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RESUMEN

La presente investigacion tiene por objeto determinar la influencia de la
medicacion anticoagulante a base de warfarina y aspirina en el aspecto
clinico de la encia en pacientes hipertensos tratados con captopril llegados
Clinica Odontoldgica de la UCSM.

Corresponde a un estudio observacional, prospectivo, transversal,
comparativo y de campo, de nivel relacional, cuya variable investigativa
“aspecto clinico de la encia” fue estudiada mediante observacion clinica
intraoral en dos grupos conformados por 17 pacientes cada uno que
consumen warfarina y aspirina. La observacion clinica de la encia se
operativizd a través de la inspeccién para color gingival, la textura
superficial, contorno, tamafio de la encia y PGA; por medio de la palpacion
para la consistencia gingival; y, por medio de la exploracion crevicular para
determinar PGR y efectuar el test de sangrado gingival. Exceptuando PGR,
estos indicadores, por su caracter categorico, requirieron de frecuencias
absolutas y porcentuales, y de la prueba X? en cambio PGR por su
naturaleza numerica, preciso de medias de desviacion estandar, valores
maximo y minimo, asi como el rango, para el tratamiento estadistico de los
datos.

Los resultados indicaron que ambos anticoagulantes generaron cambios
clinicos gingivales en el color, consistencia y sangrado, solo que la
warfarina lo hizo en un 94.12%; y, la aspirina, en un rango del 58.82% y el
64.71%.

Segln la prueba X? la warfarina influyé significativamente mas que la
aspirina en las caracteristicas clinicas antes mencionadas. Sin embargo
ambos farmacos no tuvieron ingerencia en la textura superficial en el
contorno gingival, en el tamafo y en la PGA.
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Segun la prueba T la warfarina influyo mas que la aspirina en el aspecto
clinica de la encia en pacientes hipertensos medicados con captopril.

Consecuentemente se acepta la hipodtesis alterna en el color gingival, la
consistencia y el sangrado, menos en la textura superficial, el contorno, el
tamafio, PGA y la PGR, en que se acepta la hip6tesis nula, con un nivel de

significacion de 0.05.

Palabras claves: Warfarina, aspirina, aspecto clinico de la encia, captopril.
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ABSTRACT

This research hs the aim to determine the influence of anticoagulant
medication in base warfarin and aspirine in clinic gingival aspect in

hipertensed patients medicated with captopril in odontologic clinic of UCSM.

It is an observational, prospective, sectional, comparative, fielding study of
relational Ivel, whose investigative variable was studied by clinic intraoral
observation tecnique in two conformed groups of 17 patients each one. Who
consume warfarin and aspirine. The onic observation was efectivized by
inspection for gingival color, superfitial texture, for, size gun, and AGP; by
palpation for gingival consistence, and crevicular exploration to determine
RGP and gingival bleeding test. Excepting RGP, these indicators, due thein
categoric indol, required absolute and porcentual frequencies, and X2 test,
however RGP, due to its numeric character, needed means, standard
desviation, maximun and minimun values, and Rank for statistic treat ment

of data.

The outcomes showed that both anticoagulants generated gingival changes
in colour, consistence and bleeding, relieving guarfarine did it in 94.12%;
and, aspirine did it in a Rank from 58.82% and 64.71%.

According X? test warfarin influenced significativelly more tan aspirine in the
gingival clinic before mentioned. However, both drugs did not ingerence in
superfitial texture, gingival for, size, AGP. T. test showed that warfarin
influenced more tan aspirine in clinic gingival aspect in hipetensed patients

medicated with captopril.

Consecuently, alternative hipothesis is accepted in gingival clour,
consistence and bleeding, exceptin superfitial texture, form, size, AGP and
RCP, in which null hipothesis is accepted, with a significance level of 0.05.

Key Words: Warfarin, aspirine, clinic gingival aspect, captoprill.

INTRODUCCION
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Naturalmente que existen varios farmacos cuya administracion sistémica
tiene comprobada repercusién periodontal, se entiende por la interconexion
gue aporta la circulacién sanguinea. Un ejemplo de ellos son las drogas
anticoagulantes, como la warfarina y la aspirina, algunas veces ingeridas
solas o como complemento de otros esquemas medicamentosos utilizados
en el tratamiento de la hipertension arterial, como es el captopril y otros

hipertensores.

La warfarina es un farmaco anticoagulante, hipoprotrombinemico muy
activo, de acciéon intermedia acumulativa (3 a 4 dias), por lo que se le
considera un efectivo antiagregante plaquetario, capaz de generar una
fluidificacion sanguinea y concentracion maxima del medicamento a partir

de las 6 hrs de su ingestion.

La aspirina o acido acetil salicilico es un salicilato de efecto sistémico
multiple, que ademas de sus efectos analgésicos, antipirético, y
antiinflamatorio tiene particulares efectos en la circulacion sanguinea,
afectando la funcion plaquetaria, a través de su capacidad antiagregante

basica.

Se entiende entonces que una vez administradas la warfarina o la aspirina,
en mayor y menor grado, la circulacion sanguinea gingival y periodontal ha
de acusar una especial fluidificacibn de la sangre circulante, no
descartando la posibilidad microextravaciones, debido a la considerable
fragilidad capilar, que podria darse por el efecto antiagregante de ambos
farmacos, generando finalmente una ostensible disminucion de la

resistencia tisular del periodonto.

La tesis consta de tres capitulos. En el Capitulo |, denominado
Planteamiento Tedrico se aborda el problema, los objetivos, el marco

teorico y la hipotesis.
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En el Capitulo Il, se aborda el Planteamiento Operacional, consiste en las
técnicas, instrumentos y materiales, asi como el campo de verificacion, y

las estrategias de recoleccion y manejo de resultados.

En el Capitulo Ill, se presenta los Resultados de la Investigacion que
involucran el Procesamiento y Analisis Estadistico, es decir las tablas,
graficas e interpretaciones, asi como la Discusion, las Conclusiones y

Recomendaciones.

Finalmente se incluye la Bibliografia y la Hemerografia, y los Anexos

correspondientes.
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1. PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1 Determinacion del problema:

Se sabe que la injerencia etiologica de los factores locales es
decisoria en la respuesta clinica gingival. Sin embargo, se sabe
poco de los cambios gingivales condicionados por la administracion
de anticoagulantes, como son aspirina y warfarina, en niamero y

proporcién estadistica.

Se sabe, naturalmente que ambos farmacos, aspirina y warfarina,
en menor y mayor grado, tienen efecto antitrombico y son
antiagregantes plaquetarios, como tal fluidifican la viscosidad
sanguinea. Ambos farmacos, por separado, son utilizados como
tratamiento complementario a diferentes esquemas terapéuticos

antihipertensivos.

El problema ha sido determinado por interés personal, revision de

antecedentes y consulta a especialistas.
1.2 Enunciado:

Influencia de la medicacion anticoagulante a base de warfarina y
aspirina en el aspecto clinico de la encia en pacientes hipertensos
tratados con captopril en la Clinica Odontolégica. UCSM. Arequipa,
2015.

1.3 Descripcion del problema:

a) Area del Conocimiento
a.1 Area General : Ciencias de la Salud
a.2 Area Especifica : Odontologia
a.3 Especialidad : Periodoncia.

a.4 Linea o Topico : Relacion entre farmacos y encia
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b) Operacionalizacion de Variables:

VARIABLES INDICADORES SUBINDICADORES
VI1 | Warfarina 5 mg/dia
Vl2 | Aspirina 100 mg/dia
Color R°§8d0
Rojizo
Textura P_untillad_a
Lisa y brillante
. . Firme
VD Aspecto clinico de la Consistencia Blanda
encia Regular
Contorno Irre%ular
Tamafio Conservado
Aumentado
Disminuido
Conservada
Posicion gingival aparente | Migrada a coronal
Recedida
Posicion gingival real Expresién en mm
Sangrado  Gingival  al | Ausente
sondaje crevicular Presente

c) Interrogantes Basicas:

c.1l. ¢(Como influye la medicacién anticoagulante a base de
warfarina en el aspecto clinico de la encia de pacientes

hipertensos tratados con captopril?

c.2. ¢Como influye la medicacion anticoagulante a base de
aspirina en el aspecto clinico de la encia en estos

pacientes?

c.3. ¢Qué medicacion anticoagulante condiciona mas cambios

en el aspecto clinico de la encia?

d) Taxonomia de la Investigacion:

TIPO DE ESTUDIO }
ABORDAJE | Porlatécnica | Poreltipo | Poreln°de | Poreln°de Por el DISENO NIVEL
de de dato mediciones | muestras o ambito de
recoleccion de la poblaciones | recoleccion
variable
Cuantitativo | Observacional | Prospectivo | Transversal | Comparativo De Campo Comparativo | Relacional
Prospectivo
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1.4 Justificacién

El estudio justifica en primer término por su NOVEDAD
ESPECIFICA, es decir, los antecedentes investigativos muestran la
influencia del acido acetil salicilico, pero no de la warfarina en el

aspecto clinico gingival.

