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RESUMEN

Introduccion: La eliminacién de la placa dental se da de forma mecénica y
quimica. Sin embargo, la resistencia farmacoldgica de las bacterias dificulta el
tratamiento periodontal, por tal motivo se han empleado técnicas que involucran
productos naturales como el Propdleo para combatir la enfermedad Periodontal.
Objetivo: Demostrar la evidencia cientifica encontrada sobre la eficacia
adyuvante del Propdleo a la terapia periodontal para el tratamiento de la
enfermedad periodontal. Materiales y métodos: El estudio se realizo a través
de una revision sistematica, se utilizo la estrategia PICOS para la busqueda de
articulos cientificos en 3 bases de datos SCOPUS, PubMed, EMBASE en busca
de estudios de ensayos clinicos aleatorizados que se hayan publicado desde el
2014 hasta el 2021, se combinaron los siguientes términos MeSH, junto a
truncadores y operadores booleanos OR y AND: “Propolis”, “Dentistry”,
“Antibacterial’, “periodontal disease”, “periodontal therapy”. Del total de 104
articulos, se incluyeron 6 ensayos clinicos aleatorizados en los que se usé el
propéleo en diversas presentaciones para el tratamiento y terapia de la
enfermedad periodontal. Resultados: Se incluyeron 6 ensayos clinicos
aleatorizados que utilizaron propéleos como adyuvante para el tratamiento de la
enfermedad periodontal, donde se encontré una eficacia significativa de los
propéleos sobre los pardmetros clinicos evaluados. De los 6 ensayos clinicos, 4
fueron seleccionados para realizar un meta-analisis sobre la profundidad de
bolsa periodontal, uno de los estudios utiliz6 clorhexidina como agente
terapéutico, por tal motivo se identific6 una heterogeneidad moderada.
Conclusiones: El propoleo puede ser utilizado de manera segura para reducir

los niveles de enfermedad periodontal, ya que reduce la profundidad de bolsa
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periodontal en comparacion con el uso de placebo. Sin embargo, al compararlo
con la clorhexidina, se obtuvieron resultados similares.

Palabras clave: Propdleo, Periodontitis, Enfermedad Periodontal, Terapia
periodontal.

ABSTRACT

Intruction: The removal of dental plaques occur mechanically and chemically,
however the pharmacological resistance of bacteria makes periodontal treatment
difficult, for this reason techniques involving natural products such as Propolis
have been used to combat the periodontal disease. Objective: To show the
scientific evidence found on the adjuvant efficacy of Propolis to periodontal
therapy for the treatment of periodontal disease. Materials and methods: The
study was carried out through a systematic review, the PICOS strategy was used
to search for scientific articles in 3 databases SCOPUS, PubMed, EMBASE in
search of randomized clinical trial studies that have been published from 2016 to
2021, the following MeSH terms are combined, together with truncators and
Boolean OR and AND operators: "Propolis”, "Dentistry", "Antibacterial”,
"Periodontal disease”, "Periodontal therapy". Of the total of 92 articles, six
randomized trials were included in which propolis was used in various
presentations for the treatment and therapy of periodontal disease. Results: Six
randomized clinical trials with 190 patients who were treated with propolis as an
adjuvant for the treatment of periodontal disease were included, where a
significant efficacy of propolis on clinical parameters was found. Of the 6 clinical
trials, 4 were selected to perform a meta-analysis on the depth of the periodontal
pocket, where one study used chlorhexidine showed moderate heterogeneity.

Conclusions: Propolis can be used safely to reduce the levels of periodontal
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disease, since it reduces the depth of the periodontal pocket compared to the use
of placebo. However, when compared with chlorhexidine, similar results were
obtained.

Keywords: Propolis, Periodontitis, Periodontal Disease, Periodontal Therapy.
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1 INTRODUCCION

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El desequilibrio bacteriano dentro de la cavidad oral genera un aumento de
bacterias acidogenas y aciduricas que se comunican entre ellas a través de sus
células detectando el quorum sensing, creando una estructura sélida vy
tridimensional a través de un proceso dindmico, el cual se encuentra conformado
por exopolisacaridos, proteinas y ADN extracelular.’* La formacién de esta
pelicula adquirida inicia con una matriz de glicoproteinas y componentes
salivales que recubre la superficie de los dientes, lo cual facilita la adherencia de
los colonizadores primarios como bacterias gram positivas del género
Streptococcus.*®

El aumento de esta capa extracelular favorece la agregacion de bacterias gram
negativas como Prevotella Intermedia, Fusubacterium o Capnocytophaga,
responsables de la formacién de una superficie solida de color amarillo grisadceo
conocido como placa dental, que expone al medio bucal, una cantidad
considerada de agentes quimicos que generan signos de inflamacion en las
estructuras dentales y periodontales, comportandose como factor de riesgo
etioldgico y patoldgico para la Enfermedad Periodontal. 47

Existen diversas formas efectivas de eliminar la placa dental, asi como la forma
mecanica, que es realizada por el profesional con una profilaxis o raspado y
alisado radicular, seguido de un cepillado diario y agentes antibacterianos como
la Clorhexidina al 0.12%, considerada el Gold Standard, capaces de controlar y
eliminar la placa bacteriana. Sin embargo, el uso prolongado de estos agentes
quimicos genera efectos secundarios como la alteracion del gusto, tincion de

superficies, sensacion de ardor, irritacion y toxicidad sobre las células bucales.®



10 Ademads, segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), diversos
microorganismos como el Staphylococos Aureus han aumentado su resistencia
ante los antibidticos como la meticilina, convirtiétndose en un problema
desafiante para el profesional de la Salud.!! Por esta razén, se han realizado
estudios sobre los efectos de productos naturales como el anis, hierba luisa,
menta, orégano, entre otros para su exploracion como biomoléculas activas con
potencial antibacteriano en la enfermedad periodontal. 12

Asimismo, el propdleo es un elemento natural de consistencia gomosa que es
desarrollado por las abejas a través de la interaccion de sus enzimas salivales y
los exudados de las plantas que se encuentran alrededor de la colmena, ha sido
utilizado dentro de la medicina tradicional por sus propiedades biolégicas que
son beneficiosas para el ser humano, ya que es usado no sélo como
antibacteriano, sino también con potencial antiinflamatorio, antimicético,
anestésico, antiviral y para inducir a la cicatrizacion.®*31> Del mismo modo, se
ha evidenciado que esta sustancia presenta un alto potencial sobre diferentes
infecciones odontogénicas, por lo que es aplicado en tratamientos biodentales
como irrigante de conductos, antibidtico intracanal, agente anticaries y sobre
todo tiene un efecto beneficioso en el tratamiento de la enfermedad
periodontal . t6:17

1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

¢ Cudl sera la evidencia cientifica sobre el efecto adyuvante del Propdleo a la

terapia periodontal para el tratamiento de la enfermedad periodontal?



2 ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS

- En el 2021, Uday y col.'® evaluaron y compararon la eficacia de desinfeccion
de cavidades del fluoruro de fosfato acidulado en gel (APF), propéleo brasilefio,
laser de diodo y clorhexidina al 2% a través de un ensayo controlado activo,
aleatorio, simple ciego, agrupado en paralelo, para el cual se utilizaron ochenta
molares temporales de 68 nifios con caries oclusal dentinaria que se asignaron
en cuatro grupos de estudio: Grupo I: gel APF; Grupo Il: Propdleo; Grupo Il
Laser de diodo y Grupo IV: 2% CHX (control), después de la preparacion de la
cavidad mediante el tratamiento restaurador atraumatico (ART), se recolectaron
muestras de dentina antes y después de la desinfeccion con el agente respectivo
del grupo, dichas muestras se sometieron a evaluacion microbiologica para el
recuento total viable (TVC) en agar sangre, S. Mutans en Agar Mutans-Sanguis
(MS) y Lactobacillo (LB) en agar Rogosa y dentro de la comparacién intragrupo
se mostro reducciones significativas en los recuentos de TVC, MS y LB en todos
los grupos, lo cual demostré ante la prueba de Mann-Whitney por pares que el
gel de APF tenia las menores reducciones bacterianas entre los agentes
probados, mientras que el propdleo y el laser de diodo actuaron igual que la
clorhexidina al 2%.

