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1. RESUMEN

La poblacion de personas mayores a 60 afios ha presentado un crecimiento
acelerado a nivel mundial. Junto con esto, la cantidad de personas con enfermedades
cronicas también ha aumentado, siendo una de las mas prevalentes la demencia, la cual
aumenta al avanzar la edad con un patron de crecimiento exponencial a partir de los 60 a 65
afios. Por otro lado, hay un grupo importante de personas con deterioro cognitivo, es decir,
un estado intermedio entre cognicion normal y demencia. Actualmente, hay evidencia de
los factores de riesgo asociados al deterioro cognitivo y demencia, entre los cuales diversos
estudios han establecido una posible asociacion entre salud oral y deterioro cognitivo en
poblacién adulta, relacion que ain no se encuentra totalmente establecida. Es por esto, que
la siguiente revision sistematica tuvo por objetivo determinar si la mala funcionalidad oral
puede ser considerada un factor de riesgo para el desarrollo de deterioro cognitivo en
poblacion adulta y adulta mayor. La siguiente RSL fue registrada en PROSPERO,
siguiendo los criterios PRISMA-P. Las bases de datos exploradas fueron Medline via
Pubmed, SCOPUS y Web of Science utilizando los criterios de busqueda definidos por la
pregunta PECOS. La seleccion de los estudios y la extraccion de datos fueron llevadas a
cabo por dos revisores de forma independiente, donde 468 estudios fueron seleccionados
para ser revisados por titulo y resumen, 11 articulos fueron revisados a texto completo y
finalmente 10 articulos fueron incluidos. La mayor parte de los estudios realizaron modelos
ajustados de regresion obteniendo una asociacion significativa entre la perdida de maltiples
dientes y una mayor probabilidad de desarrollar deterioro cognitivo. Por lo tanto, la mala
funcionalidad oral por medio de los parametros estudiados pareciera estar asociada al

deterioro cognitivo, sin embargo, adn la causalidad no es clara.

Palabras clave: masticatory forces, tooth loss, chewing, Alzheimer's Disease, dementia,

Cognitive impairment mild.



2. ABSTRACT

The population of people over 60 years old, presenting an accelerated growth
worldwide. Along with this, the number of people with chronic diseases has also increased,
one of the most prevalent being dementia, which increases with advancing age with an
exponential growth pattern from 60 to 65 years. On the other hand, an important group of
people with cognitive impairment, that is, an intermediate state between normal cognition
and dementia. Currently, there is evidence of risk factors associated with cognitive
development and dementia, although there have been several studies that have established a
possible association between oral health and cognitive impairment in the adult population.
For this reason, the objective of the following systematic review was to determine whether
poor oral function can be considered a risk factor for the development of cognitive
impairment in adult and elderly populations. The next RSL was registered in PROSPERO,
following the PRISMA-P criteria. The databases explored were Medline via Pubmed,
SCOPUS and Web of Science using the search criteria defined by the PECOS question.
Study selection and data extraction were carried out by two reviewers independently, where
468 studies were selected to be reviewed by title and abstract, 11 articles for full-text
review and finally 10 articles were included. Most of the studies carried out adjusted
regression models, obtaining a significant association between the loss of multiple teeth and
a greater probability of developing cognitive impairment. Therefore, poor oral function
through the parameters studied seems to be associated with cognitive impairment; however,

the causality is still not clear.

Keywords: masticatory forces, tooth loss, chewing, Alzheimer's disease, dementia,

Cognitive impairment mild.



3. INTRODUCCION

El aumento en la esperanza de vida y una disminucion en las tasas de fecundidad
han gatillado un aumento acelerado en la cantidad de personas mayores en las poblaciones
de todo el mundo. Se estima que entre el afio 2000 y 2050, la proporcion de personas
mayores de 60 afios a nivel mundial se duplique, pasando del 11% al 22%. Se prevé ademas
que el numero de personas de 60 afios 0 mas aumente de 900 millones en 2015 y a 2100
millones para el 2050 (1). En el caso de América Latina y el Caribe, las cifras son similares
a las anteriores, estimandose que para el 2040 este aumento sea de un 21% (2).

