es indispensable para promover una vida saludable
y de calidad [108]. Cada componente de una alimentacion equilibrada cumple funciones
especificas y contribuye al equilibrio general de la salud. Si bien las vitaminas
representan una pequefa parte de la dieta balanceada, desempefian un papel
fundamental [109-112]. Particularmente, la vitamina D promueve la salud 6sea y tiene
diversas funciones adicionales [113-115]. Ademads, mejora el sistema inmunitario del
organismo al reducir la inflamacién [117] y la carga de microorganismos patégenos,
especialmente en la cavidad oral. Esto se logra mediante la sintesis de catelicidina y p-
defensina, a través de la activacién de queratinocitos, monocitos y macréfagos de los



tejidos periodontales [118]. La vitamina D también altera las vias metabdlicas de los
patégenos, disminuyendo la actividad metabdlica de los microorganismos infecciosos
[119-122]. Como se ha tratado, una dieta alta en vitamina D conlleva a una reduccién de
la inflamacién gingival y periodontal (Figura 4), y también modifica la composicion de
la placa bacteriana, disminuyendo el recuento de bacterias patégenas y mejorando
consecuentemente la salud periodontal [123].
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Figura 4. Diagrama esquematico que muestra los efectos protectores de la vitamina D
sobre la salud periodontal

La accién antiinflamatoria de la vitamina D ha sido ampliamente estudiada e investigada
en la literatura médica. Sin embargo, atin no se ha determinado la dosis o cantidad de
vitamina D necesaria para mantener una salud periodontal adecuada. Las enfermedades
periodontales suelen tener mdltiples factores causales, y la deficiencia de vitaminas es
uno de los factores que pueden afectar la salud periodontal. No hay consenso sobre el
uso de la vitamina D como agente preventivo para la salud oral. No obstante, la
investigacion de Hiremath et al. [101], mostré que la accién antiinflamatoria de la
vitamina D se puede observar en dosis de 500-2000 UIL. También demostraron que la
dosis de vitamina D era inversamente proporcional al tiempo necesario para lograr el
efecto antiinflamatorio, es decir, a mayor dosis, més rapido se lograba el efecto. Los
pacientes con deficiencia de vitamina D pueden beneficiarse de suplementos orales
durante 2-3 meses [101]. Otro estudio informé que el nivel ideal de 25(OH)Ds en plasma
sanguineo para una adecuada salud 6sea periodontal es de 90-100 nmol/L [124]. La
deficiencia a largo plazo (por debajo de 90-100 nmol/L) de vitamina D empeora la
progresion de la enfermedad periodontal, lo que puede resultar en la pérdida de dientes
[125,126].

Por lo general, se ha considerado que el efecto de la vitamina D se limita al desarrollo y
mantenimiento de la salud 6sea [90,127]. Sin embargo, la evidencia actual indica que la



deficiencia de vitamina D se asocia con diversas enfermedades inflamatorias y
metabdlicas, tanto agudas como crénicas. Esto incluye infecciones del tracto respiratorio,
diabetes mellitus tipo 1 y 2, resistencia a la insulina, artritis reumatoide, obesidad,
enfermedad inflamatoria intestinal, Alzheimer, sindrome metabdlico, céancer,
osteoporosis, entre otras [128,129]. Estas condiciones patolégicas, a su vez, se relacionan
con el desarrollo de enfermedades periodontales [114]. Hay mdltiples estudios e
investigaciones publicados que han explorado y demostrado sobre el papel de la
vitamina D como un potente regulador de la respuesta inmunitaria innata (Figura 5) [130-
133]. Cuando los receptores tipo Toll inducen la produccién de vitamina D, las células
del sistema inmune innato generan intracelularmente 1,25(OH).Ds;, lo cual desencadena
la liberacion de catelicidina, un péptido antimicrobiano epitelial de tercera generaciéon
[71,134-136].
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Figura 5. Diagrama esquematico que muestra el papel de la vitamina D en la inmunidad
innata

Uno de los signos clinicos més comunes de inflamacién periodontal es el sangrado al
sondeo (BOP, por sus siglas en inglés) [137]. La salud periodontal se define como la
ausencia de inflamacién periodontal activa, es decir, la falta de sangrado o sondaje
positivo. Originalmente, Lang y Bartold definieron la salud periodontal como la
ausencia de evidencia histolégica de una condicién inflamatoria en el periodonto, y de
igual manera no presentar alteraciones anatémicas negativas en esta estructura [29]. Por
otro lado, Mariotti y Hefti plantearon que la salud periodontal a menudo se consideraba
un resultado secundario y se caracterizaba simplemente por la ausencia de signos y
sintomas de enfermedad periodontal. Como consecuencia de estas definiciones estrictas
y a veces divergentes de la enfermedad periodontal, se ha establecido un estandar



excesivamente riguroso de un periodonto completamente sano para considerar la
presencia de salud periodontal. Esto implica que, bajo estos criterios, la mayoria de los
pacientes podrian ser catalogados como "enfermos" de alguna manera [138].