De otro lado, el tema tiene RELEVANCIA COGNITIVA, por el
conjunto de nuevos conocimientos entorno a la relacion entre las
variables de interés; RELEVANCIA CONTEMPORANEA, por la
importancia actual del problema, dado que actualmente, es
altamente prevalente el indice de anticoagulados, cuyas estructuras

y requeridas de tratamiento.

La investigacion es VIABLE porque se han previsto los pacientes con
las caracteristicas requeribles, el tiempo, el presupuesto y los
recursos necesarios, ademas del conocimiento en el manejo del

método cientifico.

Naturalmente que el argumento de trasfondo, es obtener el Titulo
Profesional de Primera Especialidad de Cirujano Dentista.
Asimismo, el tema en cuestion es congruente con las lineas de

investigacion de la facultad.
2. OBJETIVOS

2.1. Evaluar la influencia de la medicacion anticoagulante a base
de warfarina en el aspecto clinico gingival de pacientes

hipertensos tratados con captopril.

2.2. Determinar la influencia de la medicacion anticoagulante a
base de aspirina en el aspecto clinico de la encia en dichos

pacientes.

2.3. Comparar los efectos de la administracion de ambos farmacos

en el aspecto clinico de la encia.
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3. MARCO TEORICO
3.1. Conceptos basicos
a. Warfarinat

a.l. Definicion

La warfarina y otros anticoagulantes cumarinicos actuan inhibiendo la
sintesis de los factores de la coagulacién dependientes de la vitamina K,
entre los que se encuentran los factores Il, VII, IX y X, y las proteinas
anticoagulantes C y S. Los anticoagulantes, como su propio nombre indica,
son farmacos que impiden la coagulacion de la sangre, evitando por tanto
la formacién de coagulos o impidiendo su crecimiento y favoreciendo su

disolucién (desaparicién) en caso de que ya se hayan formado.?
a.2. Forma farmacéutica y formulacion de la warfarina:
Cada tableta contiene warfarina sédica, 1, 3, 5 6 10 mg.

a.3. Farmacodinamia

Generalmente se produce un efecto de anticoagulacion dentro de las 24
horas posteriores a la administracion de warfarina. Sin embargo, el efecto
anticoagulante maximo puede retardarse de 72 a 96 horas. La duracion de
la accion de una dosis Unica de warfarina es 2 a 5 dias. Los efectos de
Coumadin pueden hacerse mas pronunciados a medida que los efectos de
las dosis de mantenimiento diarias se superponen. Esto es consistente con
las vidas medias de los factores de coagulaciéon dependientes de la
vitamina K y las proteinas anticoagulantes afectadas:

e Factor Il: 60 horas

e Factor VII: 4-6 horas

e Factor IX: 24 horas

1 http:/fwww.igb.es/chasicas/farma/farma04/w001.htm
2 http://www.fundaciondelcorazon.com/informacion-para-pacientes/tratamientos/anticoagulante-
anticoagulacion.html
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e Factor X: 48-72 horas

En consecuencia, el resultado es una depresidn secuencial de las

actividades de los factores VII, IX, Xy Il.

La vitamina K es un cofactor esencial para la sintesis ribosomica de los
factores de coagulacion vitamina K-dependientes. La vitamina K esta
implicada en la biosintesis de los residuos de acido g-carboxiglutamico en

las proteinas C y S en las que es esencial para la actividad bioldgica.

Las dosis terapéuticas de warfarina disminuyen la cantidad total de cada
uno de los factores de coagulacién vitamina K-dependientes fabricados por
el higado en un 30 al 50%. El efecto anticoagulante de la warfarina se
observa ya en las primeras 24 horas después de su administracion. Sin
embargo, el efecto anticoagulante maximo tiene lugar a las 72-96 horas y
la duracién de una dosis Unica llega a los 5 dias. Al administrar dosis
repetidas los efectos anticoagulantes se solapan. La warfarina no tiene

ningun efecto sobre el trombo ya formado.
a.4. Farmacocinética:
a.4.1. Administracién

Después de una dosis oral, la warfarina se absorbe practicamente en su
totalidad con una concentracién plasmatica maxima observada en las
primeras 4 horas. No hay diferencias apreciables en los volumenes de
distribucion después de una dosis Unica de warfarina por via oral o
intravenosa, siendo este volumen relativamente pequefio (0.14 litros/kg).
Sin embargo, la fase de distribucibn es mas larga después de la
administracion oral. Las concentraciones de warfarina en el plasma fetal
son proximas a las de la madre, si bien el farmaco no ha sido detectado en
la leche materna, Aproximadamente el 99% del farmaco se une a las
proteinas del plasma.
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a.4.2. Metabolismo

La eliminacion de la warfarina se realiza casi completamente por
metabolizacion por las enzimas microsomales hepaticas (citocromo P-450)
originando metabolitos hidroxilados inactivos o0 reducidos. Estos
metabolitos son eliminados preferentemente por la orina. Las isoenzimas
del citocromo P-450 implicadas en el metabolismo de la warfarina incluyen
las 2C9, 2C19, 2C8, 2C18, 1A2, y 3A4.

a.4.3. Excrecion:

La semi-vida terminal de la warfarina después de una dosis Unica es de una
semana aproximadamente, si bien la semi-vida efectiva suele ser de una
media de 40 horas. Los estudios realizados con el farmaco marcado
radioactivamente han demostrado que el 92% de la radioactividad se

recupera en la orina, en su mayor parte en forma de metabolitos.

No existen diferencias significativas en la farmacocinética de la warfarina
en los ancianos y los jovenes. Sin embargo los las personas mayores (> 60
afos) parecen mostrar una respuesta PT/INR mayor de la esperada en
respuesta a los efectos anticoagulantes de la warfarina. A medida que
aumenta la edad, se requieren dosis menores de warfarina para producir el

mismo nivel terapéutico de anticoagulacion.

La insuficiencia renal parece tener un efecto inapreciable sobre los efectos
anticoagulantes de la warfarina, de modo que no son necesarias
restricciones de las dosis. Por el contrario, la insuficiencia hepatica puede
potenciar los efectos de la warfarina debido a un deterioro de la sintesis de
los factores de coagulacion y una reduccion de la metabolizacion del

farmaco.

a.5. Indicaciones y posologia
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La warfarina esta indicada en la profilaxis y/o tratamiento de la trombosis
venosa y de la embolia pulmonar. Esta indicada en la profilaxis y/o
tratamiento de las complicaciones tromboembdlicas asociadas a la
fibrilacion auricular y a las prétesis valvulares. La warfarina reduce el riesgo
de muerte, infarto de miocardio recurrente y otros episodios
tromboembdlicos como el ictus o los ataques isquémicos transitorios.

Tromboembolismo venoso (incluyendo embolia): la evidencia clinica indica
gque un INR de 2.0-3.0 es suficiente para la prevencion de un
tromboembolismo venoso, minimizando el riesgo de hemorragia asociada

a un INR mas elevado.

e Fibrilacion auricular: ElI meta-analisis de varios recientes estudios en
sujetos con fibrilacién auricular de origen no valvular han demostrado
que los valores del INR moderadamente altos de 2.0-4.5 y bajos de 1.4-
3.0 son idénticos como preventivos de los episodios tromboembolicos,
incluyendo el ictus. Solo se observé un numero algo menor de sangrado
con el INR béas bajo. Por este motivo, el American College of Chest
Physicians (ACCP) recomienda que se utilice una dosis de warfarina

que mantenga el INR entre 2.0-3.0.

e Infarto de miocardio: En pacientes postinfartados, el tratamiento con
warfarina se debe iniciar cuanto antes (2 a 4 semanas después del
infarto) y las dosis se deben ajustar para mantener el INR entre 2.5-3.5.
Esta recomendacién esta fundamentada en el estudio WARIS en el que
el tratamiento se inici6 2 a 4 semanas después del infarto. Si los
pacientes también reciben aspirina o si tienen algiun riesgo de

hemorragia, el INR puede reducirse ligeramente.

e Valvulas mecanicas y bioprotésicas: se recomiendan dosis de

warfarina que mantengan el INR entre 2.5-3.5.

e Embolia sistémica recurrente: si el riesgo de tromboembolismo es
muy elevado, puede ser necesario un valor del INR algo mas elevado,
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aunque se ha comprobado que un INR > 4.0 no aporta ningun beneficio
adicional y est4 asociado a una mayor incidencia de sangrado.

e Dosis iniciales: las dosis de warfarina deben ser individualizadas de
acuerdo con la sensibilidad del paciente al farmaco, que viene indicada
por la razén TP/INR. Se recomienda iniciar el tratamiento con una dosis
de 2 a 5 mg/dia ajustando las dosis en funcion de los valores obtenidos
de la TP/INR.

