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RESUMEN

Valorar la efectividad de la aplicacion subgingival de melatonina como coadyuvante
en el tratamiento de la periodontitis cronica. Materiales y métodos: El disefio de esta
investigacion fue experimental, se seleccionaron 6 pacientes entre 22 y 47 afios con
periodontitis cronica de moderada a severa, el tratamiento aplicado se realiz6 por el
disefio a boca partida, la misma se dividié en lado control donde se realizd raspado y
alisado radicular (RAR) y lado experimental donde se realiz6 RAR y se aplicé la
melatonina sintética usando como vehiculo plasma gel aut6logo. Se hicieron
evaluaciones posteriores a los 8, 15 y 45 dias. Posteriormente se realiz6 un analisis
descriptivo y se utilizo la prueba t student. Resultados: Se encontré que la melatonina
produjo cambios a nivel clinico en encia disminuyendo los signos de inflamacion en la
textura (de 85% a 15%), consistencia (de 45% a 0%) y color (de 85% a 15%) del grupo
experimental. También hubo disminucion en el indice gingival del grupo experimental
(de 1,83 a 0,54) con respecto al grupo control (de 1,88 a 1,34). Y menores niveles de
hemorragia en el grupo experimental (de 1,85 a 0,54) a diferencia del grupo control (de
1,63 a 1,75). Conclusion: la melatonina subgingival puede potenciar los efectos de la

terapia convencional por lo que se recomienda realizar mas estudios sobre el tema.

PALABRAS CLAVE periodontitis cronica, melatonina, antioxidante, radicales libres,

caracteristicas clinicas
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SUBGINGIVAL APPLICATION OF MELATONIN IN THE TREATMENT
OF PERIODONTITIS

ABSTRACT

to assess the effectiveness of the subgingival application of melatonin as a coadjuvant
in the treatment of chronic periodontitis. Materials and methods: The design of this
research was experimental, 6 patients were selected between 22 and 47 years with
moderate to severe chronic periodontitis, the applied treatment was carried out by the
split mouth design, it was divided into control side where it was performed scaling and
root planing (RAR) and experimental side where RAR was performed and synthetic
melatonin was applied using autologous gel as plasma vehicle. Subsequent evaluations
were made at 8, 15 and 45 days. Subsequently, a descriptive analysis was carried out
and the student t test was used. Results: It was found that melatonin produced clinical
changes in the gingiva, reducing the signs of inflammation in the texture (from 85% to
15%), consistency (from 45% to 0%) and color (from 85% to 15%) of the experimental
group. There was also a decrease in the gingival index of the experimental group (from
1.83 to 0.54) with respect to the control group (from 1.88 to 1.34). And lower levels of
hemorrhage in the experimental group (from 1.85 to 0.54) unlike the control group
(from 1.63 to 1.75). Conclusion: subgingival melatonin can potentiate the effects of

conventional therapy so it is recommended to conduct more studies on the subject.

KEY WORDS: chronic periodontitis, melatonin, antioxidant, free radicals, clinical

characteristics
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INTRODUCCION

La periodontitis crénica es una
enfermedad infecciosa que causa
inflamacién en los tejidos de soporte
dental, pérdida progresiva de la
insercion y pérdida 6sea. La formacion
de sacos periodontales es el signo
clinico caracteristico de la enfermedad.
Su prevalencia, extension y severidad
se incrementa con la edadl. Segun la
Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) 10-15% de personas la padece y
es una de las enfermedades

inflamatorias mas comunes en adultos

2).

Su etiologia comienza con una
sobrepoblacién de bacterias Gram-
negativas generadoras de productos
toxicos, sucesivamente se produce la
activacion del sistema inmune del
huésped que genera una respuesta
exagerada, como consecuencia ocurre

un desbalance del sistema

Recibido: 14/02/2020
Aceptado: 02/03/2020

ACTA BIOCLINICA

Volumen 10, N° 19, enero/junio 2020

Deposito Legal: PP1201102ME3815

ISSN: 2244-8136

oxidante/antioxidante por la
sobreproduccién de radicales libres, lo
que resulta en la oxidacion y el dafio de

los tejidos periodontales (3).

El tratamiento se enfoca principalmente
en la disminucién de la carga bacteriana
mediante la eliminacion mecanica de
los factores biopelicula dental y calculo
a través del raspado y alisado radicular
(RAR) bajo anestesia local2 y 4,
tratando de disminuir los signos de
inflamacién. La educacién del paciente
en lo referente a la técnica de cepillado
también constituye un complemento

importante del tratamiento.