- En el 2020, Halboub y col.'? evaluaron la eficacia del enjuague bucal a base de
propéleo sobre la placa dental y la inflamacién gingival a través de una revision
sistematica, por lo que se realizaron busquedas en las bases de datos de
PubMed, Scopus y Web of Science hasta noviembre de 2019, se incluyeron los
ensayos clinicos que evaluaron la eficacia de los enjuagues bucales de propéleo
en comparaciéon con la clorhexidina (CHX), donde nueve ensayos clinicos con

333 sujetos cumplieron con los criterios de elegibilidad y de forma general, los



estudios demostraron que los enjuagues bucales con propéleo son eficaces
sobre la placa y la gingivitis, por otro lado, de ocho investigaciones que
informaron el indice de placa, cinco de ellos encontraron la misma eficacia del
propéleo y CHX en la reducciéon de la placa, dos encontraron una eficacia
superior a favor de CHX, mientras que solo uno encontré una eficacia superior
en el propodleo y con respecto a seis que evaluaron el resultado de la inflamacién
gingival, cuatro informaron resultados favorables con el uso del propodleo.

- En el 2020, Martorano y col.'® evaluaron el efecto inhibidor del propéleo rojo
brasilefio sobre biopeliculas monoespecificas de Candida albicans y biopeliculas
de cocultivo de C. albicans y C. glabrata, desarrolladas sobre superficies de
titanio, los cuales fueron acondicionados previamente con saliva artificial y se
sometieron a la formacién de biopeliculas, después de las 24 h las biopeliculas
se sometieron a tratamiento durante 10 min cada 24 horas, durante 3 dias en 3
grupos de estudio: el control con solucion salina estéril, clorhexidina al 0,12% y
extracto de propoleo rojo al 3%, realizando los andlisis 96 h después de la
adhesion inicial mediante ANOVA y pruebas de Tukey, los resultados mostraron
que tanto la clorhexidina como el propdleo rojo tuvieron efectos inhibidores y
redujeron el metabolismo de los biofilms, difiriendo estadisticamente del control
de crecimiento, con respecto a las biopeliculas de cocultivo, la clorhexidina tuvo
el mayor efecto inhibidor, ademas la actividad metabdlica se redujo por la
exposicion a clorhexidina y al propdleo rojo, a diferencia del grupo de control de
crecimiento, o que concluye que el propdleo rojo brasilefio presenta un potencial
actividad antifangica contra las biopeliculas de Candida.

- En el 2020, Parolia y col.?® determinaron el efecto antibacteriano de la

nanoparticula de quitosano-propoleo (CPN) como medicamento intracanal



contra la biopelicula de Enterococcus faecalis, por tal razon se seccionaron 240
dientes humanos extraidos para obtener 6 mm del tercio medio de la raiz,
aumentar su didmetro interno de 0,9 mm para inocular E. faecalis durante 21
dias, luego se dividieron las muestras en ocho grupos de 30 muestras segun el
medicamento intracanal colocado: I: solucién salina, Il: quitosano, Ill: propdleos
100 ug / ml (P100), IV: propdleo 250 ug / ml (P250), V: nanoparticula de
quitosano-propdleo 100 pug / ml (CPN100), VI: nanoparticula de quitosano-
propéleo 250 pg / ml (CPN250), VII: hidroxido de calcio (CH) y VIII: clorhexidina
al 2% (CHX) en gel, seguido a esto se determiné el niUmero total de Unidades
Formadoras de Colonia (UFC) y al final del dia uno, tres y siete se compararon
las diferencias de UFC entre todos los grupos a través de la prueba no
paramétrica de Kruskal Wallis y Mann-Whitney, demostrando una diferencia
significativa del grupo VI, que utilizd nanoparticula de citosano-propoleo 250 ug
/ ml, el cual obtuvo una mayor eficacia como reductor de colonias del E. Faecalis
con respecto al resto de grupos.

- En el 2020, Afrasiabi y col.?! investigaron los efectos individuales y sinérgicos
de la mezcla de clorofilinficocianina (PhotoActive +) y azul de toluidina O (TBO)
con fotosensibilizador (PS) en combinacién con nanoparticulas de propéleo
(PNP) en la Terapia Fotodinamica Antimicrobiana (aPDT) contra los principales
factores de virulencia importantes de S mutans, se investigé la biocompatibilidad
de los PS solos o con PNP en células de fibroblastos gingivales humanos, asi
mismo, las propiedades de virulencia de las bacterias se estudiaron en presencia
de los PS tanto individualmente como en combinacién y muestran que los PS
combinados con PNP tienen mayor actividad inhibidora del crecimiento y

formacion de las biopeliculas, lo que confirma que la combinacién de PhotoActive



+ 0 TBO con PNP presentan menores efectos de citotoxicidad y las mayores
actividades antimicrobianas contra la virulencia de S. mutans.

- En el 2020, Leite y col.?? evaluaron la actividad antifingica del extracto
hidroalcohodlico de propéleo rojo (RPHE) frente a biopeliculas de Céandida
albicans, las concentraciones minimas inhibitorias y fungicidas del RPHE se
determinaron mediante la técnica de microdilucion, donde 48 muestras se
dividieron en 4 grupos correspondientes a cada solucion utilizada, las
biopeliculas incubadas fueron expuestas diariamente durante 3 dias con RPHE
al 3%, clorhexidina al 0,12%, 50.000 Ul / ml de nistatina (NYS) o solucion salina
0,9%), los resultados demostraron que la CMI y la MFC de RPHE fueron
respectivamente 0,29 mg / ml (0,03%) y 1,17 mg / ml (0,12%), ademas no hubo
diferencia en la viabilidad de los microorganismos entre los grupos tratados con
RPHE (4,92 x 103), CHX (3,33 x 102) o NYS (6,8 x 104), siendo todos ellos
diferentes a NaCl (3,93 x 107 ), La CHX (0.133) tuvo la actividad metabdlica
mas baja, seguido por RPHE (0.292) y NYS (0.302), lo cual demuestra que el
RPHE tiene actividad antifangica contra las biopeliculas de C. albicans, lo que
sugiere su uso para el control de biopeliculas en las superficies de las dentaduras
postizas.

- En el 2020, Raheem y col.?® evaluaron el efecto antibacteriano de propéleo
egipcio que fue disefiado como un sellador natural del conducto radicular,
potenciando sus propiedades agregando nanoparticulas polimétricas (NP), el
propéleo fue recolectado, extraido y analizado por sus compuestos bioactivos,
luego se desarrollaron NP de Acido Lactico Co Glicolico (PLGA) cargadas con
propéleo (ProE) y se caracterizaron completamente en cuanto a propiedades

fisicoquimicas, liberacion in vitro y citotoxicidad in vitro, seguidamente se



fabricaron y analizaron los selladores de conductos radiculares para determinar
su actividad antimicrobiana y se compararon con las del sellador AH Plus ®, los
resultados revelaron que el estudio de citotoxicidad in vitro confirmé la seguridad
de los NP cargados con ProE y los selladores desarrollados mostraron actividad
antimicrobiana frente a cepas bacterianas de E. Faecalis y S Mutans, asi como
actividad antifungica contra C. albicans, por tal motivo los NP cargados con ProE
podrian incorporarse y representarse como un sellador del conducto radicular
con liberacion prolongada y citocompatibilidad mejorada, asi como con
actividades antimicrobianas.