¢ Mantenimiento: la mayoria de los pacientes son mantenidos
satisfactoriamente con dosis de 2 a 10 mg/dia. Las dosis y el intervalo

entre dosis deben ser ajustados en funcion de la respuesta del paciente.

e Duracion del tratamiento: como regla general, el tratamiento se debe
mantener hasta que el riesgo de trombosis o embolismo ha
desaparecido. Si el paciente olvida tomar una dosis, esta debe ser
administrada lo antes posible, preferiblemente el mismo dia. En ningun
caso, la dosis olvidada serd compensada doblando la dosis siguiente,

sino que el paciente debera contactar con su médico.

e Administracion intravenosa: la via intravenosa es una alternativa en
pacientes que no pueden ser tratados por via oral. Las dosis i.v. son las
mismas que las que se administrarian por via oral. La warfarina
inyectable se administra en un bolo de 1 o0 2 minutos en una vena
periférica.

a.6. Contraindicaciones

La anticoagulacion esta contraindicada en cualquier situacion en la que el
riesgo de una hemorragia potencial sea mayor que los beneficios
potenciales de la misma. La warfarina esta contraindicada en casos de
tendencia hemorragica o discrasia sanguinea, cirugia reciente o proxima,
ulceraciones de los tractos digestivo, genitourinario 0O respiratorio,

hemorragias cerebrales, aneurismas de aorta u otras localizaciones,
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pericarditis y endocarditis bacteriana. También esta contraindicada en la

hipertension maligna y en casos de anestesia o puncion espinal o epidural.

La administracion de warfarina debera ser vigilada cuidadosamente en
pacientes con senilidad, alcoholismo, demencia u otras condiciones en las

gue el paciente no coopera.
a.7. Interacciones medicamentosas

La accidon de la warfarina puede potenciarse por varios medicamentos y
factores, incluyendo los antibioticos de amplio espectro (que eliminan la
flora intestinal productora de vitamina K), la fenilbutazona, hidrato de cloral,
los salicilatos (aspirina), quinina, alcohol y cualquier forma de lesion
hepatocelular o colestasis extrahepatica, incluida la congestion pasiva del

higado.

La respuesta terapéutica a los anticoagulantes del tipo cumarina puede
reducirse de manera significativa mediante el empleo simultdneo de

barbitdricos, haloperidol, glutetimida, griseofulvina y antihistaminicos.
La warfarina puede elevar los niveles de las transaminasas séricas.
a.8. Reacciones adversas

Entre las reacciones adversas potenciales a la warfarina estan incluidas las
hemorragias en cualquier tejido u érgano. Los signos, sintomas y severidad
de los mismos dependen de la localizacion de la hemorragia. Las
complicacions de la hemorragia pueden incluir pardlisis, parestesias,
cefaleas, dolor toracico, abdominal o muscular; mareos, jadeos, dificultad
para respirar o para tragar, debilidad, hipotension y shock inexplicable.

El sangrado no siempre se corresponde con el valor de TP/INR.

Otras reacciones adversas poco frecuentes son reacciones de
hipersensibilidad, microembolizacién por colesterol, sindrome de los dedos

azules, hepatitis, vasculitis, ictericia y elevacion de las enzimas hepaticas,
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dermatitis, fiebre, urticaria, dolor abdominal, astenia, nausea, vomitos,

prurito, alopecia y parestesias.
a.9. Sobredosis

En la hemorragia grave: fitomenadiona (vitamina K1) 5 mg por inyeccion
intravenosa lenta y un concentrado de factores Il, IX, X (con el concentrado
del factor VII) si es posible. Si no es obtenible el concentrado, debe
administrarse plasma congelado fresco (aproximadamente 1 | para un
adulto). En la hemorragia menos grave: interrumpir la administracion de
warfarina y administrar fitomenadiona (vitamina K1) 0,5-2 mg por inyeccion
IV lenta.

a.10. Precauciones?®

Antes de tomar warfarina, informe a su médico o farmaceéutico si es alérgico
a la warfarina, a cualquier otro medicamento o a alguno de los ingredientes
que contienen las tabletas de warfarina. Pregunte a su farmacéutico o

revise la Guia del medicamento para obtener una lista de ingredientes.

No tome dos o mas medicamentos que contienen warfarina al mismo
tiempo. Asegurese de consultar con su médico o farmacéutico si no esta

seguro de si un medicamento contiene warfarina o warfarina sédica.

Si va a someterse a una cirugia, incluso una cirugia dental, o cualquier tipo
de procedimiento médico o dental, informe a su médico o dentista que esta
tomando warfarina. Su médico puede decirle que deje de tomar la warfarina
antes de la cirugia o del procedimiento, o que cambie la dosis de warfarina
antes de la cirugia o el procedimiento. Siga atentamente las instrucciones
de su médico y cumpla con todas las citas con el laboratorio si el médico le
ordena analisis de sangre para determinar la mejor dosis de warfarina para

usted.

a.11. Efectos secundarios

® https://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/druginfo/meds/a682277-es.html
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La warfarina puede ocasionar efectos secundarios. Informe a su médico si

cualquiera de estos sintomas es fuerte o no desaparece:

e Gas

e Dolor abdominal

e Hinchazén

e Cambio en el sabor de las cosas
e Caida del cabello

e Sentir frio o tener escalofrios

Si experimenta cualquiera de los siguientes sintomas, o de los que se
enumeran en la seccion ADVERTENCIA IMPORTANTE, llame a su médico

inmediatamente:

e Urticaria
e Salpullido
e Picazoén

e Dificultad para respirar o tragar

¢ Inflamacion del rostro, garganta, lengua, labios u ojos
e Ronquera

e Dolor o presion en el pecho

¢ Inflamacion de las manos, pies, tobillos o parte inferior de las piernas

o Fiebre

e Infeccion
e Nausea
e VOmitos
e Diarrea

e Cansancio extremo

e Falta de energia

e Pérdida de apetito

e Dolor en la parte superior derecha del estomago
e Amarilleamiento de la piel o los ojos

e Sintomas de gripe
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Es importante que sepa que la warfarina puede provocar necrosis o
gangrena (muerte de la piel o de otros tejidos del cuerpo). Llame a su
meédico de inmediato si observa un color morado u oscuro en su piel,
cambios en la piel, tlceras o un problema inusual en cualquier area de la
piel o el cuerpo, o si tiene un dolor repentino muy fuerte, o cambio de color
o temperatura en cualquier zona del cuerpo. Llame a su médico de
inmediato si le duelen los dedos de los pies o si cambian a un color morado
u oscuro. Es posible que necesite atencién médica inmediata para prevenir

la amputacién (extirpacion) de la parte afectada del cuerpo.

La warfarina puede ocasionar otros efectos secundarios. Llame a su

meédico si tiene algun problema inusual mientras toma este medicamento.

Si desarrolla un efecto secundario grave, usted o su doctor puede enviar
un informe al programa de divulgacion de efectos adversos ‘MedWatch' de
la Administracion de Alimentos y Medicamentos.

b. Aspirina
b.1. Descripcion

La aspirina, el ester salicilico del &cido acético fué introducida en la clinica
en 1899 siendo utilizada como analgésico, anti-inflamatorio, antipirético y
antitrombético. Una vez en el organismo, el acido acetilsalicico es

hidrolizado a salicilato que también es activo.