A medida que envejecen, las personas mayores experimentan maltiples cambios
fisiologicos y patologicos y su riesgo de padecer enfermedades cronicas no transmisibles
aumenta, incluyendo entre ellas la demencia. En 2015, la demencia afectd a méas de 47
millones de personas alrededor del mundo. Se proyecta que para el 2030 las cifras
aumenten a mas de 66 millones y se espera que para el 2050 las cifras se tripliquen
llegando a 131 millones de casos con demencia. Se prevé que los casos de demencia sigan
aumentando especialmente en paises de ingreso bajos y medianos (3). Actualmente, el tipo
méas comun de demencia es la enfermedad de Alzheimer correspondiente al 60% de los
casos, seguido de la demencia vascular y la demencia por cuerpos de Lewy como las menos

frecuentes (4).

Respecto al concepto de deterioro cognitivo, éste ocurre con cambios sutiles que no
repercuten en el funcionamiento de la vida diaria, ha recibido multiples denominaciones
siendo la mas conocida “Deterioro Cognitivo Leve” (DCL). El DCL es un estado
intermedio entre cognicion normal y demencia (5). Recientemente, se han incluido las
dificultades en memoria episoddica y semantica como predictores de deterioro cognitivo

afios antes de que sea percibido por el paciente y su circulo familiar (6).

En pacientes mayores con DCL, los profesionales de la salud deben considerar la
exposicion a factores riesgo que favorecen la progresion de la enfermedad, como

condiciones metabolicas, problemas endocrinos, problemas cardiovasculares, edad, sexo,



ambiente, h&bito de fumar, polifarmacia, factores genéticos como ser portador del alelo de
la apolipoproteina E (ApoE4), entre otros (7). Aunque el DCL tiene un mayor riesgo de
progresion a demencia, a veces vuelve al estado normal o no tiene progresion a
demencia(8). Actualmente, los tratamientos e intervenciones deben estar dirigidos a reducir
los factores de riesgo a través del ejercicio aerdbico, la actividad mental, estilos de vida
como consumo leve a moderado de alcohol y dieta mediterranea, el compromiso social y el
ocio, que pueden potencialmente ayudar a disminuir el riesgo de progresion de deterioro
cognitivo(7-9). Sin embargo, todos los factores relacionados con los cambios cognitivos
aun son desconocidos y estan sujetos a estudios.

Recientes estudios clinicos y epidemioldgicos han sugerido una interconexion entre
salud oral (independiente del mantenimiento del cuidado oral) y deterioro de la salud
cognitiva durante el envejecimiento (10). Otros estudios epidemiologicos han observado
una asociacion bidireccional entre salud oral y demencia. Aunque las rutinas de higiene oral
pueden verse negativamente afectadas por un declive de la cognicion, los cambios en la
salud oral también pueden conducir al deterioro cognitivo. Si bien hay muchos estudios que
sugieren que existe una asociacion entre la pérdida progresiva de dientes y un mayor riesgo
de deterioro cognitivo, sin embargo no se ha podido proporcionar evidencia suficiente para
respaldarlo (11). Es por esto, que es necesario conocer el rol especifico que desempefia la
salud oral en la patogénesis de la demencia, lo que probablemente involucra multiples

etiologias.

Se ha evidenciado el rol de la neuroinflamacion en la patogénesis de la demencia
(12), por lo tanto la inflamacion causa un dafio neuronal gracias a una cascada de eventos
en el sistema nervioso central, estos eventos comienzan con la estimulacion de las células
gliales para posteriormente producir citocinas proinflamatorias como la proteina C reactiva
(PCR), factor de necrosis tumoral alfa (TNF-alfa), interleucina-1 (IL-1) e interleucina-6
(IL-6) (13, 14). A su vez, estimulan a las células gliales para que produzcan moléculas de
proteinas patoldgicas como P-tau y el péptido amiloide beta 1-42 que finalmente causan
dafio a las células nerviosas (14, 15). Los mediadores proinflamatorios pueden ingresar al

sistema nervioso desde fuentes periféricas como la cavidad oral a través de la barrera



hematoencefélica (12). Estudios han indicado que la periodontitis cronica podria ser una
fuente periférica que contribuya a la evolucion y progresion de la demencia, y esta
establecido que la periodontitis cronica es causada por la respuesta del huésped frente a
bacterias anaerobias predominantemente gramnegativas, tales como Porphyromonas
gingivalis, Agregatibacter actinomycetemcomitans y espiroquetas que liberan factores de
virulencia como los lipopolisacéridos (LPS) y gingipainas que inducen a la produccion de
TNF-alfa, IL-1, IL-6 y PCR en la sangre (16, 17). Las microglia y astrocitos son los
principales efectores de las sefiales neuroinflamatorias, causando trastornos metabdlicos

neuronales y excitotoxicidad, resultando en deterioro cognitivo.