- En el 2019, Djais y col.®> Evaluaron la susceptibilidad durante el crecimiento del
S. mutans en presencia de diferentes concentraciones de propdleo, donde se
utilizaron tres concentraciones diferentes de extracto etandlico de propdleo
(10%, 5% y 2,5%) para evaluar el potencial que detiene el desarrollo S. mutans
(ATCC 25175) en microplacas, se realizé un método de tincién con violeta cristal
para medir la densidad optica (DO) de la biomasa de la biopelicula después de
periodos de tiempo de 3h y 18h, para determinar las diferentes capacidades de
formacion de biopeliculas entre los grupos tratados y de control de la pelicula de
bacterias en presencia de propodleo se aplicé la prueba t de student de dos colas,
asi mismo, los niveles de DO (determinados mediante un lector de ELISA)
obtenidos después de cultivar S. mutans como biopelicula en presencia de
propéleo fueron similares a los del control, que fue cultivado en caldo de soja
triptico + 1% sacarosa, concluyendo que todas las concentraciones probadas de
propéleo afadidas al medio de crecimiento no inhibieron la formacién de
biopeliculas de S. mutans y muy probablemente a causa de que la matriz

extracelular puedo haber interferido con las propiedades antimicrobianas del



propéleo probado.

- En el 2019, Nazeri y col.?* determinaron las propiedades antibacterianas del
propéleo evaluando su uso como enjuague bucal, por tal razén se preparé un
extracto alcoholico de propdleo para medir la concentracidn inhibitoria minima
(CMI) de cuatro especies bacterianas, incluidas el S. aureus, S. mutans, L.
acidophilus y E. faecalis utilizando dilucion de agar, luego se produjo un enjuague
bucal antibacteriano de propodleo y se comparé con agua, clorhexidina (CHX) y
Listerine a través de ratas de laboratorio para el examen clinico, después se
recolectaron muestras salivales de ratas a las 12 horas, 1 semana y 2 semanas
después de usar el enjuague bucal que se examinaron mediante reaccion en
cadena de la polimerasa en tiempo real (RT-PCR), acto seguido, dichos datos
fueron analizados bajo la prueba de ANOVA, los cuales mostraron que el
enjuague bucal de propoleo presento una diferencia significativa con CHX y
Listerine sobre el numero de colonias de S. mutans, E. faecalis y L. acidophilus,
siendo la CHX y el Listerine menos eficientes, por otro lado, no hubo diferencias
significativas entre CHX y propdleos con respecto a las colonias de S. aureus,
pero Listerine tuvo una eficacia menor que cualquiera, lo que concluye que el
enjuague bucal de propodleo fue mas eficaz contra las bacterias orales estudiadas
en comparacién con CHX y Listerine.

- En el 2019, Jayakkodi y col.?> compararon la eficacia antimicrobiana de varios
medicamentos intracanal frente a E. faecalis y C. Albicans, donde se incluyeron
sesenta premolares mandibulares permanentes, no cariados, de raiz Unica, sin
defectos de desarrollo, que fueron extraidos previamente con fines de
ortodoncia, por otro lado, las cepas de E. faecalis y C. albicans se cultivaron en

placas de agar con infusion de cerebro-corazén (BHI) y sabouraud dextrosa



(SD), respectivamente, las sesenta muestras se dividieron en dos grupos
principales y tres subgrupos con 10 dientes que recibieron un medicamento;
grupo . E. faecalis (Subgrupo la: BioPure MTAD, Subgrupo Ib: propéleo,
Subgrupo Ic: Pasta antibi6tica triple), Grupo IlI: C. albicans (Subgrupo lla: MTAD
BioPure, Subgrupo llIb: propdéleo, Subgrupo lic: Pasta antibiética triple ), seguido
a la division, la actividad antimicrobiana de los medicamentos intracanal contra
E. faecalis y C. albicans se evaluo al final del segundo y séptimo dia, evaluando
las zonas medias de inhibicion con una prueba ANOVA, los resultados mostraron
que el la pasta BioPure, el MTAD vy el Propoéleo tuvieron eficacia antibacteriana
al final del segundo y séptimo dia.

- En el 2019, Dehghami y col.® evaluaron el efecto de los enjuagues bucales con
propéleo y clorhexidina sobre la placa y los indices gingivales en pacientes
sometidos a tratamiento de ortodoncia, por tal motivo se estudiaron 37 pacientes
con edades comprendidas entre los 15 y los 35 afios que han estado sometidos
a tratamiento de ortodoncia fija, se prescribi¢ aleatoriamente a los pacientes uno
de los enjuagues bucales que contenian propéleo o clorhexidina para que los
usen dos veces al dia después de cepillarse los dientes durante tres semanas
consecutivas, asi mismo, los indicadores de placa, estado gingival y periodontal
(PI, GI, CPI) se determinaron en los dientes de Ramford, al principio y al final de
tres semanas para cada paciente, lo que mostro una diferencia estadisticamente
significativa en los 3 indices indicados, antes y después de la aplicacion de
propéleo y clorhexidina, sin diferencias estadisticas entre ambos enjuagues
bucales, sim embargo, el uso de enjuagues a base de propéleo podrian utilizarse
en pacientes con ortodoncia fija, ya que evitaria los efectos secundarios

causados por la Clorhexidina.



- En el 2019, Martins y col.® evaluaron el efecto de un extracto etandlico de
propéleo rojo al 0,4% in vitro sobre el crecimiento de un biofilm cariogénico y su
potencial citotoxico a través de las concentraciones minimas inhibitorias y
bactericidas en contra de S. Mutans y L. Casei, donde se utilizaron discos de
membrana de celulosa para la formacion de biopeliculas durante 24h, que se
trataron durante 1min con 0,4% de RPE y 0,12% de clorhexidina, luego se
realizaron diluciones en serie para evaluar la viabilidad microbiana, los
resultados mostraron que el RPE tuvo un MIC y MBC similares de 4.46 mg/ mL
contra S. mutans y para L. casei, fueron 8.92 mg / mL y 17.85 mg / mL
respectivamente, por otro lado, CHX presenté MIC y MBC <0,00002 mg / mL
para S. mutans y 0,00047 mg / mL para L. casei y después de 1, 3y 5 min, el
RPE exhibio, respectivamente, 69,3%, 43,9% y 40,3% de células viables,
ademas el RPE y la CHX presentaron una eficacia similar para reducir el nimero
total de bacterias viables, lo que concluye que el extracto de propdleo rojo
presenta actividad antibacteriana contra las cepas probadas, exhibié baja
citotoxicidad y redujo la colonizacion de S. mutans y L. casei.

- En el 2019, Singh y col.?® evaluaron la efectividad antimicrobiana del propdleo,
jugo de Morinda citrifolia, hipoclorito de sodio y clorhexidina sobre E. feacalis'y
C. albicans, como irrigantes endodonticos, por ello se inocularon cuatro aislados
clinicos con una muestra ATCC estandar (29212) de E. feacalis y una muestra
ATCC (90028) de C. albicans en 5 ml de agua de peptona cada una, incubadas
a 37 ° C durante 3 a 4 horas para obtener la turbidez correspondiente a 0,5 UFC
estandar de McFarland, luego se realizé el método de Kirby-Bauer de disco y
difusién de pozos para alcanzar las zonas de inhibicion, dejando en evidencia

una diferencia significativa entre las zonas de inhibicion, ya que la concentracion
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estandar de hipoclorito de sodio al 5%, clorhexidina al 2%, propéleo al 10% y
jugo de Morinda citrifolia al 100% ilustra la zona de inhibicion maxima para
ambos organismos de prueba, concluyendo que los cuatro reactivos tuvieron un
efecto antimicrobiano sobre los microorganismos probados y a pesar de que los
agentes quimicos fueron mas eficaces, los extractos de propéleo y morinda
citrifolia pueden aplicarse como irrigantes con menos efectos secundarios.

