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1. RESUMEN

El bruxismo en la actualidad sigue siendo un tema de interés y de debate cientifico.
Los avances recientes manifiestan la existencia de una relacién entre reflujo gastroesofagico
(RG) y bruxismo de suefio (BS), sin embargo, los criterios diagndsticos para el bruxismo no
utilizan métodos especificos, como lo son la electromiografia (EMG) domiciliaria o la
polisomnografia (PSG). Es por esto, que decidimos evaluar y analizar mediante una revision
sistematica de la literatura diferentes estudios que utilicen como método diagndstico de BS,
la EMG/PSG, y de ese modo, identificar la frecuencia de episodios de BS, frente a
fluctuaciones de pH esofagico, ya sea por acidificacion o por uso de inhibidores de la bomba
de protones (IBP). Para esto, se buscé en 3 bases de datos: Pubmed, Scopus y Web of Science,
utilizando criterios predefinidos. En el andlisis se incluyé 3 ensayos clinicos aleatorizados
(ECA) y 1 estudio observacional, donde evidenciamos una relacion entre acidificacion
esofagica, uso de IBP y BS. Estudios demuestran que, al inducir acidificacion
gastroesofagica, aumenta el numero de episodios de bruxismo de suefio, por ende, la
aparicion de AMMR y, por el contrario, al utilizar inhibidores de la bomba de protones (IBP)
estos disminuyen. Esta es informacion relevante que se debe continuar desarrollando, con el

fin de alcanzar cifras suficientes que permitan extrapolar datos a diversas poblaciones.

1.1. Palabras clave

Bruxismo de suefio, Reflujo gastroesofagico, Revision sistematica.



2. ABSTRACT

Bruxism continues to be a topic of interest and scientific debate. Recent advances show the
existence of a relationship between gastroesophageal reflux (GER) and sleep bruxism (BS),
however, the diagnostic criteria for bruxism do not use specific methods, such as home EMG
or PSG. For this reason, we decided to evaluate and analyze by means of a systematic review
of the literature different studies that use EMG/PSG as a diagnostic method for BS, and thus
identify the frequency of episodes of BS in the face of esophageal pH fluctuations, either
acidification or by use of PPIs. For this, we searched on 3 databases: Pubmed, Scopus and
Web of Science, using predefined criteria. The analysis included 3 randomized clinical trials
(RCT) and 1 observational study, where we found a relationship between esophageal
acidification, use of PPI and BS. Studies show that inducing gastroesophageal acidification
increases the number of micro-awakenings and, therefore, the occurrence of AMMR and, on
the contrary, when using proton pump inhibitors (PPIs) a drop in the number of AMMR per
hour of sleep is observed. This is relevant information that should continue to be developed

in order to reach sufficient figures to extrapolate data to different populations.

2.1. Keywords

Bruxism, Gastroesophageal reflux, Systematic review.



3. INTRODUCCION

Actualmente el bruxismo se define como una actividad muscular masticatoria
repetitiva, caracterizada por el apriete o rechinamiento de los dientes y/o por un empuje de
la mandibula (1). Segun la Academia Americana de Medicina del Suefio (AAMS), el
bruxismo es clasificado como un trastorno del movimiento relacionado con el suefio (2), de
modo que no es correcto diagnosticarlo como sindnimo de trastorno temporomandibular
(TTM) o dolor orofacial. Ademas, segun el ciclo circadiano se puede clasificar en dos
entidades distintas: bruxismo de vigilia (BV) y bruxismo de suefio (BS) (3). Muchas teorias
se han descrito para explicar el origen del bruxismo, sin embargo, varios estudios sugieren

que es multifactorial (4).

La evidencia actual indica que el BS se produce por distintos factores, dentro de los
que podemos destacar: microdespertares durante el suefio, actividad autbnoma simpatica-
cardiaca, predisposicion genética, alteraciones del sistema dopaminérgico, componentes
psicosociales, factores exdgenos como el tabaco, el alcohol, farmacos antidepresivos,
estimulantes del SNC como la metilxantina y comorbilidades, como la apnea obstructiva del
suefio y el reflujo gastroesofagico. Dentro de estas, la que tiene evidencia més fuerte, son los
microdespertares (4), los cuales se definen como el cambio repentino en la profundidad del
suefio, que hace que el individuo pase de una etapa de suefio profundo a un suefio mas ligero
(5). Estos microdespertares se caracterizan por un aumento en las actividades autonémicas,
cardiacas y musculares, sin un retorno completo de la conciencia, los cuales actian como
respuesta a estimulos externos e internos (4). Por lo tanto, cualquier condicién que genere

microdespertares, puede generar actividad motora mandibular incluyendo el BS.

La evaluacion y diagndéstico del BS suele ser un desafio. Generalmente, los métodos
para evaluar el BS se basan en la historia del paciente, donde un tercero informa los ruidos
de rechinamiento de los dientes durante el suefio y la evaluacidn de signos y sintomas clinicos
propuestos por la AAMS (2), sin embargo, ninguno de los anteriores constituye una prueba
fiable de la actividad de BS.