Las propiedades analgésicas y anti-inflamatorias del &cido acetil-salicilico
son parecidas a las de otros anti-inflamatorios no esteroidicos. El acido
acetilsalicilco es utilizado en el tratamiento de numerosas condiciones
inflamatorias y autoinmunes como la artritis juvenil, la artritis reumatoidea,
y la osteoartritis. Por sus propiedades antitromboéticas se utiliza para
prevenir o reducir el riesgo de infarto de miocardio y de ataques transitorios
de isquemia. Durante la mayor parte del siglo XX, la aspirina fué utilizada
como analgésico y anti-inflamatorio, pero a partir de 1980 se puso de
manifiesto su capacidad para inhibir la agregacion plaquetaria, siendo
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utilizada cada vez mas para esta indicacion. Mas recientemente se ha
demostrado que el tratamiento crénico con acido acetilsalicilico (mas de 10
afos) reduce el riesgo de cancer de colon. Se sabe hoy dia que la aspirina

posee propiedades antiproliferativas.*
b.2. Farmacodinamia

El &cido acetilsalicilico interfiere con la sintesis de las prostaglandinas
inhibiendo de forma irreversible la ciclooxigenasa, una de los dos enzimas
gue acttan sobre el acido araquidonico. La ciclooxigenasa existe en forma
de dos isoenzimas: la ciclooxigenasa-1 (COX-1) y la ciclooxigenasa-2
(COX-2). Estas isoenzimas estdn codificadas por genes diferentes,
presentes en lugares diferentes (la COX-1 esta presente sobre todo en el
reticulo endoplasmico, mientras que la COX-2 se encuentra en la
membrana nuclear) y tienen funciones diferentes. La COX-1 se expresa en
casi todos los tejidos y es responsable de la sintesis de prostaglandinas en
respuesta a estimulos hormonales, para mantener la funcién renal normal,
asi como la integridad de la mucosa géstrica y para la hemostasis. La COX-
2 se expresa so6lo en el cerebro, los rifiones, los érganos reproductores y
algunos tumores. Sin embargo, la COX-2 es inducible en muchas células
como respuesta a algunos mediadores de la inflamacion como son la

interleukina-1, el TNF, los mitdgenos, lipopolisacaridos y radicales libres.

Se ha observado un aumento de la expresion de la COX-2 en adenomas
colorectables asi como en otros canceres.

La aspirina acetila la serina en ambas COX y como casi todos los tejidos

producen eicosanoides, los efectos del farmaco son muy diversos:

Efectos sanguineos: La COX-1 de las plaquetas genera el tromboxano
A2, un potente vasoconstrictor y agonista de las plaquetas. Los efectos de
la aspirina sobre la agregacion plaquetaria tienen lugar con dosis mucho

menores que las requeridas para un efecto analgésico o anti-inflamatorio.

4 http://www.igh.es/chasicas/farma/farma04/a015.htm
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La COX-1 de las plaguetas es mas sensible que la COX-1 del endotelio, lo
gue explica la necesidad de dosis muy bajas de aspirina para conseguir un
efecto antitrombotico, lo que es deseable en pacientes con enfermedad
coronaria. La inhibicion de la COX-1 plaquetaria ocasiona una disminucion
de la agregacidon plaquetaria con un aumento del tiempo de sangrado.
Estos efectos sobre la hemostasia desaparecen a las 36 horas de la
administracion de la dltima dosis. Aunque el acido acetilsalicilco no actua
sobre la agregacion plaquetaria inducida por la trombina (que se produce
cuando se activan las plaquetas como consecuencia de la ruptura de una
placa de ateroma al inicio de un episodio de angina inestable), se
recomienda su administracion en pacientes con historia de enfermedad
coronaria y de angina estable. Se cree que los efectos beneficiosos de la
aspirina en la profilaxis del infarto de miocardio se deben a su capacidad
para reducir los niveles de proteina C reactiva.

Con dosis muy altas, la aspirina también ejerce un efecto inhibitorio sobre
la hemostasis dependiente de la vitamina K, con lo que se altera la sintesis

de protrombina resultando una hipoprotrombinemia.

Efectos anti-inflamatorios: Se cree que la actividad anti-inflamatoria del
acido acetil-salicilico se debe a la inhibicion periférica de la accion de la
COX-1y de la COX-2, aunque la aspirina puede también inhibir la sintesis
de otros mediadores de la inflamacion. Sin embargo, se cree que la
respuesta inflamatoria mas importante esta mediatizada por la COX-2 ya
que esta enzima es inducible por las citocinas. La inhibicion de la COX-2
por la aspirina reduce la sintesis de las prostaglandinas E y F,
prostaglandinas que responsables de la vasodilatacion y la permeabilidad
capilar lo que, a su vez, aumenta la movilidad de fluidos y leucocitos que
ocasionan nsables de la inflamacién, enrojecimiento y dolor. El &cido acetil-
salicilico no solo disminuye la permeabilidad capilar sino que también

reduce la liberacion de enzimas destructoras de los lisosomas.
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Efectos analgésicos: los efectos analgésicos de la aspirina son, al
parecer, efectos indirectos sobre el sistema nervioso central. Al disminuir la

sintesis de prostaglandinas, la aspirina reduce la percepcion del dolor.

Efectos antipiréticos: son el resultado de la inhibicion de la sintesis de
prostaglandinas en el hipotadlamo, lo que a su vez induce una vasodilatacion
periferica y sudoracion.

Efectos antiproliferativos: Aan cuando el acido acetilsalicilco acetila la
COX-2, esta enzima acetilada retiene algo de su capacidad para
metabolizar el &acido araquidénico para producir al acido graso 15R-
hydroxieicosatetraenoic (15R-HETE). Se sabe que los hidroxiacidos tienen
efetos antiproliferativos. No se sabe con exactitud si los efectos de la
aspirina reduciendo los niveles de prostaglandinas contribuyen a su

actividad antitumoral.

Efectos renales: Los salicilatos actuan sobre los tubulos renales afectando
la resorcion del acido urico. En dosis bajas, de 1-2 g/dia, los salicilatos
inhiben la secrection activa de acido urico en la orina a través de los tibulos
proximales. En dosis mas altas ((> 5 g/dias), los salicilatos inhiben la
reabsorcion tubular de acido urico, lo que ocasiona un efecto uricosurico. A

dosis intermedias, la aspirina no modifica la eliminacion del acido Urico

Otros efectos: En el tratamiento de la conjuntivitis primaveral, la aspirina
previene la formacion de prostaglandina D2, un mediador secundario de los

mastocitos y de las condiciones alérgicas.®
b.3. Farmacocinética

El acido acetilsalicilico se administra usualmente por via oral, aunque
puede ser administrado por via rectal en forma de supositorios. Se absorbe
rapidamente por el tracto digestivo si bien las concentraciones
intragastricas y el pH del jugo gastrico afectan su absorcion. La aspirina es

S http://www.igb.es/cbasicas/farma/farma04/a015.htm
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hidrolizada parcialmente a acido salicilico durante el primer paso a través
del higado y se distribuye ampliamente por todos los tejidos del organismo.

La aspirina se une poco a las proteinas del plasma, pero debe ser
administrada con precaucion a pacientes tratados con farmacos que se fijan
fuertemente a las proteinas del plasma, como es el caso de los
anticoagulantes y antidiabéticos orales.

Después de la administracion oral y dependiendo de las dosis
administradas se observan salicilatos en plasma a los 5-30 minutos y las
concentraciones méaximas se obtienen a los 30 min. y dos horas. Las
concentraciones plasmaticas deben de ser de por Io menos 100 pg/ml para
obtener un efecto analgésico y se observan efectos toxicos con
concentraciones superiores a 400 pg/ml. La aspirina se metaboliza en un
99% a salicilato y otros metabolitos. La semi-vida de eliminacion del plasma
es de 15 a 20 minutos. Los salicilatos, pero no la aspirina, experimentan
una cinética de Michaelis-Menten (saturable). En dosis bajas, la eliminacion
es de primer orden y la semi-vida permanece constante con un valor de 2-
3 horas; sin embargo, con dosis mas altas, las enzimas responsables del
metabolismo se saturan y la semi-vida de eliminacion puede aumentar a
15-30 horas. Por esta razén, se requieren entre 5y 7 dias para alcanzarse

unas condiciones de equilibrio ("Steady state")

Los salicilatos y sus metabolitos se eliminan principalmente por via renal,
siendo excretada por la orina la mayor parte de la dosis. Aproximadamente
el 75% de la dosis se encuentra en forma de acido salicilrico, mientras que
el 15% esta en forma de conjugados, sobre todo mono- y diglucurénidos.
El 10% restante esta constituido por salicilato libre. La alcalinizacion de la

orina aumenta la eliminacién de salicilato, pero no la de otros metabolitos.®
b.4. Forma farmacéutica y formulacion:

Cada TABLETA contiene: Acido acetilsalicilico.......... 100 mg

® http://www.igb.es/cbasicas/farma/farma04/a015.htm
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Cada TABLETA contiene: Acido acetilsalicilico.......... 500 mg

Cada TABLETA efervescente contiene:
Acido acetilsaliCiliCO...........cueeveeeeeeieeceeeeeeeee e 300 mg

Excipiente, c.b.p. 1 tableta.
b.5. Indicaciones terapéuticas:

El &cido acetilsalicilico o aspirina esta indicado como antipirético,

antiinflamatorio y como antiagregante plaquetario.

También es util para artritis reumatoide, osteoartritis, espondilitis anquilo-

sante y fiebre reumatica aguda.
b.6. Contraindicaciones:

El &cido acetilsalicilico o popularmente Illamado aspirina esta
contraindicado cuando existe hipersensibilidad a la formula. También esta
contraindicado en hemofilia, historia de sangrado gastrointestinal o de
Ulcera péptica activa.’