- En el 2017, Endo y col.?” investigaron la accién antibacteriana del 30% de
propéleo rojo, 40% de propoleo verde e hipoclorito de sodio al 2,5% con
protocolos de irrigacion radicular para conductos infectados, de tal manera que,
durante 60 dias se inocularon veinticuatro conductos radiculares con E. faecalis,
asi mismo, en todos los grupos experimentales se realizé la preparacion del
conducto radicular y dos protocolos de irrigacidon: irrigacion ultrasonica e
irrigacion convencional, de tal manera que en los grupos 1, 3, 5y 7 se realizd
una preparaciéon radicular asociado a la irrigacion convencional con 30% de
propéleo, 40% de propoleo, 2,5% de hipoclorito de sodio y agua destilada, segun
los grupos indicados, por el contrario, en los grupos 2, 4, 6 y 8 se realizd la
preparacion radicular asociado a la irrigacion ultrasOnica pasiva con las
soluciones descritas anteriormente, luego se recolectaron las muestras
radiculares de cada grupo para ser sumergidos en 7 mL de BHI, durante 48
horas, a 37°C, los resultados mostraron una accion antibacteriana del propéleo
rojo al 30% e hipoclorito de sodio al 2.5% cuando se utilizo irrigacion ultrasénica
pasiva e irrigacion convencional después de 20 minutos, sin embargo no son

eficaces después de 72 horas.
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3 HIPOTESIS

e Existe diferencia entre el Efecto adyuvante del Propoleo a la Terapia

Periodontal en comparacion con otras Terapias para tratar la Enfermedad

Periodontal

4 VARIABLES (ANEXO 2)

4.1 Definicion conceptual de la variable:

¢ Efecto complementario del propdleo como terapia adyuvante al

tratamiento Periodontal

4.2 Definicién operacional de la variable:

e Cambios que se evidencien en los tejidos periodontales después de la

exposicién al propdéleo

VARIABLE | DEFINICION DEFINICION INDICADORES | TIPO ESCALA | VALORES
CONCEPTUAL | OPERACIONAL
Efecto Efecto Cambios que | I. Placa | Cuantitativa | De Razén | IP: %
adyuvante complementario muestre los tejidos | I. Sangrado IS: %
del Propdleo | del propéleo como | periodontales a la | I. Gingival IG: %
a la Terapia | terapia adyuvante | exposicién del | Nivel de Insercién NIC: mm
Periodontal al tratamiento | propéleo Profundidad de PBP: mm
Periodontal Bolsa Periodontal
5 OBJETIVO

5.1 OBJETIVO GENERAL

* Mostrar la evidencia cientifica encontrada sobre la eficacia adyuvante del

Propéleo a la terapia periodontal para el tratamiento de la enfermedad

periodontal.
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6 METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

6.1 REGISTRO Y PROTOCOLO (ANEXQO3)

El protocolo para esta revision sistematica fue registrado en la base de datos

de INPLASY con el codigo de registro INPLASY202230030

(https://inplasy.com/inplasy-2022-3-0030/)

6.2 DISENO METODOLOGICO

Revisidon Sistematica y Meta-analisis: Revision que se enfoca en evaluar y
sintetizar sistematicamente la evidencia de la investigacion, a menudo
adhiriéndose a las pautas sobre la realizacion de una revisién, se combino
estadisticamente los resultados de estudios cuantitativos y se proporcion6 un
efecto mas preciso de los resultados.?® En esta revision se consideraran articulos
gue informen sobre el efecto adyuvante del propéleo a la terapia periodontal para
el tratamiento de la enfermedad periodontal, con el fin de encontrar similitud entre
los estudios para cuantificar el efecto del tamafio de la intervencion con propéleo

en la enfermedad periodontal.

6.2.1 TIPO DE REVISION

e POR EL NUMERO DE VARIABLES: Descriptivo.

e POR EL NUMERO DE MEDICIONES: Transversal.

e SEGUN LA FUENTE DE RECOLECCION DE DATOS: Retrospectivo

e POR LA INTERVENCION: Observacional

6.2.2 NIVEL DE INVESTIGACION

Descriptivo.
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6.3 POBLACION Y MUESTRA

La poblacion para este trabajo de investigacion estuvo conformada por los
articulos cientificos que evallen la efectividad adyuvante del propdleo a la
terapia periodontal para el tratamiento de la enfermedad periodontal y se utilizd
la estrategia “PICOS” para la seleccién de los articulos, el cual se muestra en la

tabla 1. (ANEXO 4)

6.4 CRITERIOS DE SELECCION

e CRITERIOS DE INCLUSION:
Los articulos incluidos en este trabajo de investigacién cumplieron los siguientes
criterios de inclusion:
e Articulos Publicados desde el afio 2014 al 2021
e Articulos cientificos limitados al idioma inglés
e Articulos de estudios ensayos clinicos aleatorizados
e Presentar métodos cuantitativo especificos para la recoleccion de

datos

e CRITERIOS DE EXCLUSION:
Los articulos excluidos en este trabajo de investigacion cumplieron los siguientes

criterios de exclusion:
e Articulos cuyo disefio sean estudios no aleatorizados.

e Articulo cuyo disefio de estudio sean cartas al editor o editoriales

6.5 CONSIDERACIONES ETICAS
El presente trabajo de investigacion se envio al Comité Institucional de Etica en

Investigacion de la Universidad Privada San Juan Bautista para su revision y fue
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aprobado antes de iniciar su ejecucion. Al tratarse de una revision sistematica,
se respetaron los derechos de autor segun la bibliografia identificada en las

bases de datos, considerando la modalidad de citacion de los autores.

6.6 PROCEDIMIENTOS Y MEDIOS DE RECOLECCION DE INFORMACION

e Estrategia de Busqueda con la Estrategia PICOS

e Seleccion de articulos a través de una Diagrama de Flujo.

e Verificacion de la certeza de evidencia a través de la herramienta GRADE

e Extraccion de la Data con una tabla de Resultados para Ensayos Clinicos

e Evaluacién del Riesgo de Sesgo para Ensayos Clinicos Aleatorizados

usando la herramienta Rob 2.0.

e Se utilizo la Herramienta REVMAN 5.4.1 para la cuantificacion de

resultados y sintesis del Meta-analisis
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7 RESULTADOS

7.1 SELECCION DE ESTUDIOS

Después de una busqueda avanzada empleando una estrategia de busqueda de
“‘PICOS” identificando palabras clave segun tesauro MeSH en la base de datos
EMBASE, PubMed y SCOPUS (ANEXO 4, 5). Segun se detalla en el diagrama
de flujo (ANEXO 6) se encontraron un total de 104 articulos elegibles y 24 de
ellos se retiraron por que se encontraban publicadas en 2 o0 mas lugares de
bdsqueda. Los titulos y resumenes de los 80 articulos restantes fueron
examinados por dos investigadores; MAGE y PLTL, donde se excluyeron 58
articulos después de la lectura del resumen y titulo. De la misma manera, los 22
articulos fueron sometidos a una lectura completa de texto donde 16 articulos
fueron eliminados por los criterios de exclusion del estudio, donde finalmente 6
estudios cumplieron con los criterios de elegibilidad y se procesaron para la

extraccion de datos.

7.2 CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS INCLUIDOS

Se incluyeron 6 estudios clinicos aleatorizados que involucran a 190 pacientes
con enfermedad periodontal, que se distribuyeron geograficamente de la
siguiente manera, uno en la India, uno en Egipto, uno en Japén, uno en Brasil y
dos estudios se realizaron en ltalia; donde la cantidad de participantes oscilaban
entre 16 y 50 sujetos. Se incluyeron a personas sin antecedentes de enfermedad
sistémica. Por otro lado, en cinco de los estudios se excluyeron a madres
gestantes y personas que se encontraban con tratamiento farmacologico, en tres
estudios informaron la exclusion de fumadores y personas que hayan recibido
tratamiento periodontal, dos estudios no diferencian la cantidad de mujeres y

hombres y un estudio no present6 la edad de los participantes (ANEXO 7).30-35
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7.3 GRUPOS DE INTERVENCION Y COMPARACION

Todos los estudios incluidos compararon productos bucales a base de propoleo
con un grupo control (Placebo) después de una terapia periodontal no quirdrgica
(TPNQ), dos estudios aplicaron enjuagues de propdleo, comparados con
aromatizantes diluidos en agua destilada y otro con solucién salina, otro estudio
evaluo propdleo en gel y fue comparado con clorhexidina, se encontré un estudio
donde se compararon ungientos a base de propdleo y con
carboximetilcelulosa.3%-32 Por otro lado, un estudio analizé el efecto del propéleo
como pastilla de complemento dietético frente a pastillas placebo y sélo un
estudio aplicé propéleo crudo después de la TPNQ.3435