Por otro lado, diversos estudios han sugerido que la masticacion promueve la
estimulacion de éareas del sistema nervioso central, por ende, la actividad de comer
involucra circuitos neuronales sensoriales, motores, de placer y formadores de memoria y
aprendizaje (18). La masticacion forma recuerdos funcionales y se convierte en un acto
fisico basico y placentero que involucra numerosas regiones cerebrales a través de la
creacion de entradas sensoriales en todo el sistema nervioso central a traves de los nucleos
trigémino, siendo este Ultimo encargado de transmitir la informacion sensorial desde el
ligamento periodontal y los musculos masticatorios hacia areas corticales del cerebro (19).
Estudios en ratas muestran que en un periodo de 2 a 30 meses posterior a la exodoncia
disminuyo el aprendizaje y asimismo en el caso de la dieta blanda esta disminuyo el
aprendizaje espacial en un periodo desde los 6 a 12 meses (20, 21). La sefializacion
interrumpida entre la cavidad oral y el cerebro, puede interrumpir importantes procesos
neurobioldgicos que contribuyen a resultados negativos como una reduccién en la sintesis
de acetilcolina (20, 22), disminucion en la liberacién de acetilcolina (23, 24) y dopamina
(25), y una disminucion en la expresion del Factor Neurotrofico Derivado del Cerebro
(BDNF), disminuyendo la proliferacion, diferenciacion y formacion de sinapsis de las
células neuronales (25). Estudios experimentales, como los previamente mencionados, han

creado modelos en organismos con el fin de buscar asociacion.

Se ha estudiado que existe una interaccion entre la masticacion y el flujo sanguineo

cerebral, donde se ha evidenciado que la masticacién aumenta tanto el flujo sanguineo



cerebral y los niveles de oxigenacion regional en las areas sensorio motoras primarias (26),
en las &reas motoras suplementarias y la insula, el tAlamo, el cerebelo y el cuerpo estriado
(27). Por lo tanto, se ha demostrado que la masticacion activa regiones extendidas del
cerebro.

Es sabido que existe una directa comunicacion entre el hipocampo vy el hipotalamo
por medio del eje Hipotalamo-Pituitario-Adrenal (28) y de este modo lograr un Feedback
negativo para el control de ciertas hormonas. Dentro de las hormonas secretadas por la
adenohipofisis, la adrenocorticotrofina (ACTH) es la encargada de estimular a las glandulas
supra-adrenales y secretar glucocorticoides (GC). Los GC actlian sobre sus receptores que
estan presentes en casi todos los tejidos y 6rganos del cuerpo, especificamente en el
hipocampo se encuentran una gran cantidad de receptores de glucocorticoides (29), por lo
tanto esta estructura nerviosa se convierte en un area altamente susceptible al estrés,
causando deterioro en la neurogénesis del hipocampo, reduce la proliferacion de células
progenitoras y suprime la diferenciacion neuronal y la supervivencia celular (29, 30). La
evidencia de la investigacion en animales ha revelado consistentemente que la masticacion
atenta la actividad en el eje hipotalamico-pituitario-adrenal y reduce el efecto del estrés

cronico (29).

Es importante destacar que la salud oral no es sinénimo de funcionalidad oral, ya
que este altimo término hace referencia a la capacidad de realizar de manera correcta
acciones como la masticacion, deglucidn, salivacion, comunicacion e interaccion social,
entre otros. Por lo tanto, mas importante que hablar de salud oral, el concepto a enfatizar
debiera ser la funcionalidad. La evidencia aun no es clara con respecto a la relacién entre
funcionalidad oral y deterioro cognitivo, por lo que este estudio busca evaluar los
resultados de diversos estudios realizados en poblacion adulta y adulta mayor y determinar
si una mala funcionalidad oral podria actuar como un factor de riesgo en el desarrollo del
deterioro cognitivo. Esta relacion seria de gran importancia para la formulacion de nuevas
medidas de salud publica orientadas a la prevencion del deterioro cognitivo o demencia,
ademas, permitiria incluir los cuidados orales en los planes nacionales para el tratamiento

de demencias, que actualmente no son considerados en nuestro pais.



4. METODOLOGIA

4.1. Disefio General

El objetivo de este trabajo fue realizar una revision sistematica de la literatura (RSL), que
busque una asociacién de causalidad entre la mala funcionalidad oral y el deterioro
cognitivo, encasillando el namero de dientes y la capacidad masticatoria, por medio de
estudios primarios que correspondan a estudios longitudinales. Para llevar a cabo esta RSL,
el protocolo de esta revision fue registrado en PROSPERO con el numero
CRD42020221324 siguiendo los criterios PRISMA-P para la elaboracion de las directrices
(31).