Esta accion mecénica del RAR como
terapia Unica o con el uso
complementario de antimicrobianos, a
veces puede resultar insuficiente en
algunos pacientes para reducir las
profundidades al sondaje y lograr la
regeneracion del aparato de insercion,

principalmente cuando se afiaden
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factores locales modificadores o
factores sistémicos, que dificultan la
obtencion de los resultados deseados
con la terapia mecanica. Es por ello que
se ha potenciado el estudio de nuevas
alternativas, que estén orientadas a
modular o interferir de manera positiva,

en la respuesta del huésped (2).

Una opcidn potencial es la melatonina,
una indolamina con  funciones
principalmente antioxidantes,
antiinflamatorias, inmunomoduladoras,
anticancerigenas, entre otras. Se
produce principalmente en la glandula
pineal, su proceso de sintesis vy
liberacion tiene lugar durante la noche.
Se encarga de regular el ritmo
circadiano y la reproduccion. Su
presencia en cavidad bucal se da por
difusion pasiva desde el torrente
sanguineo, se encuentraen la salivay el
fluido crevicular gingival (FCG). Su
naturaleza lipofilica le  permite
atravesar las membranas celulares.

Ademas, es considerada como el
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protector celular por excelencia, ya que
es capaz de neutralizar hasta diez
radicales libres, lo que contribuye a
reducir el dafio de los tejidos
involucrados. Sumado a esto, la
melatonina estimula la sintesis de
colageno tipo I, promueve la
diferenciacion de osteoblastos Yy
formacion de hueso, regula la actividad
osteocléstica y actGa como inhibidor

natural de enzimas proinflamatorias

).

Adicionalmente, dado que la
patogénesis de la periodontitis se
relaciona  intimamente con un
incremento de especies oxigeno y
nitrogeno  reactivas, la  accién
recolectora de radicales libres de esta
molécula le otorga un rol significativo
durante la remision de la periodontitis

cronica (5).

La aplicacion de melatonina en
enfermedades inflamatorias y
degenerativas ha obtenido resultados

favorecedores en estudios previos. Sin
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embargo, su accion terapéutica en
cavidad bucal aun continla en estudio
(6). Investigaciones experimentales
reportan la aplicacion local de
melatonina para corregir defectos 6seos
en cavidad bucal (7-9). También se ha
estudiado su efecto inmunomodulador

y antioxidante en ratas con periodontitis

).

Asimismo, existen estudios sobre la
aplicacion tépica de melatonina en
pacientes con diabetes y enfermedad
periodontal (10 y 11). Al ser una
sustancia con caracteristicas
fisicoquimicas beneficiosas, presenta
un margen minimo de toxicidad y bajos
efectos secundarios (2). No obstante,
requiere la realizacién de mas estudios.
Por ello el objetivo de esta
investigacion se centr6 en valorar la
efectividad de la  melatonina
subgingival como coadyuvante en el
tratamiento de la periodontitis crénica,
para poder llevarlo a cabo se utilizé el

plasma gel autdlogo cargado con
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melatonina, como vehiculo anodino de
liberacion prolongada de la melatonina

en el surco gingival.

MATERIALES Y METODOS

Esta investigacion tuvo un disefio
experimental. Se seleccionaron 6
pacientes que acudieron a la clinica de
Periodoncia de la Facultad de
Odontologia de la Universidad de Los
Andes Mérida-Venezuela; femeninos y
masculinos con edades comprendidas
entre 22 y 47 afios que tuvieran
diagnostico de periodontitis crénica de
moderada a severa y una condicion
sisttmica  sana.  Asimismo, se
excluyeron del estudio pacientes con
compromiso sistémico, fumadores o
consumidores de chimo, que hayan
recibido tratamiento farmacoldgico o
antibidtico en los Gltimos 3 meses, que
hayan recibido tratamiento periodontal
mecanico como RAR en los ultimos 6

meses, pacientes cuyas caracteristicas
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clinicas en boca sean motivo de
sospecha de consumo de sustancias
alucindgenas, pacientes gestantes o en

periodo de lactancia.

Se consideraron los aspectos de orden
bioético descritos en la declaracion de
Helsinki para la investigacion médica
en seres humanos (12) , realizando una
solicitud de consentimiento, a cada
paciente se le explico en lenguaje
sencillo los objetivos, procedimiento,
riesgos y beneficios, accediendo a
participar en forma voluntaria firmando
el documento de consentimiento

informado.