Actualmente la herramienta méas fiable para diagnosticar el BS, es el monitoreo
electromiografico durante el suefio. Los episodios de BS se evidencian durante este
monitoreo, a través de la presencia de contracciones ritmicas de los musculos masticatorios,
siendo las responsables de originar el sonido caracteristico de rechinamiento (6). Estas
contracciones se denominan “Actividad ritmica de los musculos masticatorios” (AMMR),
las cuales pueden ser determinadas mediante electromiografia (EMG) en un registro
domiciliario o dentro de un examen de polisomnografia (PSG) en un laboratorio de suefio.
Cabe destacar que esta AMMR es un patrén EMG o biomarcador que se registra durante una

evaluacion con EMG/PSG durante el suefio (4).

El Gold Standard para el diagndéstico del BS, es la PSG (7), la cual ademas de realizar
un registro de EMG, se acompafia de grabaciones de audio y video (PSG-AV), aumentando
su especificidad y sensibilidad en la deteccion de AMMR (4). La precision de este examen
nos ayuda a discriminar esta AMMR de otras actividades musculares que ocurren durante el
suefio, como lo son el deglutir, hablar, entre otras, evitando asi la sobrestimacion de los

eventos motores (8).

Recientes estudios han propuesto una asociacién entre el BS y el reflujo
gastroesofagico (RGE) (9-13) ya que la caida del pH esoféagico causante del reflujo, provoca
microdespertares a repeticion durante el suefio, iniciandose una cascada de eventos que
incluyen aumento de la frecuencia cardiaca y la aparicion de episodios de AMMR. Segln
esto, la acidificacion ocurrida en el RGE, seria capaz de aumentar los episodios de bruxismo
durante el suefio (11), por lo que el BS puede considerarse como una actividad motora
secundaria al RGE (14).

Si bien existe un reflujo fisioldgico o tipico que es posible detectar postprandial en
pacientes sanos, el reflujo patologico es aquel que afecta la calidad de vida del paciente (15).
El farmaco de primera eleccion para tratar la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE)
son los inhibidores de la bomba de protones (IBP), cuya unién e inhibicion irreversible de la
bomba ATPasa de hidrdgeno y potasio presente en la membrana celular parietal, evita la
secrecion de acido gastrico (12, 16). Estos tipos de farmacos han demostrado, ademas, ser
agentes seguros y eficaces para diversos trastornos relacionados con la acidez (17). Algunos

estudios han descrito que la administracion de este medicamento podria reducir la frecuencia



de los episodios de BS, debido a que, al disminuir los episodios de acidificacidn, disminuirian

los microdespertares y por ende el BS como actividad motora secundaria (10).

Pese a que existen estudios que sugieren que el RGE y el uso de IBP, influyen en la
frecuencia de episodios de BS, muchos de ellos no han utilizado métodos diagndsticos
especificos como EMG domiciliaria 0 PSG. Es por esto que, en el presente estudio se realiz6
una revision sistematica de la literatura, con el fin de identificar la frecuencia de BS evaluado
mediante EMG/PSG, frente a fluctuaciones de pH esofagico, ya sea por acidificacion o uso
de IBP.

En nuestros resultados observamos una relacion entre acidificacion, uso de IBP y BS.
Estos resultados alientan a que el cirujano dentista pueda sospechar de una posible condicion
médica no diagnosticada, bajo el signo clinico de BS (3). Esto ayudaria a modificar el
enfoque de tratamiento actual, desde uno dental con férulas oclusales o toxina botulinica, a
uno de enfoque multidisciplinario, donde la derivacion oportuna a un especialista sea clave

para manejar la causa primaria, como lo es el reflujo gastroesofagico.



4. METODOS

4.1. Disefo general

Realizamos una revision sistematica de la literatura (RSL), confeccionada bajo los
lineamientos de la declaracion PRISMA, del inglés Preferred Reporting Items for Systematic
reviews and Meta-Analyses (18), con el objetivo de recuperar y analizar estudios que logren
responder nuestra pregunta de investigacion: ¢Existen variaciones en la frecuencia de los

episodios de bruxismo de suefio frente a la fluctuacion del pH esoféagico?.

4.2.  Criterios de elegibilidad

Los criterios de elegibilidad los establecimos acorde con la estrategia P.1.C.O. (19)
desglosada en: P (Paciente/Poblacion): Adultos mayores de 18 afios, con diagnostico de BS
mediante EMG/PSG; | (Intervencion): Acidificacion esofagica y/o medicacion con
inhibidores de la bomba de protones; C (Comparacién): Grupo control y/o Placebo; O

(Outcomes/Resultados): Frecuencia de episodios de bruxismo de suefio.

Incluimos todos los articulos realizados en humanos, mayores de 18 afios, en los que
identificamos los términos claves en sus titulos/resimenes o palabras claves. Seleccionamos
estudios primarios, pudiendo ser ensayos clinicos aleatorizados, observacionales,
controlados o ciegos, donde la variable de exposicion (BS) fuera diagnosticada con registros
confiables de EMG/PSG.

Por otra parte, excluimos los estudios en donde los sujetos fueran menores de edad,
sujetos con bruxismo en vigilia, o donde la confirmacion diagndstica de los sujetos con BS
haya sido solo mediante cuestionarios o criterios clinicos. Ademas, excluimos revisiones

narrativas y sistematicas, evidencia terciaria, articulos de revistas que sean Q3 y Q4.