4.2. Estrategia de busqueda
Para la obtencion de los estudios primarios se utilizaron las bases de datos Medline via
Pubmed, SCOPUS y Web of Science. Se busco en la literatura disponible hasta el 02 de
noviembre del 2020 utilizando una combinacion de términos médicos (MeSH) y términos
libres que relacionen la funcionalidad oral con el deterioro cognitivo, asimismo estos
términos fueron combinados con los operadores booleanos OR y AND (Tabla 1). Se
determinard como funcionalidad oral en términos claves: mastication, tooth loss y dental
prostheses. El estado cognitivo serd determinado con los términos: cognitive impairment,
dementia y alzheimer disease. No se aplicaran restricciones de idioma y afio de la

publicacion.

Tabla 1: Estrategias de busqueda por términos MeSH y términos libres segin

la base de datos.

Search Add to Query (PUBMED) Item Found
builder
#3 Add ((((((((chewing[MeSH  Terms]) OR (tooth 414
loss[MeSH Terms])) OR (force,
masticatory[MeSH Terms])) OR

(mastication[MeSH  Terms])) OR  (bite
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force[MeSH Terms])) OR (dental
prosthesesfMeSH  Terms])) OR  (dental
prostheses, implant supported[MeSH Terms]))
OR  ((((((((((chewing) OR (tooth loss)) OR
(masticatory forces)) OR (mastication)) OR
(bite force)) OR (dental prostheses)) OR
(occluding pairs)) OR (chewing ability)) OR
(masticatory  efficacy)) OR  (mastication
efficiency))) AND ((((alzheimer disease[MeSH
Terms]) OR (alzheimer dementia,
presenile[MeSH Terms])) OR (mild cognitive
impairment[MeSH Terms])) OR ((((dementia)
OR (alzheimer disease)) OR (cognitive
impairment mild)) OR (cognitive dysfunction)))

#2

Add

(((alzheimer disease [MeSH Terms]) OR
(alzheimer dementia, presenile[MeSH Terms]))
OR (mild cognitive impairment[MeSH Terms]))
OR ((((dementia) OR (alzheimer disease)) OR
(cognitive impairment mild)) OR (cognitive

dysfunction))

298,182

#1

Add

((((((((chewing[MeSH  Terms]) OR (tooth
loss[MeSH Terms])) OR (force,
masticatory[MeSH Terms])) OR
(mastication[MeSH  Terms])) OR  (bite
force[MeSH Terms])) OR (dental
prosthesesfMeSH  Terms])) OR  (dental
prostheses, implant supported[MeSH Terms]))
OR  ((((((((((chewing) OR (tooth loss)) OR
(masticatory forces)) OR (mastication)) OR
(bite force)) OR (dental prostheses)) OR
(occluding pairs)) OR (chewing ability)) OR

152,570

11



(masticatory  efficacy)) OR  (mastication

efficiency)))
Search Addto Query (SCOPUS) Item Found
builder
#3 Add  ( TITLE-ABS ( chewing OR "tooth loss" OR 216
"masticatory forces” OR mastication OR
"bite force” OR "dental prostheses” OR
"occluding pairs" OR “chewing ability” OR
"masticatory efficacy® OR  "mastication
efficiency” ) ) AND ( TITLE-ABS ( dementia
OR  "alzheimer disease”™ OR  "cognitive
impairment mild* OR “cognitive dysfunction”
))
#2 Add  ( TITLE-ABS ( dementia OR "alzheimer 265,565
disease” OR "cognitive impairment mild" OR
"cognitive dysfunction™ ) )
#1 Add ( TITLE-ABS ( chewing OR "tooth loss" OR 36,610
"masticatory forces” OR mastication OR
"bite force” OR "dental prostheses” OR
"occluding pairs” OR “chewing ability” OR
"masticatory efficacy® OR  "mastication
efficiency™ ) )
Search Add to Query (WOS) Item Found
builder
#7 Add  #6 AND #3 244
#6 Add #50R#4 271,759
#5 Add  AB=(dementia OR Alzheimer disease OR 198,802
cognitive impairment mild Or cognitive
dysfunction)
#4 Add  TI=(dementia OR Alzheimer disease OR 135,174

cognitive impairment mild Or cognitive

12



dysfunction)

#3 Add #2 OR #1 42,052
#2 Add  AB=(chewing OR tooth loss OR masticatory 38,038
forces OR mastication OR bite force OR
dental prostheses OR occluding pairs OR
chewing ability OR masticatory efficacy OR
mastication efficiency)
#1 Add  TI=(chewing OR tooth loss OR masticatory 9,558

forces OR mastication OR bite force OR
dental prostheses OR occluding pairs OR
chewing ability OR masticatory efficacy OR

mastication efficiency)

4.3. Criterios de elegibilidad

Fueron establecidos segun la siguiente pregunta de investigacion: ¢Existe asociacion entre

una mala funcionalidad oral y el desarrollo de deterioro cognitivo en la poblacion

adulta y adulta mayor?