7.4 MEDIDAS DE RESULTADOS

El indice de placa (IP) se evalué en 5 estudios incluidos, 3 de ellos utilizaron el
indice de Silness y Loe 1964, uno la FMPS (Puntuacién de placa en toda la boca)
y otro el registro de control de placa (PCR); el Registro del sangrado al Sondaje
(SS) se evalud en 5 estudios, 2 de ellos a través del SS y los tres restantes
aplicaron indices diferentes como el indice de sangrado interdental de Eastman
(EIBI), indice de sangrado de surco (IHS) y la FMBS (Puntuacién de sangrado
en toda la boca). Asimismo, en tres estudios evaluaron el indice Gingival (IG),
desarrollado por Silness y Loe, 1964.30-35

7.5 RESULTADOS DE LA REVISION SISTEMATICA

De los cinco estudios que evaluaron el indice de Placa (IP), todos demostraron
una mayor eficacia de los productos a base de propdleos frente a sus grupos de
control para el control de placa bacteriana, de igual manera, los cuatro estudios
que analizaron el Nivel de Insercion Clinica (NIC) obtuvieron resultados

significativos en el grupo de prueba. Del mismo modo, se hallaron diferencias
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estadisticamente significativas en los grupos de prueba de los estudios que

observaron el nivel del sangrado al sondaje (SS) y el indice Gingival (IG)

respectivamente, informando que los productos a base de propoleos presentan

una accioén superior.30-3%

7.6 META-ANALISIS

7.6.1 RIESGO DE SESGO DE ESTUDIOS INCLUIDOS (ANEXO 8)

No se incluyd el estudio de Sanghani porque el tiempo de evaluacién no

coincidia con los estudios incluidos, también se aparté el estudio de

Sharkawy, ya que presentaba graficos estadisticos que no permitian el

registro numeérico de los resultados.

Giammarinaro y col. 2018: El Riesgo de Sesgo para este estudio incluido
fue registrado como “algunas preocupaciones” debido a que en el Dominio
2 que determina Riesgo de Sesgo relacionado a Desviaciones de las
Intervenciones, responde con NI (no hay informacién) a la pregunta sobre
el ocultamiento y las desviaciones del proceso de asignacion a la
intervencidn, por tal motivo no se puede asegurar que este estudio cumpla

con los requisitos para obtener un riesgo bajo de sesgo.

Nakao y col. 2020: El Riesgo de Sesgo obtenido de esta investigacion se
registr6 como “bajo riesgo”, pues respondia de manera segura a todos los

dominios.

Pérez de Andrade y col. 2017: Se otorgs un resultado de “Riesgo Alto”
para esta investigacion, ya que a la pregunta “; Podria la falta de resultado
depender de su verdadero valor?” del tercer Dominio, responde de

manera positiva. La descripcion de resultados de este ensayo clinico
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describe la exclusion de 2 pacientes del grupo control por no asistir a sus
citas. Sin embargo, los resultados muestran una diferencia
estadisticamente significativa para PBP, es por eso que la ausencia de

datos en los diferentes grupos pudo alterar el resultado final.

Sparabombe y col. 2019: A este estudio se le designo el “Riesgo Alto”
para el Dominio 2, porque responde con N a la pregunta sobre el
desconocimiento de los cuidadores y participantes ante la intervencion
asignada, pues se caracteriza por ser un Ensayo Clinico Aleatorizado
simple ciego, donde solo los participantes o los examinadores
desconocen la intervencion asignada. Asi mismo, dentro del Dominio 4 se
logra evidenciar un “Riesgo Alto” porque no existe informacion para
conocer si los examinadores conocian la intervencion del ensayo, por tal
motivo es probable que el conocimiento de la intervencién influya
directamente en la evaluacion de resultados, respondiendo en afirmativo

a la pregunta 4.4.

7.6.2 CALIDAD DE EVIDENCIA DE LOS ESTUDIOS
Se utilizo el sistema GRADE para evaluar la certeza de la evidencia, donde se

verifican cinco items como el riesgo de sesgo, inconsistencia, evidencia

indirecta, imprecision y sesgo de publicacion, determinando un nivel de certeza

moderado (ANEXO 9)

7.6.3 RESULTADOS DEL META-ANALISIS

Se realizdé un meta-analisis para evaluar la Profundidad de Bolsa Periodontal

(PBP) de 4 estudios que registraron datos numéricos a los 3 meses del inicio del

tratamiento con propdleos y su placebo correspondiente para el tratamiento de

la enfermedad periodontal, por tal motivo se excluyé el estudio de Sanghani y

19



col. ya que el tiempo de evaluacidon no coincidia con los estudios incluidos, pues
se limitaba a realizar la Ultima evaluacion a los 30 dias del inicio del experimento.
Por otro lado, el estudio de Sharkawy y col. se excluy6 del meta-analisis debido
a gque presentaba graficos estadisticos que impedian el registro numérico de los
resultados de la PBP. Después de estas observaciones, los cuatro estudios
escogidos fueron sometidos a una sintesis cuantitativa sobre la PBP, donde se
mostré una moderada heterogeneidad entre los estudios (1> = 59%, IC del 95%)
que llevd a la seleccién de un modelo de efectos aleatorios, asumiendo que las
diferencias entre los estudios no fueron el resultado de la heterogeneidad sino

de efectos aleatorios (ANEXO 10).2°

De acuerdo con los resultados generales del meta-analisis, el tratamiento con
propdleo en diversas presentaciones no tuvo mejores efectos en la reduccion
de la PBP en comparacion con el tratamiento placebo, sin embargo, se observa
que a pesar de que el tratamiento tuvo un efecto contrario, también tiene un
efecto significativo (diferencia de medias, efectos aleatorios: (tau?: 0,13; IC del

95%: (- 0,36, 0,62)
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8 DISCUSION

Actualmente, el uso de productos naturales ha demostrado su efectividad como
adyuvante o complemento de diversos tratamientos aplicados en distintas
afecciones bucales, asi como los diferentes compuestos fabricados por las
abejas, como la miel o el polen, que son utlizados como antifingico y
antibacteriano frente a diversas bacterias orales.!® De la misma manera, el
propdleo se ha registrado como un producto natural que ha sido utilizado a lo
largo de la historia dentro de la medicina popular y tradicional para el tratamiento
diverso de enfermedades, ya que su composicién dada por flavonoides evidencia
su actividad terapéutica como antioxidante, antiviral, antiinflamatorio y
antibacterial. Sin embargo, a pesar de estos beneficios, no existe una evidencia
aceptable y concreta que logre definir la utilizacion de este producto sobre las

enfermedades que afectan la salud bucal en humanos.?®

El objetivo de este meta-analisis fue determinar la efectividad adyuvante del
propbéleo a la terapia periodontal para el tratamiento de la enfermedad
periodontal, donde los hallazgos obtenidos de los articulos seleccionados
determinaron que el propéleo tiene una mejor eficacia al compararlo con
productos que son utilizados para tratamientos especificos como eliminar la
placa dental, reducir la actividad microbiana y estabilizar los indices gingivales y
periodontales.?® De los seis estudios elegidos, el estudio de Pérez de Andrade y
col. informd efectos secundarios en dos pacientes del grupo experimental
después de la irrigacion subgingival de propéleo hidroalcohdlico al 20% y se
especifica que esta reaccion alérgica se produjo por la presencia de acido cafeico

en la solucién.3!
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Por su parte, Nakao y col.3® informaron que el ungiiento de propdleo tuvo un
excelente resultado sobre la disminucién de Porphyromonas Gingivalis en el
liquido crevicular, lugar donde esta bacteria forma parte fundamental en el
desarrollo de la enfermedad periodontal, asi como Sanghani y col.*® que
registraron una disminucion estadisticamente significativa (p<0.05) de
Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia y Fusobacterium. Ambos
estudios mostraron mejoras significativas para los parametros clinicos que se
evaluaron después del Raspado y Alisado Radicular junto a la aplicacion de
propéleo en pomada y crudo respectivamente, evidenciando una relevante
reduccion de la profundidad bolsa periodontal. Sin embargo, se encontraron
diferencias con respecto al indice que se utilizé para el sangrado, donde el indice
de Sangrado al sondaje y el indice de sangrado de Muhlemann y col. 1971 (IHS)
fueron los empleados en los estudios de Nakao y col.*® y Sanghani y col.®®

respectivamente.