Para la recoleccién de informacion se
utiliz6 un formato especialmente
disefiado y validado por expertos para
la ejecucion de esta investigacion,
tomando como referencia la ficha
clinica de la Catedra de Periodoncia de
la Facultad de Odontologia. Para el
registro de las caracteristicas clinicas
relacionadas al estado inflamatorio de

la encia y profundidad de sondaje, se
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trabajo a boca partida, seleccionando
dientes posteriores de los cuadrantes 1
y 4 de cada paciente para conformar el
grupo experimental (13 cuadrantes) y
los cuadrantes 2 y 3 para conformar el
grupo control (8 cuadrantes). Todo el
procedimiento fue realizado en la
clinica de la Catedra de Periodoncia de

la Facultad de Odontologia.

Luego de la valoracion general del
estado periodontal, para las
caracteristicas clinicas relacionadas con
la inflamacién (textura, consistencia,
color y contorno) se utilizé el indice
gingival (IG) e indice hemorragico
(IH). Para medir la profundidad del
sondaje se utilizé la sonda periodontal
William marca HuFridey® calibrada.
Se seleccionaron como dientes
indicadores premolares y/o molares,
minimo 1 diente por cuadrante que
presentaran sacos periodontales >
5mm. Se realizé la previa eliminacién
de irritantes locales mediante la

tartrectomia manual y ultrasonica, se le
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explicd a cada paciente la técnica de
cepillado de Bass (1,4).

En la siguiente cita, se aplico el
tratamiento, para ello inicialmente se
extrajeron 12cc de sangre por paciente
depositada en tubos citratados al 3.8%
estériles para la elaboracién del
plasmagel13, que seria el vehiculo para
la melatonina. Dicha muestra se colocd
en una centrifuga marca Kemy® por 10
min a 1800 rpm. Transcurrido el
tiempo, se retir6 el tubo de la centrifuga
se extrajo el plasma pobre en plaquetas
(PPP) y se mezclé en vaso Dappen®
con 50ug de melatonina (tabletas de
300mcg) previamente pulverizadas y se
cargd en una jeringa de insulina.
Seguidamente se procedio a iniciar los
ciclos de aumento de temperatura en la
estufa Binder®, llevando las jeringas
entre 80 y 90°C hasta obtener la
consistencia de gel deseada. Se realizo
el RAR bajo anestesia local (lidocaina
2%) utilizando curetas de Gracey marca
HuFridey® para el sector posterior. Se
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aplico el plasma gel de melatonina
(50ug/Iml  gel) en los sacos
periodontales del grupo experimental.
El grupo control so6lo recibié el RAR

respectivo.

Para depositar la sustancia en el saco se
utilizé una jeringa con aguja corta de
extremo plano calibrada con la sonda
periodontal, lo méas apical posible,
depositando el medicamento
lentamente hasta llenar la totalidad del
saco, a continuacion, se reforzé la
técnica de cepillado y se le dieron
instrucciones al paciente de no utilizar
ningun tipo de enjuague o medicamento

topico hasta finalizar el tratamiento.

Una vez realizado el tratamiento
periodontal, se realizaron controles
posteriores a los 8, 15 y 45 dias para el
registro de los cambios clinicos. Asi
como el sondaje periodontal a los 45
dias y el registro final de 1G a IH.

Se analizaron los datos obtenidos

mediante  estadistica  descriptiva.
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También se utilizd la prueba de t
Student para el andlisis transversal. Se
uso el paquete estadistico SPSS 19.0 y
Excel 2013 (Microsoft Corporation©,
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Los cambios observados en las

caracteristicas clinicas de la encia antes
y después del tratamiento con el

plasmagel con melatonina se pueden

Redmond, US).

RESULTADOS

observar en la tabla 1.