Tabla 2: Componentes de la pregunta de investigacion PECOS para

determinar los criterios de elegibilidad.

Componentes

Criterios

Participantes

Poblacién >18 afios sin limite de edad

Exposicion Variable independiente: Mala funcionalidad
Perdida de dientes remanentes y eficiencia masticatoria reducida.
Comparador No aplica
Outcome Estado cognitivo (MMSE, MoCA, autoreporte, o autopsias)
Estudios Estudios longitudinales.

13



4.4,  Seleccidn de estudios

Luego de obtener los estudios primarios, se realizd una recopilacion de los estudios
obtenidos mediante la herramienta Web Rayyan (32) con el fin de exportar los titulos y
resimenes, y asimismo eliminar los duplicados. Se utiliz6 el gestor de referencia EndNote.
Los estudios recopilados fueron seleccionados de acuerdo a los criterios de elegibilidad de
dos investigadores independientes (AM y NG) que seleccionaron primero por titulo y
resumen, al respecto no existieron diferencias de criterio en la primera parte de la seleccion
de los articulos, posteriormente se revisaron los estudios a texto completo que habian sido

incluidos anteriormente. (Figural)

4.5. Extraccion de datos

La recopilacion de los datos fue realizada por dos revisores de manera independiente (AM
y NG), luego de la seleccion de estudios. Dentro de la sintesis cualitativa de los estudios
seleccionados se extrajeron los siguientes datos: Fuente, tipo de estudio, tiempo de
seguimiento, tamafo de la muestra, edad de los participantes, criterios evaluados asociados
funcionalidad oral (V. independiente), método de evaluacion del estado cognitivo (V.

dependiente) y los resultados (Tabla 3)

14



5. RESULTADOS.

Se identificaron 874 estudios con las estrategias de busqueda en las distintas bases de datos
de Medline (Pubmed), Web of Science y SCOPUS descritas en la tabla N° 1. Al ejecutar la
deteccion de duplicados en la plataforma web Rayyan, se identificaron 406 registros
duplicados, posteriormente se realizé una revision por titulo y resumen donde 11 estudios
cumplian con los criterios de elegibilidad. Se realiz6 la lectura a texto completo excluyendo
1 articulo cuya razén se menciona en el diagrama flujo (Figura 1). De los estudios
seleccionados para la recopilacion de datos, los 10 articulos evaluaron el nimero de dientes
remanentes y funcionales, capacidad masticatoria o fuerza oclusal. En base a estos
resultados, se realiz6 una descripcion de cada uno de los estudios y sus principales
resultados en cada estudio incluido (Tabla 3).

5.1. Analisis cualitativo de los estudios

En la sintesis cualitativa observamos (Tabla 3) que todos los estudios seleccionados son de
tipo longitudinal con un tiempo de seguimiento que va de los 3 afios hasta los 22 afios.
Ademas, se incluyeron en su mayoria personas mayores con una edad promedio mayor o
igual a 60 afos. La cantidad de participantes vario entre 140 a 11140 participantes. Un
100% de los estudios mostraron efectos negativos del bajo nimero de dientes en relacion
con un aumento en la prevalencia e incidencia deterioro cognitivo y/o demencia,
adicionalmente, dos articulos asociaron una deficiente capacidad masticatoria (33) y
capacidad masticatoria autorreportada (34) con el deterioro cognitivo y el riesgo de inicio
de demencia, otros dos estudios del mismo autor, asociaron la falta de soporte oclusal
posterior (35) y la fuerza oclusal disminuida (36) como predictores en la incidencia de

deterioro cognitivo.
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Eleaibilidad Busauedad

Incluidos

5.2.  Analisis de riesgo de sesgo
Figura 1: Flujograma PRISMA

Registros identificados mediante Registros adicionales
blsquedas en bases de datos identificados a través de otras
Medline (Pubmed), WOS y fuentes