4.3. Fuentes de informacién y estrategias de busqueda

La basqueda inicial la realizamos en la base de datos electronica MEDLINE, via
PubMed (1962 hasta el presente afio), Elsevier, via SCOPUS (2002 hasta el presente afio) y
Web of Science (1999 hasta el presente afio) el dia 12 de julio del 2021, utilizando criterios
de busqueda predefinidos. Determinamos las palabras claves para la estrategia de basqueda
con términos MeSH del inglés Medical Subject Headings, y términos libres, los cuales los
combinamos con operadores booleanos OR Y AND. La estrategia de busqueda se encuentra
en el Apéndice 1. Ademas, realizamos busquedas manuales de literatura, utilizando
herramientas de recursos clinicos basados en evidencia tal como UpToDate y verificacion de
listados de referencias en publicaciones seleccionadas de acuerdo con los criterios de

inclusion.

En la estrategia de busqueda no aplicamos restricciones de afios, ni tampoco idiomas,
ya que tradujimos estudios extranjeros. Ademas, creamos una alarma semanal, con el
objetivo de mantener la busqueda actualizada. Estimamos como fecha 31 de agosto 2021
para el cierre de recepcion de nuevos estudios publicados. La basqueda la realizamos guiada
por un experto en el area de Trastornos Temporomandibulares y Dolor Orofacial de la

Facultad de Odontologia de la Universidad de Talca.

4.4.  Seleccion de estudios y extraccion de datos

Previo a la seleccion de estudios, nos calibramos mediante el indice Kappa (20), con
el fin de aumentar la fiabilidad del proceso, en el cual se obtuvo un resultado de 0.829, que

corresponde a una fuerza de concordancia casi perfecta (Anexo 1).

Seguido de lo anterior, importamos todas las busquedas realizadas en las bases de
datos (PubMed, Scopus y Web of Science), a la herramienta Web Rayyan QCRI, del inglés
Qatar Computing Research Institute (21), la cual en primera instancia nos permitié remover

los estudios duplicados. La seleccion de estudios la realizamos bajo los criterios de



elegibilidad anteriormente mencionados, donde inicialmente evaluamos titulo, resumen, y
palabras claves, clasificando los estudios como incluido/included, probable/maybe o
excluido/excluded, mediante un proceso semiautomatico. Aquellos estudios que
categorizamos como “‘estudios probables/Maybe” los leimos a texto completo. Las razones
de exclusion fueron anotadas. En caso de desacuerdos al momento de seleccion, realizamos
un conversatorio entre las investigadoras en busca de consenso y en caso de ser necesario
consultamos a un tercer revisor. Cada etapa la realizamos de manera independiente y por

duplicado, aumentando la fiabilidad en cada etapa del proceso.

Todos los estudios que excluimos e incluimos en la investigacion los consignamos en
un PRISMA Flow (18) de forma ordenada para llevar a cabo las distintas fases de la RSL
(Figura 1). Posteriormente importamos los articulos incluidos al programa EndNote en la

version X9 (Bld 12062), para el manejo de las citas.

4.5.  Evaluacion de riesgo de sesgo de los estudios

Se realiz6 un anélisis critico de cada estudio incluido en esta RSL. De manera
independiente y por duplicado, evaluamos el riesgo de sesgo y la adherencia a los reportes,
con el objetivo de poder minimizar los riesgos de error en el anélisis de los estudios. El riesgo
de sesgo lo determinamos mediante una estrategia combinada de las herramientas: Riesgo de
Sesgo Cochrane y ROBINS-I, del inglés Risk Of Bias In Non-randomized Studies. Esta
herramienta modificada fue disefiada para evaluar en conjunto los estudios incluidos, tanto
los ensayos clinicos aleatorizados y estudios observacionales. Esta adaptaciéon consta de 7
dominios, los cuales se evaluaron, obteniendo en cada uno el riesgo global, clasificandolos
segun corresponda en: bajo riesgo, riesgo de sesgo moderado, alto riesgo o riesgo poco
claro/sin informacion/no aplica. Los dominios de la herramienta modificada pueden revisarse

en el archivo suplementario 1 (10.5281/zen0d0.5662725). Los resultados del analisis fueron

graficados y presentados mediante un traffic light plot o semaforo de evaluacidn, utilizando
la herramienta Web Robvis (22).


https://zenodo.org/record/5662725

Por ultimo, también de manera independiente, evaluamos la adherencia de los
reportes con los checklist: STROBE (23), para estudios observacionales y CONSORT (24)
para los ensayos clinicos. Dichos checklist pueden revisarse en el archivo suplementario 2.
(10.5281/zen0d0.5662725)

4.6. Sintesis de la evidencia

Realizamos una sintesis cualitativa de las principales caracteristicas de los estudios
(Tabla 1). En esta incluimos autores, afio del estudio y pais, junto a la referencia; disefio del
estudio, la revista donde fue publicado y el quintil de esta, el nimero de sujetos, edad media
de los sujetos, intervencién realizada, sus principales observaciones y que tipo de

instrumentos fueron utilizados para medicién y recoleccion de datos.


https://zenodo.org/record/5662725

5. RESULTADOS

5.1. La disminucion de pH esofagico aumento la frecuencia de los episodios de BS

mientras que con la administracion de IBP disminuyeron.