Tabla 1. Registro de las Caracteristicas clinicas grupo control (C) y experimental (E).I

Hemorréagico es Indice hemorragico; | Gingival es indice Gingival.

o Periodontles
Perlodortales
st -
Grups | HTedtan Slerborme  [MCorsisterc wLpder
1= P ullsida Fl-:ﬁ'.l:-'..'.lru:-::;.-:g Flaaa Fars B Lr-.lﬂ.l
Fici 275 | 12m0 | @nse | wse | s 28 37500 1230 1E2 133
LS dis - 15 100 ] 5 50 3750 1250
25 s - 3 100 ] 50 50 37500 6230 17% L34
Fitih 2 | u54 | 7 | 2308 |asis| 533 EdE 153 1ES La3
L5 i 158 | w3l | I o | nes| 913 154 sl
45 das 14 | e4sr | 0 | D b wad 154 e85 o054 | asd
Las caracteristicas clinicas estudio evidencian cambios que
periodontales observadas en éste sugieren una respuesta positiva tanto en
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grupo experimental como en grupo
control observandose cambios clinicos
sugestivos de remision de la
inflamacion, en este sentido, los
pacientes  evaluados  presentaron
variacion positiva especifica en textura,
color, consistencia, ausencia de
hemorragia, que fue en evolucion
durante los dias de observacion,
notdndose con mayor proporcion
resultados positivos en el grupo
experimental. En cuanto a la
caracteristica clinica de textura de la
encia se observé que a los 45 dias la
presencia de puntillado aumentd en un
84,62%, de los pacientes del grupo
experimental y 25% en el grupo
control, siendo el aumento en la
presencia de papilas coriales, uno de los
signos  clinicos indicativo  de
incremento en la nutricién de la encia,
esto es reiterado al considerar el
indicador de consistencia, que se

observO en este estudio, el grupo
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experimental presento encia firme en
un 100% transcurridos los 45 dias,
mientras en el grupo control arrojo una
consistencia de la encia blanda en un

50% de los individuos del grupo

Los resultados obtenidos en el indice
gingival para el grupo experimental
posterior al tratamiento también
confirman el efecto beneficioso del
tratamiento aplicado, ya que se
comprobd un importante descenso en el
grado de inflamacién gingival de
moderada a ligera. Mientras que el
grupo control, mantuvo un indice
gingival de 1,34 por lo que se ubicé en
el rango de moderado. En cuanto a los
resultados del indice hemorragico, en el
grupo experimental se obtuvieron
valores menores en comparacion con el
grupo control. Los datos agrupados en
promedio de la medicion de sondaje se

presentan en la figura 1.
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Figura 1. Profundidad de sondaje. (C) grupo control, (E) grupo experimental.

La profundidad de los sacos
periodontales disminuy6 en promedio
en ambos grupos, sin embargo, su
variacion hacia niveles de salud
periodontal fue mas evidente en el
grupo experimental (de 6,14mm a
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3,86mm) con respecto al grupo control
(de 6,11 mm a 4,56mm).

DISCUSION

Acerca de la efectividad de la
aplicacion subgingival de la melatonina

en este estudio se pudo percibir que el
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grupo evaluado mostr6 mayores
cambios en descenso de los valores
analizados correspondientes a signos
clinicos de inflamacion gingival,
disminuyendo de manera importante en
los dientes pertenecientes al grupo
experimental en contraste al grupo
control. Cabe resaltar, que la
consistencia y textura del tejido mejoro

a partir de los 15 dias de observacion.

Los hallazgos obtenidos al culminar
esta investigacion permiten inferir que
los cambios positivos obtenidos en el
color, textura y consistencia de la encia,
registrados mediante la observacion
clinica debidamente estandarizada y
con la calibracion de los operadores,
puede ser una herramienta mas para
corroborar la efectividad de este tipo de
tratamiento  coadyuvante. Ademas,
permite ilustrar el rol protector que
juega la melatonina a nivel de tejidos
periodontales descrito por estudios
previos (5,14,15).
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La presencia de hemorragia indica que
la periodontitis crénica se encuentra
activa, por lo que valores elevados en
los IG y el IH, se traducen en un
proceso inflamatorio exacerbado. Los
resultados obtenidos en el 1G para el
grupo  experimental posterior al
tratamiento también confirman el
efecto beneficioso de la aplicacion
topica de la melatonina, ya que se
observé un importante descenso en el
grado de inflamacion gingival de
moderada (1,83) a ligera (0,54).
Mientras que el grupo control, mantuvo
un IG en el rango de moderado (de 1,88
a 1,34). Estos resultados son
equiparables cualitativamente a los
obtenidos en un estudio previo,
realizado en 30 pacientes con diabetes
y  periodontitis  que  recibieron
melatonina tdpica, quienes mostraron
disminucion significativa en el indice
gingival de 15.84 +10.26 vs 5.59 + 4.08
(P<0.001) en el grupo experimental con
respecto al grupo control 14.51 +9.70 a
14,13 £+ 10.15 antes y después del
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tratamiento respectivamente, también,
hubo diferencia en la profundidad de
sondaje en el grupo experimental de 2.8
+19 mmal8 + 1.2 mm (P<0.001)
comparado con el grupo control 2.7 +
1.5 mm a 2.6 £1.2 mm 16. De igual
forma, en otro estudio tras la aplicacion
de melatonina tdpica en 30 pacientes
diabéticos, se observo una disminucion
estadisticamente  significativa  del
indice gingival en el grupo
experimental, antes y después del
tratamiento (15.8 +10.26 vs 5.6 +4.08

con (P<0.001) (11).