SCOPUS (n=874) 414 — 244 - PN

A 4 A 4

Eliminacién de registros duplicados

(n= 406)
. Registros excluidos
Registros seleccionados (n = 457)
—>
(n = 468)
Y Articulos de texto
Articulos de texto | ,| completo con razones
— 1%\ * 1
completo evaluados para (n = 1*) *estudio
elegibilidad transversal

A 4

Estudios incluidos en la
sintesis cualitativa
(n=10)
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Tabla 3: Sintesis de los estudios que evaltUan la capacidad masticatoria o la perdida de dientes y su impacto en el deterioro

cognitivo.
Fuente Tipo de Tiempode Tamafio Edad Criterios Método para evaluar Resultados principales
estudio seguimient dela de los evaluados estado cognitivo
0 muestra  partici-
pantes
en afos
Lietal,, Longitudinal 13 afios 8153 >0 NUmero de dientes  Versién China MMSE La interaccion entre el
2017(37) (199°8- iguala  remanentes (0-30 puntos) nimero de dientes y el
2011) 60 (autoinformado) tiempo son estadisticamente
(74,420 significativa, puesto que los
1) participantes que tenian 1
diente mas que los otros
pacientes, el puntaje MMSE
aument6 0,01 puntos aprox.
cada afio.
Dinticaet Longitudinal 22 afios 544 >0 Cada participante  Se incluyeron 12 La capacidad masticatoria
al., (1989 - iguala  se clasificd en 3 pruebas que evaluaron 4  deficiente se asocia con un
2020(33) 2012) 60 categorias segin ~ dominios cognitivos deterioro cognitivo acelerado

indice Eichner: (habilidades verbales,
-A (4 CO)CM espacial/fluido, memoria
optima y velocidad perceptiva)

-B (1-3CO) CM
moderada

-C(sin OC) CM
deficiente
Contactos
Oclusles (CO)
Capacidad
Masticatoria
(CM)

en el dominio de la habilidad
espacial/fluido, sin embargo,
no hubo asociacién con un
mayor riesgo de demencia.
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Saito et Longitudinal 4 afios 140 >a65 Recuento del Se evalué con el MMSE  La pérdida de multiples
al., 2018 (4,0£0,1) afios namero de dientes. (0 - 30 puntos), se dientes se asocid con una
(38) (70,9 +  Sedividieron los consideré con deterioro  mayor probabilidad de
4,3) participantes en cognitivo cuando la desarrollar deterioro cognitivo
aquellos que puntuacion total sea < (OR:3,31), ademas los
poseian > 10 24 puntos. factores asociados
dientesy de0 -9 significativamente fueron la
dientes "pérdida de edad avanzada, el sexo
mltiples dientes" masculino y puntajes bajos del
MMSE al inicio.
Takeuchi  Longitudinal 5 afios 1566 >a 60 Se registro el Los diagnésticos de La pérdida de dientes se
etal, (2007 - afios namero de dientes  demencia, EAy asocia significativamente a la
2017(39) 2012) remanentes. Los demencia vascular se demencia por todas las causas
participantes realizaron en base a y la EA. El riesgo
fueron clasificados  criterios especificos. de demencia por todas las
dentro de 4 Asimismo, con los causas fue 1,62 veces mayor
categorias >20, 10 antecedentes clinicosy ~ €n participantes con 10 - 19
-19,1-9y0 la neuroimagen, se dientes, comparado con la
dientes. utilizo para diagnosticar ~ categoria >20 dientes.
los subtipos de
demencia.
Yamamot Longitudinal 4 afios 4425 650 Capacidad de Diagnostico de Capacidad masticatoria,
oetal., mas masticar demencia de base de ndmero de dientes/uso de
2012(34) autorreportada datos del seguro del protesis, presencia o ausencia
Salud oral sistema publico japonés  de dentista regular y el
autorreportada cuidado de la salud dental,

fueron asociados
sgnificativamente con el
riesgo de demencia
Personas con multiples
pérdidas de dientes pero que
usaban prétesis no hubo
asociacion con deterioro
cognitivo.
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Hatta et
al.,
2019(36)

Longitudinal

3 afios

860

70 -80
afios

Criterios orales:

- N° de dientes

- N° de dientes
funcionales

- N2 de dientes
periodontales

- Fuerza oclusal
Otros criterios:
- Factor
socioecondmico
- Antecedentes
médicos

- Habitos de beber
- Habito de fumar

- Rendimiento
fisico

- Factores
geneéticos

- Concentracion de

PCR

Evaluacion cognitiva de
Montreal

(version japonesa)
(MoCA-J)

El nimero de dientes y la
fuerza oclusal predicen el
deterioro cognitivo durante
los 3 afios siguientes en
adultos mayores japoneses de
70y 80 afios.