5.2. Proceso de seleccion y resultados de busqueda

Identificamos 463 registros mediante la busqueda realizada en las 3 bases de datos,
de los cuales 114 registros duplicados fueron eliminados, quedando 349 publicaciones para
su lectura de titulo y resumen, de los cuales 335 fueron excluidos ya que no cumplieron con
los criterios de seleccion iniciales. Dichos motivos de exclusion se encuentran descritos en
la figura 1. De los 14 estudios seleccionados para revision a texto completo, fueron
recuperados 4 estudios, los cuales cumplieron con los criterios de inclusion. La principal
causal de exclusion fue que los estudios no evaluaban las variables y/o que la variable de
exposicion (BS) no habia sido diagnosticada con registros confiables de EMG/PSG. El
listado completo de los documentos puede ser revisado en el archivo complementario 3
(10.5281/zen0d0.5662725)
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[ Identificacion de estudios de datos y archivos via ] [ Identificacion de nuevos estudios por

Registros identificados a partir

de:

Alertas semanales (n =5)

Busqueda por citaciones (n=0)

Publicaciones solicitadas
para su recuperacion

(n=0)

Publicaciones no
encontradas (n= 0)

Publicaciones evaluadas
para elegibilidad (n=0)

)
- Registros* identificados Registros eliminados
NS desde bases de datos (n =463) [ antes del cribado:
(&S]
.5 PubMed (n=105) Duplicados (n=114)
(S
c Scopus (n=313)
S
- Web of science (n=45)
——/ -
Registros cribados (n=349) > Regwt(;o;;;;c)lwdos
° Publicacionest buscadas para [__, Publicaciones no
S su recuperacion (n=20) recuperadas (n=0)
o]
< Il
Publicaciones evaluadas para |__) Publicaciones excluidas (n =16)
elegibilidad (n=20)
Razon 1: Variables de estudio
d no evaluadas (n=8)
“— | Nuevos estudios® incluidos en Raz6n 2: BS no diagnosticado
la revision (n=4) con EMG/PSG (n=5)
Registro de nuevos estudios Razon 3: Tipo deiaztudio
Q incluidos (n=0) incorrecto (n=3)
©
= l
©
= Total de estudios incluidos en
la revision (n=4)
—/

Figura 1. Flujo de seleccion PRISMA. Busqueda sistemética de la bibliogréfica sobre la acidificacion

esofégica y uso de inhibidores de la bomba de protones en bruxismo de suefio. *Es el titulo o resumen (0 ambos)
de un documento indexado en una base de datos o sitio web. tHace referencia a un documento (papel o

electrdnico) que proporciona informacion sobre un estudio en particular. °Es una investigacion, como un ensayo

clinico, que incluye un grupo definido de participantes y una o mas intervenciones y resultados.
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5.3. Caracteristicas de los estudios incluidos

Entre los estudios incluidos encontramos 3 ensayos clinicos aleatorizados (ECA) (9-
11) y 1 estudio observacional (12). Todos los estudios presentes en revistas de la plataforma
SClmago, con factor de impacto Q1. De cada estudio se recopilaron caracteristicas
principales, como nimero de sujetos y edad media. La mayoria de los estudios considerd
adultos entre 24 y 30 afios. Ademas 2 de los 4 estudios incluidos presentaron como
intervencion la medicacion de IBP, 1 con intervencion de acidificacion esofagicay 1 de ellos
sin intervencion. Todos los estudios utilizaron EMG/PSG-AV para confirmar el diagnostico
de BS y para el registro de datos de frecuencias de AMMR. Estos datos se presentar

resumidos en la tabla 1.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos

Estudio

S. Miyawaki et. al
Japdn, 2003

H. Ohmure et. al
Japon, 2016

H. Ohmure et. al
Japon, 2011

S. Miyawaki et. al
Japon, 2004

Tipo de estudio

Ensayo clinico
aleatorizado
(ECA)

Ensayo clinico
aleatorizado
(ECA)

Ensayo clinico
aleatorizado
(ECA)

Estudio
observacional

Revista 'y
Quintil
Sleep.
Q1

Journal of
Dental Research.

Q1

Journal of
Dental Research.

Q1

American
Journal of
Orthodontics
and Dentofacial
Orthopedics.

Q1

N

20

12

12

12

Edad*

26,7

30,3

24,2

24

Observaciones de los estudios

La administracion de IBP redujo la
frecuencia de episodios de RMMA
junto con episodios de RGE.

INTERVENCION:
con IBP

Medicacion

La administracién de IBP produjo
una reduccion significativa en la
frecuencia de los episodios de
RMMA

INTERVENCION:
con IBP

Medicacion

La frecuencia de los episodios de
RMMA después de la infusion
acida fue significativamente mayor
que después de la infusion salina.

INTERVENCION: acidificacion
esofagica.

La frecuencia de los episodios de
rmma  fue  significativamente
mayor durante los periodos de
disminucién del pH esoféagico

Sistema de registro

Registro EMG telemétrico portatil (PC card Recorder DR-C2, TEAC
instruments corporation Kawasaki, Japan). Frecuencia de muestreo
1kHz.