Un estudio realizado por Garcia et al. en 2011 [104] concluy6 que los pacientes que
recibian suplementos de vitamina D presentaban menor indice de sangrado al sondaje
(BOP) y menor grado de inflamaciéon periodontal. Esta asociacién lineal entre
inflamacién y vitamina D se debe a la actividad antimicrobiana de la vitamina D [138,139].
De hecho, la suplementacién con vitamina D puede disminuir la severidad de la
enfermedad periodontal y constituir una alternativa terapéutica para el mantenimiento
de la salud periodontal. Existen numerosas publicaciones que tratan la relacion entre los
niveles de vitamina D y la salud del periodonto, lo que ha motivado el establecimiento
de recomendaciones para la ingesta diaria de vitamina D como preservacioén de la salud
[121,141-143]. No obstante, la mayoria de la poblacion no alcanza los rangos de ingesta
diaria recomendados [144]. Dado el incremento documentado en la prevalencia de
deficiencia de vitamina D [78,145-148], resulta fundamental incluir la suplementacién
diaria como parte de las estrategias de mantenimiento de la salud.

Existe suficiente evidencia cientifica sobre la asociacion entre los niveles de vitamina D
y la salud periodontal. No obstante, los estudios realizados presentan diversas
intervenciones, lo que podria ser un factor de confusion. Ademas, la mayoria de estas
investigaciones han contado con tamafios de muestras reducidos, afectando la potencia
estadistica de los andlisis. De igual manera, los parametros evaluados y las caracteristicas
de las poblaciones incluidas han sido altamente heterogéneos, impidiendo la realizaciéon
de metaandlisis. A pesar de estas limitaciones metodolégicas, mantener una adecuada
salud del periodonto resulta fundamental para preservar la salud general del paciente.
Los datos disponibles han sugerido los potenciales beneficios de la vitamina D sobre la
salud periodontal. Por lo tanto, los profesionales sanitarios podrian considerar la
implementacion de protocolos dietéticos que incluyan una ingesta 6ptima de vitamina
D como parte de las estrategias de manejo de la salud periodontal en la practica clinica.
De este modo, una dieta enriquecida en vitamina D podria tener un impacto positivo
sobre la condicién periodontal de los pacientes.

LIMITACIONES

Si bien los ensayos clinicos aleatorizados (ECAs) constituyen un trabajo de investigaciéon
esencial para determinar la eficacia de las intervenciones, su utilizacién en estudios de
salud poblacional presenta la limitacion de una menor capacidad de generalizacién o
validez externa reducida. Ademas, con frecuencia los ECAs cuentan con tamaifios
muestrales pequefios y/o duraciones demasiado cortas para detectar efectos adversos
poco frecuentes. De igual manera, los ECAs conllevan un elevado coste, son laboriosos,
consumen mucho tiempo y presentan una complejidad considerable en su disefio,
implementacién y monitorizacién [149,150]. En la presente revision sistematica hemos
seleccionado ECAs. No obstante, las revisiones sistemédticas tienen limitaciones
metodolégicas, como los riesgos de sesgo, incluyendo sesgo de seleccion,
enmascaramiento insuficiente, sesgo de desgaste y reporte selectivo de resultados; la
discrepancia que comprende heterogeneidad clinica o estadistica; y problemas de
precision y exactitud que puede conducir a errores de Tipo I y Tipo II [151].



CONCLUSIONES

Existe una asociacion lineal entre los niveles de vitamina D y la salud periodontal. No
obstante, esta asociacién requiere ser confirmada mediante estudios longitudinales de
mayor tamafio muestral que se centren especificamente en estas dos variables. La
funcién antimicrobiana de la vitamina D tiene mayor importancia que su funcién en el
mantenimiento de la salud 6sea, dada la relevancia que tiene para la salud periodontal.
El mecanismo antimicrobiano detallado de la vitamina D en el mantenimiento de la
salud periodontal adn necesita mayor investigacién, ya que los datos disponibles al
respecto son limitados y poco especificos. Los suplementos dietéticos con vitamina D
suelen ser escasos y restringidos; sin embargo, su administracion podria potencialmente
promover efectos beneficiosos sobre la salud periodontal.
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