Batty et
al.,
2013(40)

Longitudinal

5 afios

11140
(con dx
DM tipo
1)

55 -88
afos

Autoreporte de
Dientes en boca.

- N° de veces que

sangraron las
encias.

MMSE

La mala salud bucal, indexada
Unicamente por la pérdida de
dientes, es un factor de riesgo
aparente para la demencia y el
deterioro cognitivo requiere
mas investigacion,
particularmente en estudios
con marcadores de respuesta
inflamatoria y en aquellos con
informacion sobre el subtipo
de demencia.
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Hatta et Cohorte 3 afos 463 79-81  Dientes restantes Version japonesa de la La falta de soporte oclusal
al., 2018  prospectivo afios - Profundidad de Evaluacion Cognitiva de  posterior al inicio del estudio
(35) sondaje periodontal Montreal (MoCA - J) predijo la incidencia de
deterioro cognitivo durante
los 3 afios siguientes en los
japoneses de edad avanzada
después de ajustar por
posibles factores de riesgo.
Aunque los datos actuales no
probaron ninguna relacién
causal, es concebible que
mantener el soporte oclusal
podria reducir la incidencia de
deterioro cognitivo.
Okamoto  Longitudinal 5 afios 2335 > 65 N2 de dientes MMSE La pérdida de dientes puede
etal, afios remanentes - Diagnostic and ser un factor de riesgo
2015(41) -Sanos Statistical Manual of independiente de deterioro
-Cariados Mental leve de la memoria. Las
-Tratados Disorders, 3rd edition medidas preventivas contra la
Para determinar pérdida de dientes a una edad
ausencia de demenciao  mas temprana pueden ser
depresion. efectivas para reducir el riesgo
de trastornos de la memoria.
Stein et Longitudinal 10 afios 144 75-98  Cada participante MMSE Un numero bajo de dientes (0
al., afios (en  en sus registros - Pruebas de memoria, - 9 dientes) se asocid
2008(42) su contenia el nUmero  concentracion, lenguaje,  significativamente con un
primer de dientes cariados  capacidad visuoespacial —aumento en la prevalencia e
examen Y restaurados. y la orientacién incidencia de demencia.
cognitiv. Examen tiempo/espacio. - -No se encontré una
0) radiografico de Evaluacion de funciones interaccion entre el nimero de

cada paciente y se
categoriz6 en dafio
periodontal
A23modorado /
severo. -
Apolipoproteina E
(ApoE)
-Evaluacion macro

sociales y fisicas diarias.

dientes y la presencia de
ApoE.

-No se encontro asociacion
entre el nimero de dientes y la
gravedad de la EA.
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y microscdpica de
Los cerebros
(autopsia)
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6. DISCUSION

En vista de los resultados encontrados, es posible observar que la pérdida de dientes o un
nimero reducido se asocian inversamente con una pérdida en el estado cognitivo,
aumentando su prevalencia e incidencia. Es por ello que la evidencia sugiere que preservar
el remanente dentario disminuye la probabilidad de desarrollar deterioro cognitivo y/o

demencia.

La interaccion entre la perdida de dientes y el deterioro cognitivo fue estadisticamente
significativa en la mayoria de los estudios, es decir esta asociacion fue mucho méas robusta
una vez que se hicieron todos los ajustes, fortaleciendo la asociacion, es por ello que el
propdsito de esta revision sistematica de la literatura fue buscar estudios primarios de tipo
longitudinal y determinar si la mala funcionalidad oral constituye un factor causal o de
riesgo para deterioro cognitivo. Se desconoce el mecanismo por el cual el deterioro
cognitivo se asocia con la pérdida de dientes; sin embargo, existe evidencia al respecto. De
acuerdo a nuestra revision, la capacidad masticatoria esta relacionada con la estimulacion
por medio del sistema estomatognatico y el aumento del flujo sanguineo de areas corticales
como el area prefrontal y del hipocampo(26), entre otras. También hemos podido observar
que en personas que han perdido dientes, tienden a generar un cambio en si alimentacion,
comiendo menos Yy prefiriendo alimentos de consistencia blanda y de bajo aporte nutritivo,
lo que junto con la disminucion de la estimulacion mecénica ocasiona una desnutricion que
se deriva en una baja en el consumo de acidos grasos, vitamina B12, antioxidantes,
vitamina E que son importantes para la funcién cognitiva(7). Otro elemento observado es
que en personas con mayor educacién existe un mayor numero de dientes y mayor
preocupacion en cuanto a la informacién en salud, lo que conlleva a que tengan un mayor
acceso a atencion odontoldgica y medica en general y por ende un menor deterioro
cognitivo y menor incidencia de enfermedad periodontal que impide la aparicion de
citoquinas inflamatorias que favorezcan el deterioro cognitivo y enfermedad de Alzheimer,
junto a una mayor capacidad de ejecucion de actividades de la vida diaria, reforzando asi la
autoestima y autocuidado. Por el contrario, personas con menor nivel educativo presentan