Sistema portatil ambulatorio PHmetria y manometria esofagica.
(Micro Digitrapper 4Mb Flisuh Series, Zinetics 2 Ph Catheter y
Konigsherg Solid State, Medtronic Functional Diagnostic A/S,
Skovlunde, Dinamarca)

Monitorizacion polisomnografica completa con:

AN N NN

Electroencefalograma (C3-A2, 02-Al)
Electrooculogramas bilaterales

EMG (mentdn, masetero izquierdo)
Electrocardiograma.

Deglucion medida con sensor piezoeléctrico.

Frecuencia de muestreo 200 Hz, usando sistema poligrafico (Polymate
I.,TEAC)

Grabacion audio-video luz infrarroja (HDR-CX550V).
Cuestionario FSSG, con puntuacion de corte 8 puntos.
Endoscopia y esofagogastroduodenoscopia en el
Unigersitario de Kagashima. University Hospital.

Hospital

Monitorizacion polisomnogréafica completa con:

AN N NN N

Electroencefalogramas (C3-A2, O2-Al)

Electrooculogramas bilateral

Electromiografia (ment6n, masetero)

electrocardiograma.

Presion de flujo de aire uso de PTAFLite, Pro-Tech, Mukilteo, WA,
EE. UU.

Saturacion de oxigeno (AP-C020, Tokio, Japon),

Movimiento deglucién sensor piezoeléctrico (AP-C029. TEAC).

pH intraesofagico (MultiUse pH-catheter, Synectics Medical,
Barcarena,Portugal).

Frecuencia de muestreo 200 Hz, mediante Polymatell , TEAC)

Electrodos bipolares de superficie desechables de 12 mm diametro
Sistema EMG telemétrico portétil.

Frecuencia de muestreo 1Khz.

Sistema portatil ambulatorio estindar de pHmetria y manometria
esofagica de 24 horas.

La frecuencia de muestreo fue de 4 Hz. Acompafiado de grabaciones
audiovisuales

N: Numero de sujetos de la muestra; *Edad promedio de los sujetos; BS: bruxismo de suefio; RMMA: actividad muscular masticatoria ritmica; IBP: Inhibidor de la bomba de protones; RGE: reflujo
gastroesofagico; EMG: electromiografia; kHz: Kilohertz; Hz: Hertz.
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5.4. Riesgo de sesgo de los estudios incluidos

El analisis de riesgo de sesgo de los estudios incluidos lo representamos mediante un
Traffic Light Plot, el cual se puede visualizar en la figura 2. El nivel de riesgo de sesgo
general de los estudios fue bajo. De los diferentes dominios, el que tiene mas heterogeneidad
en los criterios es el dominio debido al cegamiento de los participantes /examinadores, donde
2 de los 4 estudios solo especificaban el cegamiento del participante o del examinador y no
de ambos y solo 1 de los 4 estudios no informo6 cegamiento debido al disefio de estudio. En
general los estudios constatan un correcto seguimiento de los participantes, con resultados
bastante completos, donde no se encontraron variables de confusion que pudieran afectar los
resultados obtenidos, generando resultados objetivos y confiables.

Los reportes incluidos fueron de calidad, donde la mayoria se adhiere a los elementos
sustanciales. Estudios que van desde un 64% a un 88% de adherencia tanto del alineamiento
STROBE para el estudio observacional, como del alineamiento CONSORT para los ensayos
clinicos aleatorizados. Tanto los dominios como los checklist pueden ser consultados en
detalle en el archivo suplementario 4 (10.5281/zen0do.5662725).

Criterios

- Riesgo bajo

@ Riesgo moderado
e No aplica

Rlsk of blas domalns
D3 D4 D5 D6 D7 [Overall]

D2
S. Miyawaki et. al, 2003 . . . . . .
H. Ohmure et. al, 2016 . . @ @ . . . .
H. Ohmure et. al, 2011 . . @ . . . @ .
S. Miyawaki et. al, 2004 . . . . . . @ .

Study
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Figura 2. Traffic light plot. Resumen del anélisis de riesgo de estudios seleccionados. El riesgo de sesgo de
los estudios fue evaluado a partir de una herramienta modificada en base a las herramientas de Sesgo de
Cochrane y ROBINS-1. Podemos ver un bajo riesgo de sesgo general en los estudios. Cada dominio se describe
a continuacion: D1: Sesgo debido al cegamiento de la asignacion; D2: Sesgo debido a factores de confusion;
D3: Sesgo debido al cegamiento de los participantes/examinadores; D4: Sesgo debido a datos faltantes; D5:
Sesgo en la medicion de resultados; D6: Sesgo debido a reporte selectivo de resultados; D7: Otras fuentes

potenciales de sesgo.

Un 75% de los estudios, que corresponden a los 3 estudios ECA incluidos, cumplieron
con el cegamiento de la asignacion, mientras que un 25%, correspondiente al estudio
observacional, no aplicaba este sesgo. El 25% de los estudios tuvo un bajo riesgo debido al
cegamiento de los participantes/examinadores, 50% moderado sesgo y el 25% restante no le
aplicaba el sesgo. En el 100% de los estudios no se encontraron factores de confusion, ni
reportes selectivos de resultados. El analisis global del riesgo de los estudios seleccionados
fue de bajo riesgo. Los porcentajes de cada sesgo se muestran en la figura 3.