7 http://www.facmed.unam.mx/bmnd/gi_2k8/prods/PRODS/%C3%81
cido%20acetilsalic%C3%ADlico.htm
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b.7. Precauciones generales:

Trastornos renales, molestias gastroduodenales recurrentes croénicas,
pacientes asmaticos, deficiencia de G-6PD® (glucosa -6- fosfato
deshidrogenasa), embarazo sobre todo en el ultimo trimestre. No se
recomienda el uso en influenza ni en varicela, ya que su uso se ha asociado
al sindrome de Reye en nifios menores de 14 afios. Presentacion de
vomitos persistentes podria sefialar un sindrome de Reye que requiere de

tratamiento inmediato.
b.8. Restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia:

La utilizacion durante el embarazo queda a juicio del médico; los pacientes
tratados a dosis elevadas de ASPIRINA durante la gestacion pueden
presentar embarazos y partos prolongados. Los salicilatos pueden
detectarse en la leche materna, por lo que su empleo durante la lactancia

gueda a criterio del médico.
b.9. Reacciones secundarias y adversas:
Raras veces: Hemorragia gastrica, hipersensibilidad, trombocitopenia.

A sobredosis: Tinnitus, vertigo, nauseas, vomito, dolor epigastrico,

hipoacusia, ictericia, acufenos y dafio renal.

También provoca gastritis, esofagitis, etc.

b.10. Interacciones medicamentosas y de otro género:
Anticoagulantes: Se potencia el efecto.

Corticosteroides: Riesgo de hemorragia gastrointestinal. °

8 G6PD. La deficiencia de G-6-PD afecta principalmente los glébulos rojos, que son los que llevan
el oxigeno desde los pulmones a los tejidos del cuerpo. El problema médico que puede causar es la
anemia hemolitica. Esto sucede cuando los glébulos rojos son destruidos antes que el cuerpo pueda
reponerlos.

® http://www.facmed.unam.mx/bmnd/gi_2k8/prods/PRODS/%C3%81
cido%20acetilsalic%C3%ADlico.htm
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Antirreumaéticos, sulfonilureas, metotrexato: Se intensifica la accion y los

efectos secundarios.
Espironolactona, furosemida, farmacos antigota: Se reduce el efecto.

b.11. Precauciones en relacion con efectos de carcinogénesis,

mutagénesis, teratogénesis y sobre la fertilidad:

No existen reportes de efectos de carcinogénesis ni mutagenésis por el uso
de acido acetilsalicilico. En estudios realizados en grandes grupos de
embarazadas expuestas y no expuestas a tratamiento crénico con acido
acetilsalicilico, no se encontraron diferencias en la incidencia de

malformaciones.
b.12. Dosis y via de administracion: Oral.

La dosis efectiva en pacientes con enfermedad cardiovascular varia de tan
baja como 30 mgrs/dia a tan alta como 1500 mgrs/dia. Importantes grupos
de trabajo han aportado que bajas dosis de aspirina tiene una ventaja al
inhibir selectivamente la produccion de TxA2 sin afectar a la produccion de
prostaciclina (23). Sin embargo, estudios recientes han demostrado que
incluso muy bajas dosis (20 a 40 mgrs/dia), inhiben la sintesis de ambos
(28). En otros estudios clinicos se ha demostrado que altas dosis no son
mas convincentes que bajas dosis, ademas de poseer mas frecuentemente
efectos secundarios gastrointestinales. De acuerdo con todo esto, la
recomendacion actual es de iniciar una dosis de 325 mgrs, seguidas de
dosis bajas ( de 75 a 325 mgrs/dia).1°

Angina estable 75 mgrs/dia
Angina inestable 75 mgrs/dia
Infarto agudo de miocardio 160 mgrs/dia
Oclusion aguda de by-pass aorto- 100-325 mgrs/dia
coronario 75 mgrs/dia

10 http://tratado.uninet.edu/c060504.html
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Intraoperatorio y postoperatorio de cirugia | 325 mgrs/dia

carétida en ictus 100 mgrs/dia

Fibrilacion auricular

Valvula protésica cardiaca

b.13. Manifestaciones y manejo de la sobredosificacién o ingesta

accidental:

Los sintomas son aquellos de la intoxicacion por salicilatos. En dosis
moderadas éstos pueden ser: respiracion rapida y profusa, nauseas,

vomito, vértigo, tinnitus, bochornos, sudacién profusa, sed y taquicardia.

En casos graves puede existir fiebre, hemorragia, excitacion, confusion

convulsiones o coma, asi como insuficiencia respiratoria.

Algunos pacientes adultos pueden experimentar tinnitus con niveles

plasméticos menores de 30 mg/100 ml.
c. Captopril 11
c.1l. Descripcion:

El captopril es el primero de los farmacos inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (ECA). Se utiliza en el tratamiento de la

hipertension.*?

c.2. Forma farmacéutica y formulacion;
Cada tableta contiene Captopril: 25 y 50mg.*3
c.3. Farmacodinamia:

Los efectos beneficiosos del captopril en la hipertensién y la insuficiencia

cardiaca parecen resultar fundamentalmente de la supresion del sistema

1 http:/fwww.facmed.unam.mx/bmnd/gi_2k8/prods/PRODS/Captopril.htm
2 |dem

13 http://www.igb.es/chasicas/farma/farma04/c014.htm

14 1dem
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renina-angiotensina- aldosterona, produciendo una reduccion de las
concentraciones séricas de angiotensina Il y aldosterona. Sin embargo no
existe una correlacion consistente entre los niveles de renina y la respuesta
al farmaco. La reduccién de angiotensina Il produce una disminucién de la
secrecion de aldosterona, y, por ello, se pueden producir pequefios
incrementos de potasio sérico, junto con pérdidas de sodio y fluidos.

Como la ECA es idéntica a la bradiquininasa, captopril puede interferir con
la degradaciéon de la bradiquinina incrementando las concentraciones de
bradiquinina y prostaglandina E2, pudiendo explicar la falta de correlacion
entre los niveles de renina y la respuesta al farmaco. Las reducciones de
presidn sanguinea son habitualmente maximas a los 60-90 minutos de la
administracion oral de una dosis unica de captopril. La duracién del efecto
es dosis-dependiente. La reduccion de la presion sanguinea puede ser
progresiva, pudiendo necesitar varias semanas de tratamiento para

alcanzar el efecto terapéutico maximo.

Los efectos de reduccion de la presion sanguinea de captopril y de los
diuréticos tiazidicos son aditivos. El descenso de tension arterial es el
mismo en posicién supina que en decubito. El ortostatismo y la taquicardia
son poco frecuentes, pero pueden aparecer en sujetos con deplecion de
volumen. La supresion brusca del tratamiento no se asocia con una subida

rapida de tension arterial.

En pacientes con insuficiencia cardiaca se han demostrado disminuciones
significativas de la resistencias periféricas (vasculares sistémicas) y de la
tension arterial (postcarga), reduccion de la presion pulmonar capilar de
enclavamiento (precarga) y de la resistencia vascular pulmonar, aumento
del volumen minuto, y un incremento del tiempo de tolerancia al ejercicio.
Estos efectos hemodinamicos y clinicos se presentan tras la primera dosis
y parecen persistir durante todo el tratamiento. Todos estos efectos
hemodindmicos y hormonales producen cambios beneficiosos mejorando
la funcién ventricular en los pacientes con ICC (insuficiencia cardiaca
congestiva).
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c.4. Farmacocinética: 1°

El captoprii se absorbe réapidamente del tracto gastrointestinal
alcanzandose el pico de niveles plasmaticos aproximadamente en una
hora. La absorcién minima es del 75% por término medio. La presencia de
alimentos en el tracto gastrointestinal reduce la absorcion en un 30-40%:

por tanto, captopril debe administrarse una hora antes de la ingesta.

Aproximadamente el 25-30% del farmaco circula unido a las proteinas
plasmaticas. La vida media aparente de eliminacidbn sanguinea es

probablemente inferior a 3 horas.

Méas del 95% de la dosis absorbida se elimina por orina; del 40 al 50% como
farmaco inalterado y el resto como metabolitos (dimeros de captopril por
formacién de puentes disulfuro y captopril y cisteina conjugados mediante

una union disulfuro).

La insuficiencia renal puede originar acumulacion del farmaco. Los estudios
en animales demuestran que el captopril no atraviesa la barrera

hematoencefélica en cantidades significativas.

Toxicidad: No hubo evidencia de efectos carcinogénicos en estudios
realizados en rata y ratén, de 2 afios de duracion, en los que se
administraron dosis de 50 a 1.350 mg/kg/dia de captopril. Los estudios de

toxicidad crénica oral se realizaron en rata, raton, perro y mono.