El estudio de Sharkawy y col.?® se diferencié del resto de los estudios debido a
que utilizé el propdleo como un suplemento dietético, por lo que se comparé el
efecto de un placebo frente a la ingesta de 400mg de propdleo en capsula por
via oral todos los dias por 6 meses, obteniendo una reduccion de 13 a 16% de
azlcar en sangre en el grupo experimental.3* Por otro lado, el grupo de propéleos
demostré una mejora significativa al evaluar los parametros periodontales, ya
que se logré observar una mayor reduccion de la Profundidad de Bolsa
Periodontal (PBP) y un aumento del Nivel de Insercion Clinica (NIB) a diferencia
del grupo placebo, lo cual se puede deber a las propiedades farmacoldgicas que

presenta el Propéleo.3

No obstante, Sparabombe y col.?° evaluaron el efecto antiinflamatorio de
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colutorios orales usados como solucion complementaria a base de propdleo en
una muestra de 40 pacientes con periodontitis moderada o grave que se
sometieron a un TPNQ, demostrando la eficacia del enjuague experimental al
reducir significativamente los parametros clinicos evaluados, como la
acumulacion de placa, el sangrado gingival, profundidad de bolsa periodontal y
el nivel de insercion clinica después de 3 meses de seguimiento. Por otro lado,
Giammarinaro y col. estudiaron la eficacia del propéleo en gel frente al uso de
clorhexidina en una muestra de 40 pacientes que padecian gingivitis, donde no
se encontraron diferencias significativas entre el grupo control y el experimental
en los 3 parametros clinicos que se evaluaron. Sin embargo, el grupo de
pacientes que fue tratado con propoleo en gel demostraron mejores resultados
en cuanto al poder antioxidante de la saliva, lo que conlleva a una mejora de la

salud periodontal.3?

Adicionalmente, Pérez de Andrade y col. informaron que existe una mejora
significativa entre los resultados iniciales y posteriores al experimento con
propéleo, ya que el indice de placa y el indice gingival mostraron una mayor
cantidad de caras visibles sin acumulo de placa y un menor nimero de dientes
gue respondian con sangrado al sondaje, asi como la profundidad de bolsa
periodontal, donde se logro distinguir una mejor eficacia en el grupo experimental
con propdleo hidroalcohodlico al 20% frente a la solucion salina del grupo

placebo.3!

A pesar de que los estudios coinciden con el resultado que favorece el uso del
propéleo en cualquier presentacion para la terapia periodontal, este estudio
presenta limitaciones, especificamente con la heterogeneidad encontrada dentro

de la medicion de parametros para la evaluacion de la enfermedad periodontal,
23



como la placa, indice de higiene del paciente, nivel de sangrado y estado gingival
del paciente o el estrés oxidativo de la saliva.?® El sangrado se midié utilizando
diversos indices y criterios de evaluacion, un estudio no evalu6 el sangrado
gingival, dos estudios utilizaron el indice de sangrado al sondaje (SS), uno aplica
el indice de hemorragia interdental de Eastman (EIBI), otro el indice de sangrado
Muhlemann y col. 1971 (IHS) y también se aplico la puntuacion de hemorragia
bucal completa (FMBS). Ademas, sélo encontramos concordancia en los
estudios donde la medicion eran en milimetros como la profundidad de bolsa

periodontal,30 32-35

Para la medicioén del indice de placa, 3 estudios utilizaron el indice de placa (IP),
otro estudio registro el acimulo de placa a través de la puntuacion de placa bucal
completa (FMPS) y otro se diferenciaba por realizar el registro de control de placa
(PCR), ademas se utilizé otro criterio de evaluacion de alta relevancia para la
enfermedad periodontal, el indice Gingival (IG), el cual fue medido a través del
indice de Silness y Loe, 1964.3%3* Asi mismo, existen otros estudios que no
mostraban datos numéricos, ya que algunos indices aplicados se registraban en
graficos o simplemente no proporcionaban los datos, de igual manera existieron
diferencias con el momento en el que se registraron los datos de la evaluacion,
ya que unos estudios evaluaban al primer mes y otros a los 3y 6 meses.3*3>Con
respecto al estrés oxidativo de la saliva, un indice que refleja el nivel del estado
periodontal por su relacion directa con esta enfermedad, sélo fue evaluado en el
estudio de Giammarinaro y col.3!, asi como el indice de Higiene oral que fue

evaluado Unicamente por Pérez de Andrade y col.3?

Por todas estas razones, se sugiere que los datos de los resultados se

interpreten con precaucion, debido a que se muestra una minima cantidad de
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investigaciones seleccionadas y pocos participantes en cada una de las
intervenciones de los estudios; a pesar de que la heterogeneidad determina un
nivel moderado, existen factores dispares entre cada una de las intervenciones

de los estudios.

Por otro lado, es recomendable que se sigan realizando mas Ensayos Clinicos
que comparen la aplicacion de propdleos con clorhexidina o placebos para
determinar su efecto en la enfermedad periodontal, sin embargo, se debe
priorizar el uso de mediciones equiparadas para los diferentes parametros
periodontales, utilizando protocolos de intervencidn que precisen los tiempos de
evaluacion de cada indicador periodontal durante todo la prueba de estudio, que
a su vez defina las pautas de administracion del producto y seguimiento de los
pacientes junto a un filtro de seleccién de los participantes, de esta manera evitar
cualquier desviacion de los resultados y garantizar datos confiables.
De igual manera, se recomienda a los autores que expongan los datos de los
resultados de manera numérica, para facilitar la extraccién y procesamiento del

mismo para su futura evaluacion, asi mismo, los resultados deben
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9 CONCLUSIONES

Los estudios incluidos muestran un nivel de certeza de evidencia moderado, por

lo que es conveniente la realizacion de un Meta-analisis

No existieron diferencias significativas entre el grupo de intervencion y el grupo
placebo al sintetizar los datos para el parametro Profundidad de Bolsa

Periodontal.

De manera independiente, cada parametro periodontal evaluado en su
respectivo estudio, tuvo resultados positivos al aplicar el propéleo como

adyuvante para el tratamiento de la enfermedad periodontal.

10 RECOMENDACIONES

Es recomendable que se apliqgue una mayor cantidad de ensayos clinicos
aleatorizados donde se pueda comparar el propdleo frente a un placebo o
clorhexidina, a través de un proceso que homogenice la unidad de registro para
los diversos parametros dentales como, placa, sangrado, salud gingival, asi
como un intervalo de tiempo para las evaluaciones y medidas estandarizadas
para la aplicacion del producto experimental, lo cual pueda garantizar resultados

confiables y predecibles.

También se recomienda disminuir el riesgo de exposicion selectiva de datos de
los estudios y que estos evidencien todos los datos numeéricos en bases de libre

acceso de los parametros a evaluar.
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12 ANEXOS
ANEXO 1

SN AW

N0 UNIVERSIDAD PRIVADA SAN JUAN BAUTISTA
VICERRECTORADO DE INVESTIGACION

ML A

CONSTANCIA N° 135-2021- CIEI-UPSJB

El Presidente del Comité de Etica institucional en Investigacén de la Universidad Privada San Juan
Baulista SAC, deja constancia que o Proyecto de lvestigacidn: “EFECTO ADYUVANTE DEL
PROPOLEO A LA TERAPIA PERIODONTAL PARA EL TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD
PERIODONTAL: REVISION SISTEMATICA", presentado por el investigador GARCIA ESPINOZA,
MARTIN ALONSO, ha sido revisado en la Sesién del Comité mencionado, con cidigo de Reglstro
N®135-2021-CIEI-UPSJB.