Sesgo debido al cegamiento de la asignacion

Sesgo debido a factores de confusion

Sesgo debido al cegamiento de los participantes/examinadores

Sesgo debido a datos faltantes
Sesgo en la medicion de resultados

Sesgo debido a reporte selectivo de resultados

Otras fuentes potenciales de sesgo

Riesgo de sesgo general

0% 25% 50% 75% 100%

. Riesgo bajo D Riesgo moderado . No aplica

Figura 3. Gréfico resumen del andlisis de riesgo de sesgo de los estudios seleccionados. Principales
problematicas en el riesgo de sesgo descritas porcentualmente. Podemos ver un bajo riesgo de sesgo general en
los estudios.
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5.5. Frecuencia de eventos de BS frente a disminucion del pH esofagico

De los 4 estudios incluidos para el analisis, solo 2 de ellos nos reportaron datos de frecuencia de episodios de BS frente a la disminucion
del pH esofagico. De estos 2 estudios reunimos datos de frecuencias de AMMR y AMMR junto a sonido de rechinamiento, ya sea, en presencia

del placebo, como en periodos de disminucién del pH esofagico. Dichos datos son presentados en la tabla 2.

Tabla 2. Actividad muscular masticatoria ritmica durante episodios de disminucion de pH esoféagico

Ensayo clinico Ensayo observacional
H. Ohmure et. al. (n=12) S. Miyawaki et. al (n=12)
Primera noche Segunda noche Primera noche Segunda noche
Dato basal Infusién salina Infusion acida Valor-p 95% IC Dato basal Episodio de Valor-p

(salina vs acida) (salina vs acida) disminucién de pH

Frecuencia de episodios 3,4
de AMMR (e/h) 14+11 13+1.2 47+42 0,008 (0,9-6,0) 49+26 12,4+7,0 >0,05
Frecuencia de episodios 1,0
de AMMR junto a 01+0,2 02+04 12+11 0,021 (0,2-1,7)
sonido de rechinamiento
(e/h)

Los datos se presentan como media + desviacion estandar. AMMR: Actividad muscular masticatoria ritmica; IC: intervalo de confianza.

Ambos estudios son coincidentes en sus resultados, puesto que muestran que la frecuencia de episodios de AMMR fue mayor durante
los periodos de disminucion del pH esofagico, si se compara con el placebo y los datos basales, que tienen frecuencias muy similares. Dichas

diferencias las representamos en las figuras 1 y 2.
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H. Ohmure et. al. (n=12) S. Miyawaki et. al (n=12) H. Ohmure et. al. (n=12) S. Miyawaki et. al (n=12)
. ini Estudio ob ional o . .
nsayo clinico studio observaciona Ensayo clinico Estudio observacional
@ Dato basal @@ Placebe @ Disminucion pH @ Datobasal @ Placebo @ Disminucion pH
Figura 1. Grafico de frecuencias de AMMR durante episodios de disminucion Figura 2. Grafico de frecuencia de AMMR y sonidos de rechinamiento durante
de pH esofagico, comparados con frecuencia basal y placebo. e/h: eventos por episodios de disminucion de pH esofagico, comparados con frecuencia basal y
hora; n: nimero de sujetos con BS. placebo. e/h: eventos por hora; n: nimero de sujetos con BS.

5.6. Frecuencia de eventos de BS frente a la accién del inhibidor de la bomba de protones

De los estudios incluidos, solo 2 nos reportaron datos de frecuencia de episodios de BS frente a la medicacion con IBP. Se reunieron

datos de frecuencia de AMMR y AMMR junto a sonido de rechinamiento, en presencia del placebo y luego de la liberacion de IBP. Estos
datos los presentamos en la tabla 3.
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Tabla 3. Actividad muscular masticatoria ritmica durante la administracion del placebo y el inhibidor de la bomba de protones.

S. Miyawaki et. al (n=10)

Adaptaci Segunda noche
on
Dato Placebo IBP
basal
Frecuencia de
episodiosde  §7+22 60+22 3,7%19
AMMR (e/h)
Frecuencia de
episodios de
AMMR junto
a sonido de
rechinamiento

(e/h)

Valor-p

(Placebo vs IBP)

<0,01

Adaptacion

Dato
basal

70+48

Ensayos clinicos
H. Ohmure et. al

Segunda noche (n=12) (95% IC)

Primera noche (n=11)

Placebo IBP Valor-p  Placebo IBP Valor-p  Primera Segunda
(Placebo vs IBP) (Placebo vs IBP) nOChe nOChe
15 12
6,3+£3,1 48+38 0,0497 6,1+3,3 48+23 0,0122 (0,0-0,3) (0,2-2,2)
0,3 1,0
1616 13+22 04446 32+29 22426 00409  (-08-15) (0,1-2,0)

Los datos se presentan como media + desviacion estandar. AMMR: Actividad muscular masticatoria ritmica; IC: intervalo de confianza.