menor autocuidado, por ende una mayor cantidad de dientes perdidos y una disminucién en
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la capacidad de desarrollar actividades de la vida diaria y un mayor indice de depresion que

favorecen las condiciones para el deterioro cognitivo(43).

Como ya se ha mencionado, la pérdida o el nimero de dientes fue un criterio de evaluacién
en la totalidad de los estudios sin embargo, hubo un estudio que ademas asocid la
influencia del soporte oclusal posterior (35) concluyendo que tanto el nimero de dientes
como la fuerza oclusal predijeron el deterioro cognitivo. Hatta et al, al afio siguiente
publicé otro estudio en cual mostré que la fuerza oclusal se asocié significativamente con
una mejor funcién cognitiva, es decir aquellos participantes que tenian 100 N méas fuerza
oclusal que otros participantes, la puntuacién de MoCA aument6 en 0,103 puntos durante
los tres afios de seguimiento(36). Un estudio de cohorte prospectivo de 6 afios de
seguimiento, de acuerdo a sus hallazgos sugieren que mientras mayor sea la profundidad al
sondaje y un menor soporte oclusal, facilitaria la perdida de varios dientes, sin embargo no
hubo asociacion con el puntaje MoCA-J(44). Una caracteristica de estos articulos fue que
un porcentaje elevado de participantes abandonaron durante el periodo de seguimiento, y
esta caracteristica probablemente se asocie a que la mayoria de los participantes eran

personas mayores de 70 a 80 afios al iniciar cada estudio.

Una de las explicaciones con mayor plausibilidad biologica para explicar el por qué la
perdida de dientes se asocia a deterioro cognitivo es la enfermedad periodontal(12), que al
no ser tratada condiciona la permanencia del diente en boca. En dos estudios no
encontraron relacion entre los dias de sangrado de las encias y el deterioro cognitivo o la
demencia(40), adicionalmente no se encontr6 una asociacion significativa entre la
demencia y los antecedentes de enfermedad periodontal evaluado por la pérdida de hueso
alveolar categorizado en dafio periodontal moderado a severo, no fue considerado un
predictor de demencia(42), esto nos deja de manifiesto que hay mdltiples factores que
podrian alterar los resultados y por esto la importancia de una metodologia clara con

modelos ajustados estadisticamente con el fin de evitar resultados sesgados.

De los estudios primarios de tipo longitudinales que fueron seleccionados en esta RSL,
tuvieron un tiempo de seguimiento entre 3 a 22 afios, siendo el tiempo un factor importante
para conocer alguna interaccion causal entre las variables ya mencionadas. Sin embargo, el

tamafio de la muestra no fue altamente representativa en algunos estudios, asimismo los
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criterios orales evaluados fueron méas homogeéneos por el contrario de los métodos que
evaluaron el estado cognitivo donde fue mas heterogéneo, lo que impidi6 realizar un meta
analisis.

De este andlisis de la literatura podemos concluir que si existe una asociacion entre mala
funcionalidad oral y el deterioro cognitivo, sin embargo, esta asociacion es mas fuerte
cuando la variable independiente es la perdida de dientes. En este caso, no es posible

precisar si la variable independiente sea un factor causal a pesar de que la totalidad de los
estudios seleccionados fueron primarios de tipo longitudinal.

Se necesita realizar nuevos estudios clinicos que midan todas las variables orales
relacionadas con el deterioro cognitivo y de esta forma disminuir los factores de confusién
y heterogeneidad en la metodologia especialmente en la evaluacion del estado cognitivo.
Ademas, es relevante realizar ensayos clinicos controlados aleatorizados que consideren
intervenciones terapéuticas protésicas que puedan dar una explicacion sobre Ila
funcionalidad oral y el deterioro cognitivo evitando su progresion y de este modo estimular

el sistema estomatognatico.
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