El Comité InsBtucional de Etica en Investigacion, considera como EXONERADO al presente proyecto
de mvestigacidn debido a que no es necesario revisién protocolar, ademas cumple los ineamientos y
astandares académicos, cientificos y éticos de la UPSJB.

Se expide la presente Constanca, a soficitud del interesado para los fines que estime conveniente.

Lima, 30 de abril da 2021.
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ANEXO 2

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE | DEFINICION DEFINICION INDICADORES | TIPO ESCALA | VALORES
CONCEPTUAL | OPERACIONAL

Efecto Efecto Cambios que | I. Placa | Cuantitativa | De Raz6n | IP: %

adyuvante complementario muestre los tejidos | I. Sangrado IS: %

del Propéleo | del propéleo como | periodontales a la | I. Gingival IG: %

a la Terapia | terapia adyuvante | exposicién del | Nivel de Insercién NIC: mm

Periodontal al tratamiento | propoéleo Profundidad de PBP: mm
Periodontal Bolsa Periodontal
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ANEXO 3

REGISTRO DE PROTOCOLO EN LA BASE DE DATOS INPLASY

International Platform of Registered Systematic Review and Meta-analysis Protocols

INPLASY
PROTOCOL

To cite: Garcia et al. Adjuvant
effect of propolis to
periodontal therapy for the
treatment of periocdontal
disease: a systematic review.
Inplasy protocol 202230030,
doi:
10.37766/inplasy2022.3.0030

Received: 07 March 2022
Published: 07 March 2022

Corresponding author:
Martin Garcia

martin.garcia@upsjb.edu.pe

Author Affiliation:

Universidad Privada San Juan

Bautista.
Support: No.

Review Stage at time of this

submission: Formal screening

of search resuits against
eligibility criteria,

Conflicts of interest:
None declared.

ADJUVANT EFFECT OF PROPOLIS
TO PERIODONTAL THERAPY FOR
THE TREATMENT OF PERIODONTAL
DISEASE: A SYSTEMATIC REVIEW

Garcla, M'; Tinedo, P2,

Review question / Objective: In patients with periodontal
disease, what will be the scientific evidence on the adjuvant
effect of Propolis to periodontal therapy for the treatment of
periodontal disease?

Condition being studied: Periodontal Disease or Periodontitis,
an inflammatory disease that affects the supporting tissues
that surround the tooth, which are currently being studied
with natural products that would work as an adjuvant to
periodontal therapy and obtain better results.

Information sources: Three digital data sources were used,
PUBMED, SCOPUS and EMBASE.

INPLASY registration number: This protocol was registered with
the International Platform of Registered Systematic Review and
Meta-Analysis Protocols (INPLASY) on 07 March 2022 and was
last updated on 07 March 2022 (registration number
INPLASY202230030).
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DESCRIPCION DE LA ESTRATEGIA “PICOS”

ACRONIMO DEFINICION DESCRIPCION

Pacientes que presentan

P Poblacién Enfermedad Periodontal.
I Intervencion TPNQ + Propoleo
C
Comparacion TPNQ + Placebo
@) Resultados INDICE PLACA

SANGRADO AL SONDAJE
INDICE GINGIVAL
NIVEL DE INSERCION CLINICA
PROFUNDIDAD DE BOLSA

PERIODONTAL

S Tipo de Estudio Ensayos clinicos.
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ANEXO 4

TABLA 2. ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

FUENTES DE

DATOS

Palabras clave: “Propolis”, “Dentistry”, “Periodontitis”, “Periodontal

disease”, “Periodontal therapy”

PUBMED

SCOPUS

EMBASE

((((((periodontitis) OR (Periodontitis*)) OR (Periodontal diseases))
OR (periodontal disease)) AND (((propolis) OR (propolis and
products)) OR (propolis*))) AND (((NON-Surgical and treatment) OR
(NON-Surgical and therapies)) OR (NON-Surgical and therapie)))
AND (((((Clinical attachment leve) OR (plaque Index)) OR (gingival

index)) OR (periodontal index)) OR (microbiological parameters))

SCOPUS

((((((periodontitis) OR (Periodontitis*)) OR (Periodontal diseases))
OR (periodontal disease)) AND (((propolis) OR (propolis and
products)) OR (propolis*))) AND (((NON-Surgical and treatment) OR
(NON-Surgical and therapies)) OR (NON-Surgical and therapie)))
AND (((((Clinical attachment leve) OR (plague Index)) OR (gingival

index)) OR (periodontal index)) OR (microbiological parameters))

EMBASE

((((((periodontitis) OR (Periodontitis*)) OR (Periodontal diseases))
OR (periodontal disease)) AND (((propolis) OR (propolis and
products)) OR (propolis*))) AND (((NON-Surgical and treatment)
OR (NON-Surgical and therapies)) OR (NON-Surgical and
therapie))) AND (((((Clinical attachment leve) OR (plaque Index))
OR (gingival index)) OR (periodontal index)) OR (microbiological

parameters))
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ANEXO 5

GRAFICO 1: DIAGRAMA DE FLUJO

ARTICULOS
IDENTIFICADOS DE LA
BUSQUEDA EN LA BASE
DE DATOS:

PubMed (n=1) Articulos Identificados a través

SCOPUS (n=80) de la bisqueda manual
EMBASE (n=11) (n=12)

pa
O
O
<
O
L
|_
z
L
Q

ARTICULOS DESPUES DE LA ELIMINACION POR DUPLICADOS
(n=80)

Avrticulos adicionales identificados de
la lista de referencias de articulos
seleccionados durante la basqueda
inicial (n=0)

Excluido por titulo y resumen (n=58 )

Total de articulos
seleccionados de titulo
y resumen (n=80)

PROYECCION

Acrticulos seleccionados
para lectura de texto
completo (n=22)

ELIGIBILIDAD

Articulos excluidos segun los criterios de
inclusién y exclusion (n=16)

Articulos incluidos en
la revision (n=6)

9]
©)
@)
-]
—
©)
e
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ANEXO 6
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

base de
datos

Autor/afio

Titulo

Objetivo

Muestra

Intervencion

Método de andlisis

Resultados

Hallazgos

PUBMED

Perez de Andrade
/2017

Irrigacion subgingival con una
solucién de extracto de
prop6leo al 20% como

complemento del tratamiento

periodontal no quirdrgico: un
estudio preliminar

Evaluar el efecto de la irrigacion subgingival de
las bolsas periodontales con una solucién
hidroalcohélica de propéleo al 20% como

complemento de la terapia periodontal

16 individuos

Se aplicé una solucién hidroalcohélica de
extracto de prop6leo al 20% subgingival
después del TPNQ y solucién salina al
grupo control

Se aplicaron las pruebas de
kruskal-wallis y la prueba de
Mann Whitney

El tratamiento con propéleo
mejor6 significativamente la PPD
y la CAL. Se redujo la cantidad de

P. gingivalis en el liquido
crevicular gingival.

El sondaje se redujo con
irrigacion de solucion
hidroalcohédlica de extracto de
propéleo al 20% como
complemento en el tratamiento
periodontal en comparacion con
el control (solucién salina).

PUBMED

El-Sharkawy H. /
2016

El propdleo mejora el estado
periodontal y el control
glucémico en sujetos con
diabetes mellitus tipo 2 y
periodontitis cronica: un ensayo
de control aleatorizado

Evaluar el beneficio adyuvante del suplemento de
prop6leo en individuos con diabetes mellitus tipo
2y periodontitis crénica que reciben raspado y
alisado radicular

50 pacientes

Se realiz6 RAR a cada grupo y durante 6
meses se dieron capsulas de 400 mg por
via oral una vez al dia al grupo
experimental y capsulas de placebo al
grupo control.

Los andlisis estadisticos se
calcularon mediante un programa
de software estadistico .

La reduccion de la EP y el
aumento de CAL fueron
significativamente mayores en el
grupo de propdleo que en el grupo
de placebo a los 3 y 6 meses.