La frecuencia de episodios de AMMR disminuyeron luego de la administracion del IBP. La frecuencia de los episodios de AMMR

basales y los episodios en presencia del placebo fueron similares. Dichas diferencias las representamos en las figuras 3 y 4.
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Nochede = Segunda noche Noche de Primera noche Segunda noche Nochede  Segundanoche  Nochede Primera noche ' Segunda noche
adaptacion adaptacion (n=11) (n=12) adaptacion adaptacion (n=11) (n=12)
S. Miyawaki et. al, 2003 (n=10) H. Ohmure et. al, 2016 S. Miyawaki et. al, 2003 (n=10) H.Ohmure et. al, 2016
Ensayo clinico Ensayo clinico Ensayo clinico Ensayo clinico
@ Datobasal @ Placebo @ Medicacion IBP @ Placebo @ Medicacion I8P
Figura 3. Grafico de frecuencia de AMMR luego de la medicacién con IBP, Figura 4. Grafico de frecuencia de AMMR y sonidos de rechinamiento luego de
comparados con frecuencia basal y placebo. e/h: eventos por hora; n: nimero de la medicacion con IBP, comparados con frecuencia basal y placebo. e/h: eventos
sujetos con BS por hora; n: nimero de sujetos con BS.

Cabe destacar, que ademas pudimos encontrar en el estudio de Miyawaki (12), que no hubo diferencias significativas en la duracion de
los episodios de AMMR, ya que el IBP influy6 solamente en la frecuencia de los AMMR y no en la duracion de los eventos en los sujetos con

BS, puesto que con el placebo la duracion fue de 10.2 segundos por evento, mientras que con la administracion del IBP la duracién fue muy

similar, con una duracion de 9.2 segundos por evento.
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6. DISCUSION

A traves del andlisis de resultados de nuestra investigacion, podemos identificar de
manera general, que tanto la disminucion del pH esofagico, como la medicacién con
inhibidores de la bomba de protones (IBP) inciden directamente en la frecuencia de episodios
de AMMR.

Esto fue posible de dilucidar gracias al disefio de estudios que vigila fielmente los
datos basales, que permiten la comparacion acertada entre episodios por hora de suefio de
AMMR, en pacientes sometidos a infusiones salinas y/o placebo, comparados con la infusion
acida y/o administracion de inhibidores de bomba de protones (IBP), tal como es

representado en los graficos (Fig. 1, 2, 3y 4).

De acuerdo con Ohmure (11), los datos analizados durante la acidificacion
experimental e infusion salina arrojaron resultados esclarecedores, al comparar datos basales,
con noche control y posteriormente con noche experimental, en este caso, el autor nos
propone tres instancias diferentes para evaluar su hipotesis, evitando asi cualquier sesgo a
causa de problemas técnicos al momento de evaluar ambas variables. Ahora bien, cuando el
mismo autor, decide ahondar su busqueda al afio 2016 (10), se puede observar en sus
resultados que, aungue existié una pérdida de datos por asuntos de error en la técnica durante
la primera noche de examen, de igual manera, se aprecia en la segunda noche de evaluacion,
valores que confirman que el uso de IBP disminuye el nimero de episodios de AMMR, tal

como lo hace el estudio de Miyawaki (9)

Entonces, una vez confirmada la asociacion entre las variables, y reconociendo que
los microdespertares son la principal causa etiologica del BS, es necesario destacar como se
explicaria este fendmeno. De acuerdo con la informacion recopilada se puede comprender
que, ante la caida del pH esofagico, la respuesta fisioldgica sera provocar microdespertares,
capaces de generar episodios de AMMR (9-11). Por lo tanto, seria correcto decir, que la
acidificacion esofagica acta como desencadenante de una cascada fisioldgica, que lleva
consigo actividades autondmicas, electroencefalograficas (microdespertares), cardiacas y
musculares, que conducirian a la actividad motora mandibular. Cabe destacar que, en esta

cascada de eventos, los episodios de AMMR no son la actividad cdlmine, ya que posterior a
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un episodio de bruxismo, ocurre una actividad fisiologica clave, como lo es la deglucién.
Este ultimo evento permite mediante la capacidad buffer de la saliva, neutralizar la
acidificacion oral y faringea, por lo tanto, el BS en este caso podria ser un factor protector en

el RGE, ya que estimula la deglucién permitiendo controlar el pH orofaringeo (12)

La literatura actual y los consensos de expertos en el tema indican que el bruxismo
de suefio no debe ser considerado una patologia per se, ya que podria ser un evento motor
protector en condiciones médicas como el RGE o la apnea obstructiva del suefio, ya que este
Gltimo permitiria aumentar la permeabilidad de la via aérea superior (25) Por lo tanto, el BS
se comporta como una alerta o un posible signo de una patologia médica, que podria ser
detectada o prevista por el odontélogo para una derivacion oportuna. Ademas, debemos
considerar que tanto la frecuencia, como la duracién de los episodios de bruxismo de suefio,
han sido sobreestimados previamente, pues los estudios con PSG/AV muestran que estos son
mucho menos frecuentes y duraderos de lo que se estimaba, por lo que no representarian un

factor de riesgo para el sistema estomatognatico (27).

Por otro lado, con respecto a los estudios seleccionados, estos tuvieron como maxima
preferencia, la evaluacion de variables utilizando Polisomnografia, acompafiada de audio y
video (PSG-AV). Ademas, se debe considerar que los articulos seleccionados presentaron

buena calidad metodoldgica y un bajo riesgo de sesgo.