En cuanto al Indice hemorragico para el
grupo experimental, posterior a la
aplicacion del tratamiento, hubo un
descenso significativo de 1,75 a 0,54.
Estos datos permiten reforzar que
ocurri6  una disminucion de la
inflamacion en las zonas tratadas con el
plasma gel de melatonina. A diferencia
del grupo control donde se observa que
el sangrado aumento ligeramente

respecto al registro basal (1,63 a 1,85).
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Estos resultados coinciden con otro
estudio realizado en 50 pacientes con
diabetes y periodontitis, en el cual
reportaron  disminucion en la
hemorragia al sondaje, luego de
tratamiento con melatonina por via oral,
pero sin diferencias significativas entre
el grupo experimental y el grupo
control (17).

En cuanto a la profundidad de los sacos
periodontales determinados por el
sondaje periodontal, se observé que el
grupo experimental presentd una
mejoria significativamente mayor al
grupo control a los 45 dias de
tratamiento, ya que la profundidad de
los sacos periodontales disminuyd un
promedio 6.2 mm a 3.9mm; sin
embargo, el grupo control sélo
evidenci6  ligeros  cambios  en
profundidad de sondaje en promedio de
6.1mm a 4.6mm. De igual forma, otro
hallazgo obtenido recientemente con la
aplicacion de melatonina por via oral en

50 pacientes con diabetes vy
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periodontitis mostré disminucion en la
profundidad de sondaje de 4.45 + 0.96
mm a 2.59 + 1.04 mm (P<0.001) en el
grupo experimental en comparacion
con el grupo control 4.54 + 1.01 mm a
4.36 +1.04 mm después de 8 semanas
de tratamiento (17).

Otro estudio realizado en 38 pacientes
con  periodontitis, tratados con
melatonina por via oral, reportd
disminucion en la profundidad de
sondaje de 4.3+ 0.8mma2.4+1.0mm
a los 3 meses y 2.3 £0.9 mm a los 6
meses (P<0.001), los valores en el
grupo control fueron de 4.4 £ 0.7 mm,
31+£09mmalos3mesesy3.0+0.8
mm a los 6 meses (P<0.001) (18). Por
otra parte, un estudio previo en el que
aplicaron melatonina tépica, reporto
cambios en la profundidad del sondaje
mediante mediciones computarizadas
de 283 + 1948 vs 119 + 9.01
(P<0.001) (11). Ambos estudios
coinciden con lo que se observo en el

grupo experimental, que presentd una
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mejoria en la insercion de las fibras
colagenas supracrestales, y formacion
del epitelio de unién, siendo
considerablemente mayor al grupo
control, lo que sugiere una reparacién
de los tejidos gingivales posterior a la

terapia.

En esta investigacion se logro valorar el
efecto de la aplicacion de melatonina
subgingival en  pacientes  con
periodontitis cronica, ya que se
encontraron cambios favorables en los
tejidos  periodontales del grupo
experimental, que podrian permitir
deducir que el tratamiento adicional de
melatonina tiene efecto positivo,
siguiendo el protocolo establecido, bajo
las condiciones de este estudio se puede
concluir acerca de la efectividad de la
aplicacion subgingival de plasmagel
con melatonina que es un tratamiento
seguro, y que potencia el proceso de
cicatrizacién ya que el grupo tratado
mejor0 en mayor magnitud en los

parametros clinicos: color,
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consistencia, textura, profundidad de
los sacos periodontales y hemorragia al
sondaje periodontal en contraste al que

solo recibié R-A-R.

Se sugiere gque la melatonina puede ser
considerada como una  opcion
coadyudante en el tratamiento de la
enfermedad periodontal, al mostrar
clinicamente cambios positivos en las
caracteristicas de este tras su aplicacion
subgingival.  Sin  embargo, se
recomienda la realizacion de estudios
que evaluen el efecto coadyudante de la
melatonina individualizando la dosis

para lograr un mejor efecto terapéutico.
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