La reduccién de la EP y el
aumento de CAL fueron
significativamente mayores en el
grupo de propdleo que en el grupo
de placebo a los 3 y 6 meses.

PUBMED

Nakao R. /2020

Efecto de la administracién
tépica de propdleos en
Periodontitis Crénica.

Investigar el efecto de la administracion topica de
prop6leo u hojas de curry en las bolsas
periodontales de pacientes con periodontitis.

24 sujetos

Se administraron pomadas de propéleo a
cada grupo de estudio (tres veces a
intervalos de 1 mes) a un diente con

bolsas periodontales > 5 mm sin anestesia

local. Se eligio el bolsillo més profundo
de la boca de cada sujeto.

Se utilizaron pruebas estadisticas
descriptivas, se aplicé analisis de
varianza unidireccional seguido
de la prueba de comparacion
mdltiple de Dunnett

Se administraron pomadas de
prop6leo a cada grupo de estudio
(tres veces a intervalos de 1 mes) a
un diente con bolsas periodontales
> 5 mm sin anestesia local. Se
eligio el bolsillo méas profundo de
la boca de cada sujeto

El tratamiento con prop6leo
mejord significativamente la PPD
y la CAL. Reduccion de P.
gingivalis en el liquido crevicular
gingival

PUBMED

Sanghani NN /
2014

Salud de la Colmena: El
Propéleo como coadyuvante en
el tratamiento de la
periodontitis crénica: un
estudio clinico-microbiologico

Evaluacion clinica y microbiol6gica de la eficacia
del extracto de prop6leo indio administrado por
via subgingival como complemento al raspado y

alisado radicular (RAR) en el tratamiento
periodontal

20 pacientes
diagnosticados
con
periodontitis
crénica

Se coloco propoéleo en los sitios de
prueba después de completar el RAR y
los parametros clinicos se evaluaron a los
15 dias y 1 mes después del tratamiento.

El andlisis estadistico se realiz6
con el software de analisis
estadistico SPSS version 15.0.

El tratamiento con propéleo
mejoro significativamente los
parametros clinicos y
microbioldgicos evaluados.

Reduccién de Gl, BI, PPD y CAL
en el grupo de prueba tratado con
raspado y alisado radicular y
propdleo

SCOPUS

Giammarinaro E.
etal. / 2018

Propéleo como adyuvante del
tratamiento periodontal no
quirdrgico: un estudio clinico
con evaluacién de la capacidad
antioxidante salival

Evaluar la eficacia de una férmula a base de
antioxidantes que contiene propéleos y hierbas
como terapia complementaria al tratamiento
periodontal no quirdrgico estandar (NSPT) en
comparacion con el uso domiciliario de formulas a
base de clorhexidina.

40 pacientes

Solucién hidroalcohdlica de propéleo
(6%) como enjuague bucal dos veces al
dia durante 2 semanas. Sin prop6leos en

el grupo de control.

Se aplicaron las herramientas
Stata y R studio

Los pacientes de prueba
(propoleos) obtuvieron mejores
resultados en el estrés oxidativo.

Los pacientes de prueba
(propo6leos) obtuvieron mejores
resultados en el estrés oxidativo

Embase

Sparabombe et al.

/2019

Eficacia de un enjuague bucal
poliherbal totalmente natural en
pacientes con periodontitis: un
ensayo controlado aleatorio
simple ciego

Evaluar el efecto antiinflamatorio del enjuague
bucal polyherbal (extracto de resina de propéleo,
Plantago lanceolata, Salvia)

40 pacientes
con
periodontitis.

Durante 3 meses, se prescribié un
enjuague bucal de polyherbal (extracto de
resina de propéleo, Plantago lanceolata,
Salvia) al grupo de prueba y un enjuague
bucal de placebo al grupo de control.

Se aplico la prueba U de Mann-
Whitney

Reduccion de la inflamacion y la
acumulacién de placa y un efecto
beneficioso en pacientes con
periodontitis moderada o grave.

Reduccion de la inflamacion y la
acumulacién de placa y un efecto
beneficioso en pacientes con
periodontitis moderada o grave.
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ANEXO 7

EVALUACION DE RIESGO DE SESGO

SOME

SOME CONCERNS

Giammarinaro et al. CONCERNS

Perez de andrade et aI
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ANEXO 8

SISTEMA GRADE

T R
Nt de Disefio de Rlesgo de Evidencla Relativo Absoluto

Profundidad de Bolsa Periodontal (seguimiento: media 3 meses ; evaluado con : Insertando una sonda periodontal paralela al eje vertical del diente para determinar su penetracion mas profunda en milimetros (mm))

4 ensayos serio® no es serio ® no es serio no es serio ninguno 51 51 MD 0.13 mas
aleatorios alto. Moderado
(0.36 menor a
0.62 mas
alto,)

Cl: Intervalo de confianza ; MD: Diferencia media

Explicaciones

g. gpa&albombt}c et al 2019 realizo un Ensayo Clinico Aleatorizado simple clego, que determina el conocimiento del responsable de realizar la intervencion, lo que puede suponer una manipulacién de los resultados
. No Valorable
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ANEXO 9

FOREST PLOT - DIAGRAMA DE BOSQUE

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Giammarinaro 2018 249 011 20 256 012 20 486%  -0.07[-0.14,0.00] L
Nakao 2020 1.83 117 6 033 082 6 13.3% 1.50[0.36, 2.64] )
Perezde Andrade 2019 0.02 055 8 0.7 0.57 8 304%  -0.05[-0.60,0.50] w
Sparabombe 2019 112 179 17 137 29 17 77%  -0.25[-1.87,1.37] ¢ "
Total (95% Cl) 51 51 100.0% 013 [-0.36, 0.62] ~—
Heterogeneity: Tau? = 0,13; Chi=7.27, df = 3 (P = 0.06); I = 59% i ' | i

Test for overall effect; 2= 0.53 (P = 0.60)
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ANEXO 10

MATRIZ DE CONSISTENCIA

TITULO PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLE
General General General
¢Cual es la evidencia cientifica del efecto| Mostrar la evidencia cientificalExiste diferencia entre el Efecto]VARIABLE: INDICADOR:
EFECTO ADYUVANTE adyuvante del propéleo a la terapiaencontrada sobre la eficaci:‘adyuvante del Propéleo a la Terapid
DEL PROPOLEO A LA periodontal para el tratamiento de lafadyuvante del Propdleo a la terapiaPeriodontal en comparaciéon con otrasEfecto  adyuvante  del|Cantidad de  Estudios|
TERAPIA enfermedad periodontal? periodontal para el tratamiento de lajTerapias para tratar la Enfermedadjpropélec a la Terapiaencontrados que
enfermedad periodontal. Periodontal Periodontal. demuestren el  efecto

PERIODONTAL PARA
EL TRATAMIENTO DE
LA ENFERMEDAD
PERIODONTAL:
REVISION
SISTEMATICA

TIPO Y DISENO

adyuvante del propéleo.

POBLACION Y
MUESTRA

TECNICAS E
INSTRUMENTOS

ANALISIS DE RIESGO DE SESGO

Disefio de Investigacion: Revision Sistematica

Tipo de revision:

POR EL NUMERO DE VARIABLES: Descriptivo.
POR EL NUMERO DE MEDICIONES: Transversal.
SEGUN LA FUENTE DE RECOLECCION DE DATOS:

Retrospectivo

POR LA INTERVENCION: Observacional

La poblacién para este trabajo de|
investigacién estuvo conformada por
los articulos cientificos tipo ensayos
clinicos aleatorizados que evalien la|
efectividad adyuvante del Propéleo 4
la terapia periodontal para el
tratamiento de la enfermedad
periodontal y se utiliz6 la estrategia
“PICOS” para la seleccion de los
articulos.

Técnica: Observacién Estructurada
Instrumento: Ficha de recoleccion de
Datos

Se utilizé la Herramienta RoB 2.0 para la evaluacién
del sesgo de Estudios Ensayos Clinicos Aleatorizados.
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