Sin embargo, es importante destacar que si bien el tamafio de las muestras, se entiende
que son pequefios, por asuntos técnicos y econdémicos, lo ideal seria que futuros proyectos
logren un mayor numero de evaluaciones para asi abarcar una cifra representativa de personas
y lograr valores significativos de un total de la poblacion y, ademas, incentivar a otras
naciones, a que se sumen y participen en esta tematica de investigacion en pro de obtener

resultados con resultados extrapolables a diversas poblaciones.

Existen todavia muchas aristas que pueden ser investigadas, como por ejemplo ¢ Qué
ocurre con la duracién de los episodios de AMMR? y de igual manera, ¢Por qué el IBP afecta
la frecuencia, pero no la duracion del AMMR?. Estas ideas surgen de acuerdo con lo que se

puede observar prematuramente en los estudios analizados y que permitirian reforzar la
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comprension de que el bruxismo es resultado de una cascada fisioldgica, que al parecer no
se puede detener una vez desencadenada, tal como se observa en el estudio de Young Joo
Shim y col. (26) en el que se observa que el uso de toxina botulinica no afecta la frecuencia
de los eventos sino sélo su intensidad, esto deja en claro que estos episodios de BS tienen un

componente eminentemente central y no periférico.

En conjunto, nuestros datos nos permiten concluir que las fluctuaciones de pH
esofagico inciden en la frecuencia de episodios de BS, abriendo la ventana a una posible
asociacion entre el BSy el RGE, donde el BS seria secundario al RGE. Aun asi, es importante
destacar que se debe realizar mas investigaciones que permitan ampliar el conocimiento y
aportar con nuevos datos que permitan entender la complejidad del cuadro médico y de esa
forma aumentar la calidad y nimero de estudios que entreguen conocimiento suficiente para

sostener esta hipotesis.
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8.1. APENDICE 1.

8. APENDICES

Tabla 4. Estrategia de busqueda.

Base de datos

MEDLINE/PubMed

Elsevier/SCOPUS

Clarivate/Web

Science

Of

Combinacion de términos

(((((((@dult  sleep bruxism[MeSH Terms]) OR (bruxism[MeSH
Terms])) OR ("bruxism"[All Fields]) OR (bruxism, nocturnal[MeSH
Terms])) OR ("bruxism"[All Fields])) OR ("masticatory muscle
activity"[All Fields])) OR ("jaw motor activity"[All Fields] OR
("rmma"[All Fields])) OR ("brux"[All Fields])) OR (bruxer*) AND
(gastroesophageal reflux[All Fields]))

(“bruxism™ OR "bruxism nocturnal” OR "sleep
bruxism" OR "masticatory muscle activity" OR "jaw motor activity"
OR "rmma" AND "gastroesophageal reflux")

((((((ALL=(bruxism)) OR  ALL=(bruxism nocturnal)) OR
ALL=(sleep bruxism)) OR ALL=(masticatory muscle activity)) OR
ALL=(jaw motor activity)) OR ALL=(rmma)) AND
ALL=(gastroesophageal reflux)

Se indican los términos de busqueda y operadores booleanos utilizados en las distintas bases de datos.
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9. ANEXOS

9.1 ANEXO 1. Tabla Coeficiente Kappa

Tabla 5. Evaluacion inter observador en la seleccion de estudios
INVESTIGADORA YM

INVESTIGADORA JO  Excluido Incluido Dudoso Total
Excluido 335 (a) 4 339
Incluido 4 (b) 4
Dudoso 6 (c) 6
Total 335 4 10 349

Las celdas a, b, ¢ y d (diagonal principal) corresponden a las concordancias en la seleccion de estudios
formulado por las investigadoras (YM y JO). Todas aquellas celdas fuera de la diagonal principal corresponden

a las discordancias en la seleccion de articulos.

Tabla 6. Valores teoricos para cada celda de la diagonal principal
INVESTIGADORA YM

INVESTIGADORA JO Excluido Incluido Dudoso Total
Excluido 325.4 (2°) 4 335
Incluido 0.045 (b”) 4
Dudoso 0.171 (¢) 6

Total 339 4 10 349

El coeficiente kappa se construye en base a un cociente, el cual incluye en su numerador la diferencia entre la
sumatoria de las concordancias observadas y la sumatoria de las concordancias atribuibles al azar, mientras que
su denominador incluye la diferencia entre el total de observaciones y la sumatoria de las concordancias

atribuibles al azar.

K = [(Z concordancias observadas) - (X concordancias atribuibles al azar)]

[(total de observaciones) - (X concordancias atribuibles al azar)]
Kk =345-325,6
349 - 325,6
k =19,4/23,4 = 0,829
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Tabla 7. Valoracion del coeficiente Kappa (Landis y Koch, 1977)

Coeficiente Kappa

0,00

0,01-0,20
0,21-0,40
0,41-0,60
0,61 -0,80
0,81-1,00

Fuerza de
concordancia
Pobre

Leve
Aceptable
Moderada
Considerable

Casi perfecto

Con un valor de k = 0,829 permite afirmar que la evaluacién inter observador en seleccién de

estudios tiene una concordancia de fuerza “casi perfecta”, ajustandose dentro del rango 0,81 -

1,00 (x).
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