Los efectos toxicos relevantes y relacionados con el farmaco incluyen:
alteracion de la hematopoyesis, toxicidad renal, erosién/ulceracion gastrica
y alteraciones de los vasos sanguineos retinianos. En estudios realizados
en rata y hamster prefiados no se observaron efectos teratogénicos de
captopril. Las dosis utilizadas fueron de hasta 150 veces en hamster y 625
veces en rata la maxima recomendada en humanos.

15 http://www.igb.es/chasicas/farma/farma04/c014.htm
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c.5. Precauciones generales:

e Angioedema: Se ha reportado angioedema en las extremidades, cara,
labios, membranas mucosas, lengua, glositis o laringe en pacientes
tratados con IECA, incluyendo al CAPTOPRIL. Si el angioedema
involucra a la lengua, la glositis y la laringe, puede ocurrir obstruccién de
las vias aéreas y ésta puede resultar fatal. Se debe instituir rapidamente
tratamiento de urgencia incluyendo, aunque no necesariamente, la
administracion subcutanea de adre-nalina 1:1000. El edema de la cara,
labios y de las extremidades desaparece con la suspension del
CAPTOPRIL.

e Reacciones anafilactoides: Las observaciones clinicas han
demostrado la asociacion entre las reacciones de hipersensibilidad
durante hemodialisis, con membranas de alto flujo en pacientes que
recibian CAPTOPRIL. Por tanto, se debe prestar especial atencion en
estos pacientes, y sobre todo en aquellos que hayan tenido reacciones

similares.

e Enfermedades vasculares del colageno (esclerodermia, lupus
eritematoso sistémico): Aumenta el riesgo de aparicion de neutropenia
0 agranulocitosis, especialmente en pacientes con insuficiencia renal

grave. Monitorizar.

e Hiperpotasemia: Los ECA pueden producir hiperpotasemia por lo que
se evitard el tratamiento conjunto con suplementos de potasio o

diuréticos ahorradores de potasio.

La evaluacion del paciente hipertenso o con insuficiencia cardiaca
siempre debe incluir la valoracion de la funcién renal: Si CAPTOPRIL se
utiliza en pacientes con alteracion de la funcion renal, se debe evaluar la
cuenta de leucocitos y la cuenta diferencial antes de empezar el
tratamiento y a intervalos de aproximadamente dos -semanas durante
tres meses, posteriormente en forma periédica. En pacientes con
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enfermedades del colageno o que estan expuestos a otros farmacos que
se sabe afectan las células blancas de la respuesta inmune, en particular
cuando se encuentra afectada la funcion renal, CAPTOPRIL solo se
debe usar después de una evaluacion del riesgo/beneficio y con

precaucion.

e Proteinuria: En los pacientes que recibieron CAPTOPRIL se encontro
proteinuria mayor de 1 g por dia en 0.7% de los pacientes. Cerca del
90% tenian evidencia de enfermedad renal previa, o recibieron dosis
relativamente altas de CAPTOPRIL, o bien, ambas circunstancias.

En la quinta parte de los pacientes con proteinuria se observo sindrome
nefrético. En la mayoria de los casos, la proteinuria desaparecio en un

periodo de 6 meses con o sin CAPTOPRIL.

En los pacientes con proteinuria, los parametros de funcion renal como

el nitrégeno ureico y la creatinina, rara vez se alteraron. 16

e Hipotensién: Rara vez se ha observado hipotension exce-siva en
pacientes hipertensos, pero es una posible consecuencia del uso del
CAPTOPRIL en individuos repletados de sal/volumen, en pacientes con
insuficiencia cardiaca o en dialisis renal. En la insuficiencia cardiaca, o
cuando la presion arterial era normal o baja; aproximadamente la mitad
de los pacientes presentd disminucion transitoria mayor de 20% de la

presién sanguinea media.

Esta hipotension transitoria es mas frecuente que ocurra después de
alguna de las primeras dosis y, por lo general, es bien tolerada y no
produce sintomas, o Unicamente mareo leve, aunque en raras ocasiones

se ha asociado con arritmias o trastornos de la conduccion.

Debido a la potencial caida de la presion arterial en estos pacientes, el

tratamiento se debe iniciar bajo estrecha vigilancia médica.

16 http://www.facmed.unam.mx/bmnd/gi_2k8/prods/PRODS/Captopril.htm
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La hipotension por si misma no es una razén para la suspension del
tratamiento. Este efecto se estabiliza en una o dos semanas, y por lo
general regresa a los niveles previos al tratamiento en cerca de dos

meses sin reduccion de la eficacia terapéutica.

e Hipertensiéon: Algunos pacientes con alteracion renal, en particular
aquéllos con estenosis arterial severa, han desarrollado elevaciones de
ureay creatinina sérica después de la reduccion de la presion sanguinea
con CAPTOPRIL.

e Insuficiencia cardiaca: Aproximadamente 20% de los pacientes
desarrollan elevaciones estables de urea y creatinina sérica mayores de
20% por arriba de lo normal o de la basal, durante el tratamiento a largo
plazo con CAPTOPRIL.

e Hipercaliemia: En algunos pacientes tratados con CAPTOPRIL se han
observado elevaciones de potasio sérico. Cuando se utilizan ECA, los
pacientes en riesgo de desarrollar hipercaliemia son aquéllos con
insuficiencia renal; diabetes mellitus y los que recibieron de manera

conjunta diuréticos ahorradores de -potasio.

e Tos: Con el uso de ECA (enzima conversora de angiotensina)!’ se ha
reportado tos. En forma caracteristica, la tos no es productiva, es

persistente y desaparece después de suspender el tratamiento.

e Estenosis valvular: Con bases tedricas, se piensa que los pacientes
con estenosis aodrtica pueden estar en riesgo de disminucién de la
perfusion coronaria cuando son tratados con vasodilatadores, debido a

gue desarrollan disminucion de la poscarga.

7 ECA. Enzima convertidora de angiotensina , es una dicarbopeptidasa que utiliza Zn2+y Cl- como
cofactores. Es producida por varios tejidos corporales tan diversos como el sistema nervioso central,
rifiones y pulmdn. Convierte la angiotensina | en angiotensina Il que incrementa la accion
vasoconstrictora. La conversion se realiza por rotura de la angiotensina | en la zona (oligopéptido-|-
Xaa-Yaa) en donde Xaa no es prolina y Yaa no es ni aspartato ni glutamato.
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e Cirugia/anestesia: En pacientes en quienes se realiza una cirugia
mayor o durante la anestesia con agentes que producen hipotension,
CAPTOPRIL bloquea la formacion de angiotensina Il, secundaria a la

liberacion compensadora de renina.

Si el paciente presenta hipotension, y se considera que es debido a este

mecanismo, se puede corregir mediante expansién de volumen. 18
c.6. Restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia:

Categoria de riesgo C (primer trimestre) y D (segundo y tercer trimestres):
Morbilidad y mortalidad fetal y neonatal.

Cuando se utiliza durante el segundo y tercer trimestres puede ocasionar
dafio e incluso la muerte del feto en desarrollo. Cuando se detecte el

embarazo se debe descontinuar.

El uso durante el segundo y tercer trimestres del embarazo se ha asociado
con dafio fetal y neonatal, incluyendo hipotension, hipoplasia craneal
neonatal, anuria, insuficiencia renal reversible e irreversible y muerte.
También se ha reportado, oligohidramnios, deformidad craneofacial,
hipoplasia pulmonar, premadurez, retardo del crecimiento intrauterino y

persistencia del conducto arterioso.

Lactancia: Las concentraciones de CAPTOPRIL en la leche humana son

aproximadamente de 1% de la existente en la sangre materna.

Debido a que existe la posibilidad de reacciones adversas serias en el
lactante se debe tomar la decision de suspender la lactancia o el farmaco,
considerando la importancia de CAPTOPRIL para la madre.

18 http://www.facmed.unam.mx/bmnd/gi_2k8/prods/PRODS/Captopril.htm
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c.7. Reacciones secundarias y adversas:

e Renales: Aproximadamente 1 de cada 100 pacientes desarrolla
proteinuria y 1 a 2 de cada 1,000 han presentado insuficiencia renal,
insuficiencia renal aguda, sindrome nefrético, poliuria, oliguria y

frecuencia urinaria.

e Hematoldgicas: Se ha presentado leucopenia, agranulocitosis, anemia,
trombocitopenia, pancitopenia.

e Dermatolégicas: A menudo se presenta erupcion con prurito; algunas
veces fiebre, artralgias y eosinofilia; por lo regular, la erupcion es leve y
desaparece con la disminucion de la dosis, con antihistaminicos o
suspendiendo el medicamento. También se han reportado lesiones
reversibles que semejan penfigoide y fotosensibilidad. Puede haber

enrojecimiento o palidez.

c.8. Precauciones en relacion con efecto de carcinogénesi,

mutagénesis, teratogénesis y sobre la fertilidad

Los inhibidores de la ECA, incluyendo el captopril pueden causar morbilidad
y mortalidad fetal y neonatal al administrarlo a mujeres embarazadas. El
captopril cruza la placenta humana. Al usar inhibidores de la ECA durante
el segundo y tercer trimestre del embarazo, ha habido reportes de
hipotension, insuficiencia renal disminuida en el feto; se han reportado
contracturas de las extremidades, deformaciones -craneofaciales,
desarrollo pulmonar hipoplasico y retardo del crecimiento intrauterino en

asociacion a oligohidramnios.

Las pacientes que requieren el uso de inhibidores de la ECA durante el
segundo y tercer trimestre del embarazo, deberan ser informadas del
peligro potencial al feto y realizarse frecuentes examenes de ultrasonido
para detectar oligohidramnios. Si ésto se presentara, debera
descontinuarse el tratamiento a menos de que éste se considere vital para

la madre.
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Otros riesgos potenciales al feto/neonato expuesto a inhibidores de la ECA
incluyen: Nacimiento prematuro, conducto arterioso persistente; también se
ha reportado muerte fetal, sin embargo, no es claro si estos eventos
reportados estén relacionados a la inhibicion de la ECA o alguna
enfermedad adyacente de la madre. No se sabe si la exposicion limitada al

primer trimestre puede afectar en forma adversa al feto.

El captopril mostr6 ser embriotoxico en conejos al administrarlo en dosis
cerca de 2 a 70 veces (mg/kg) superiores a las recomendadas para uso
humano, observandose baja incidencia de malformaciones craneofaciales.
Estos efectos en conejos, probablemente se debieron a la particularmente
marcada disminucion en la presion arterial, causada por la droga en estas

especies.

El captopril administrado a ratas prefiadas, en dosis 400 veces superiores
a la recomendada para uso humano, en forma continua durante la
gestacion y lactancia, ocasiond una reduccion en la superviviencia
neonatal. En caso de emplear captopril durante el embarazo o sila paciente
se embaraza durante el tratamiento con éste, debera informérsele de los
peligros potenciales al feto. No hay evidencia de potencial carcinogénico ni
de alteraciones sobre la fertilidad.

c.9. Dosis y via de administracion: La dosis debe ser individual.

En la hipertensién arterial: La dosis inicial es de 50 mg una vez al dia, o
25 mg dos veces al dia.

Sino se obtiene una disminucion satisfactoria de la presion arterial después
de una o dos semanas, se puede aumentar la dosis a 100 mg una vez al
dia en una sola toma o dividida en dos tomas.

En general, la dosis habitual no debe exceder de 150 mg/dia. La dosis
maxima diaria no debe sobrepasar de 450 mg/dia.
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En insuficiencia cardiaca: La dosis diaria habitual es de 25 mg dos o tres
veces al dia y se puede elevar hasta 50 mg/dia, dos o tres veces al dia, los
aumentos se deben diferir una o dos semanas, para valorar si ha existido

una respuesta adecuada.

En infarto al miocardio: El tratamiento se debe iniciar después del infarto,
luego de administrar una dosis inicial de 6.25 mg el tratamiento con
CAPTOPRIL se debe aumentar a 37.5 mg diarios, divididos en varias dosis
de acuerdo con la tolerancia; después a 75 mg diarios y finalmente a una
dosis de 150 mg diarios, en dosis divididas durante las semanas

subsiguientes.

Nefropatia diabética: La dosis diaria es de 75 a 100 mg en dosis divididas.
Ajustar la dosis en insuficiencia renal. No se ha establecido en los nifios la
seguridad y eficacia. Existe poca experiencia en la literatura; los nifios, en
especial los recién nacidos, pueden ser mas susceptibles a los efectos
hemodinamicos adversos del CAPTOPRIL. *°

c.10. Manifestaciones y manejo de la sobredosificaciéon o ingesta

accidental:

La correccion de la hipotension debe ser de capital importancia. La
expansion de volumen con una solucion intravenosa salina isotonica es el

tratamiento de eleccion para restaurar la presion arterial.

Aun cuando CAPTOPRIL puede extraerse de la circulacion en el adulto,
mediante hemodialisis, no se tiene suficiente experiencia respecto a la
efectividad de la hemodidlisis para extraerlo en nifios y en recién nacidos.
La didlisis peritoneal no es efectiva para extraer CAPTOPRIL. La dosis
maxima diaria no debe superar los 100 mg de captopril y los 30 mg de
hidroclorotiazida. Si no se ha conseguido una reduccion satisfactoria de la
presion arterial, se puede afiadir otra medicacion antihipertensiva.

19 http://www.facmed.unam.mx/bmnd/gi_2k8/prods/PRODS/Captopril.htm. Ob. Cit.
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d. Encia
d.1. Concepto de encia

La encia es la parte de la mucosa bucal constituida por tejido epitelio
conjuntivo que tapiza las apofisis alveolares, rodea el cuello de los dientes
y se continta con el ligamento periodontal, la mucosa alveolar y la palatina

o lingual.®
d.2. Areas anatémicas de la encia®

En condiciones de normalidad, la encia posee tres areas anatémicas:

marginal, insertada e interdental:
d.2.1. Encia marginal
- Concepto

Llamada también encia libre o no insertada, es la porcion de encia que
no esta adherida al diente y forma la pared blanda del surco gingival,
rodeando los cuellos de los dientes a modo de collar.

- Anchuray limites

La encia marginal es una estrecha bandeleta epitelio conectiva
pericervical que tiene una anchura cérvico-apical de 1 mm. En
situacién de salud, la encia marginal se extiende desde la cresta
gingival lindante con el limite amelocementario hacia coronal, hasta
una depresion lineal inconstante, presente en el 50% de los casos,
denominada surco marginal hacia apical, limite que la separa de la
encia adherida.

20 CARRANZA, Fermin. Periodontologia Clinica. Pag. 24.
2L NEWMAN, TAKEY Y CARRANZA. Periodontologia Clinica. Pag. 44.
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- El surco gingival

En la encia marginal se estudia una entidad biolégica criticamente
importante en la salud y enfermedad del periodonto, el surco gingival,
creviculo o sulcus el cual constituye una hendidura, fondo de saco o
espacio potencial en forma de “V” que circunda el cuello de los dientes,
y esté limitado hacia dentro por la superficie dentaria, hacia fuera por
el epitelio crevicular y hacia apical por la porciobn mas coronaria de
epitelio de union. Se considera que el surco gingival normal tiene una

profundidad clinica de 0 a 3 mm.

Para la determinacion de la profundidad crevicular, se utiliza
habitualmente el periodontdmetro inserto en el creviculo. Las
mediciones mas someras se encuentran hacia las caras libres de los

dientes, y las mas profundas hacia las areas interproximales.
d.2.2. Encia insertada
- Concepto

La encia insertada, denominada también encia adherida, es la porcion
de encia normalmente firme, densa, puntillada e intimamente unida al

periostio subyacente y al hueso alveolar.
- Ancho

La encia insertada tiene dos anchos:

Ancho tedrico

La encia insertada se extiende desde el surco marginal que la separa
de la encia libre hasta la unién mucogingival que la separa de la

mucosa alveolar.

Ancho real
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La anchura real de la encia insertada, como parametro clinico de
interés diagnostico, corresponde a la distancia desde la proyeccion
externa del fondo surcal sobre la superficie de la encia que no
necesariamente coincide con el surco marginal, hasta la unidn

mucogingival.
- Espesor

La encia adherida varia de 2 a 4mm. Se incrementa con la edad y la
extrusion dentaria. Las zonas mas delgadas a su vez mas angostas se
localizan a nivel de premolares y las areas mas gruesas y amplias, a

nivel de los incisivos.
- Terminacion

En lingual la encia insertada termina en el surco alvéolo lingual que se
continda con la mucosa del piso bucal. En el paladar la encia adherida
se une insensiblemente con la mucosa palatina, sin existencia del

limite mucogingival.
d.2.3. Encia interdental
- Concepto

La encia interdental, llamada también papilar o interproximal, es la
porcion de encia que ocupa los nichos gingivales, es decir, los
espacios interproximales entre el area de contacto interdentario y las

crestas alveolares.?
- Morfologia de la encia papilar

Desde una vista vestibular, lingual o palatina, en condiciones de

normalidad, la encia papilar tiene forma triangular.

22 LINDHE, Jan. Periodontologia Clinica e Implantologia. Pag. 234.
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Desde una perspectiva proximal la encia papilar puede asumir dos
formas en col y piramide. El col, agaddn o valle es una depresion que
une interproximalmente las papilas vestibular y palatina o lingual a
modo de una silla de montar, la misma que se acentia a nivel de
molares, y se atenua, incluso hasta desaparecer a nivel de los
incisivos, donde asume mas bien una forma piramidal concordante con

una normo posicion dentaria.
- Factores que influyen en su configuracién

La configuracion de la encia papilar depende de las relaciones
interproximales y de la posicién gingival. Asi en caso de
apifiamiento dentario, recesion gingival y diastemas, practicamente
desaparece la papila. Al contrario ésta puede crecer o deformarse en

casos de agrandamiento gingival de diversa etiopatogenia.
- Comportamiento del col

El col es una zona de extrema labilidad al ataque de las endotoxinas
de la placa bacteriana. Esta tapizado por un epitelio plano
minimamente estratificado no queratinizado y por tanto permeable
a la accion de las bacterias. 23

d.3. Caracteristicas clinicas normales de la encia y su fundamento

microscépico?*-»

Las caracteristicas clinicas normales de la encia deben estudiarse a la luz
de ciertos parametros como: color, textura superficial, consistencia,

contorno, tamafio y posicion.

d.3.1. Color

2 LINDHE, Jan. Ob. Cit. Pag. 235.
24 BARRIOS, Gustavo. Odontologia su Fundamento Bioldgico. Pag. 306.
% LINDHE, Jan. Ob. cit. Pag. 273
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La tonalidad de la encia normal se describe generalmente como rosa coral,
rosa salmén o simplemente rosada. Esta particularidad se explica por la
vasculatura, espesor del epitelio, grado de queratinizacion del mismo, nivel

de colagenizacion y actividad de células pigmentarias.
d.3.2. Textura superficial

La textura superficial de la encia adherida es puntillada o graneada
semejante a la cascara de naranja, y constituye una forma adaptativa a la
funcidn, por ello esta vinculada con la presencia y grado de queratinizacion

epitelial.

El puntillado no existe en la infancia, aparece en nifios a los 5 afos, se
incrementa en la adultez y desaparece hacia la senectud. El puntillado es
mas evidente en superficies vestibulares que en linguales, donde incluso

puede faltar.

El patron de distribucion del puntillado se estudia secando previamente la
encia con un chorro de aire, ayudandose de ser necesario con una lupa,
visualizandose puntillados finos y abundantes, finos y dispersos,

prominentes y abundantes, prominentes y dispersos, y combinaciones.

Su variaciéon entre individuos responde a una base genética; su variacion
en areas de una misma boca se debe a gque éstas estan disimilmente

expuestas a la funcién.
d.3.3. Consistencia

La encia normal es firme y resilente, exceptuando su porcion marginal,
que es relativamente movible. La firmeza y resilencia de la encia se debe a
cuatro factores: el colageno de la lamina propia, la presencia de fibras
gingivales, su continuidad con el mucoperiostio y su fuerte union al hueso

alveolar subyacente.

d.3.4. Contorno o forma
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La forma de la encia se describe en términos normales como festoneada
desde una vista vestibular, palatina o lingual, y afilada hacia los cuellos
dentarios, desde una perspectiva proximal. Esta morfologia depende de la
forma de los dientes y su alineacion en la arcada, de la localizacion y
tamafio del area de contacto proximal y de las dimensiones de los nichos

gingivales.
d.3.5. Tamafio

El tamafio de la encia se identifica macroscopicamente con el volumen
clinico de la misma, que en términos microscopicos resulta de la
conjuncién volumétrica de los elementos celulares, intercelulares y
vasculares. El tamafio de la encia guarda relacién directa con el contorno

y posicion gingivales.
d.4. Caracteristicas microscoépicas de la encia normal

El estudio histologico de la encia debe necesariamente involucrar: el

epitelio gingival y el tejido conectivo gingival.
d.4.1. Epitelio gingival?-?
Las células del epitelio gingival son:

- El queratinocito que sintetiza queratina

- El melanocito que sintetiza melanina

- Las células de Langerhans que son macrofagos antigénicos
- Las células de Merkel que son terminales nerviosas.

El epitelio gingival o epitelio de la encia se divide en tres: epitelio gingival

externo, epitelio de surco y epitelio de unioén.

- Epitelio gingival externo

% NEWMAN, TAKEY Y CARRANZA. Ob. cit. Pag. 46.
27 LINDHE, Jan. Ob. cit. Pag. 38.
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o Concepto
El epitelio gingival externo se describe como la parte del epitelio
gingival que cubre la superficie de la encia marginal, papilar y
adherida. Esta constituido por un epitelio escamoso, estratificado,

gueratinizado.

o Constitucion histologica
Este epitelio estd compuesto por cuatro estratos diferentes, de la
basal hacia la superficie: el germinativo, el espinoso, el

granuloso y el corneo.

El estrato germinativo estad constituido por 2 6 3 hileras de
células pequeias cuboides o poligonales, de nucleo ovalado o
redondo ubicado en el centro de la célula. En el citoplasma se
aprecian varios organelos. Este estrato contiene células
inmaduras y representa la fuente de proliferacion celular del
epitelio. Se interdigita con el conectivo subyacente, conformando
rete pegs mas o menos profundos. Las células se unen entre si
mediante desmosomas (placas de insercién con tonofilamentos)

y por nexus (canales hidrofilicos).

El estrato espinoso debe su nombre al aspecto radiado tipico de
esta capa, constituida por haces de tonofilamentos de glicina y
por desmosomas intercelulares. Las células de este estrato son

mas grandes y los ribosomas son mas numerosos.

En el estrato granuloso las células se aplanan y muestran un
alto contenido de granulos de queratohialina, de funcion
probablemente cohesiva entre los tonofilamentos. Estos granulos
estan constituidos por una proteina, lipidos, hexosamina y un
componente sulfurado.?®

28 BARRIOS, Gustavo. Ob. cit. p. 100.
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El estrato cérneo representa el resultado final del proceso de
queratinizacion, es decir, el reemplazo del nucleo y de los
organelos citoplasmaticos por gueratina. La
paraqueratinizaciéon, en cambio, implica una queratinizacion
incompleta, dejando remanentes nucleares y algunos organelos

sin reemplazar por queratina.

Epitelio de surco
o Concepto

El epitelio de surco llamado también epitelio crevicular, epitelio
surcal o epitelio sulcular, constituye la porcion de epitelio que
tapiza la superficie interna de la encia desde la cresta gingival
hasta la porcion mas coronaria del epitelio de union. Esta
constituido por epitelio escamoso, estratificado no queratinizado

y conforma la pared blanda del surco gingival.
o Paragueratinizacion

En condiciones de normalidad el epitelio crevicular no es
paraqueratinizado. Sin embargo tiene cierta tendencia a la
queratinizacion probablemente por la irritacién de cantidades
subclinicas de placa, por su eversion hacia la cavidad bucal o

por terapia antimicrobiana intensa.
o Constitucion

El epitelio de surco consta de 2 partes: una coronal de
transicion con discreta interdigitacion epitelio conectiva,
conformada por un estrato basal, un estrato espinogranuloso y
un estrato superficial paraqueratinizado; y una apical, no
queratinizada con una interfase epitelio-conectiva lisa, vale

decir sin rete pegs.

o Importancia
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El epitelio crevicular es de importancia critica debido a que se
comporta como una membrana semipermeable que permite el
paso de las endotoxinas bacterianas desde el lumen sulcular al
corion gingival, y la salida de fluidos tisulares de éste al surco

gingival.
- Epitelio de unién
o Concepto

El epitelio de unién es una banda que tapiza el fondo de surco
gingival a manera de collar. Se extiende del limite apical del
epitelio crevicular hacia la superficie radicular, asumiendo una
forma triangular de vértice dental. Tiene un diametro corono-
apical de 0.25 a 1.35 mm., y consta de un epitelio escamoso
estratificado no queratinizado, con un espesor de 3 6 4 capas
celulares en la infancia, y de 10 a 20 capas hacia la adultez y

senectud.
o Adherencia epitelial

El epitelio de union se une al diente mediante la adherencia
epitelial, microestructura unional consistente en una
membrana basal constituida por una lamina densa adyacente al
diente y una lamina ldcida en la que se insertan los

hemidesmosomas.

La adherencia epitelial consta de tres zonas: apical, media y
coronal. La zona apical, eminentemente proliferativa, esta
constituida por células germinativas. La zona media es
fundamentalmente adherente. La zona coronal es sumamente

permeable, exfoliatriz y descamativa.

La adhesion de la lamina densa de la adherencia epitelial al
diente ocurre merced a la presencia de polisacaridos neutros
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y glucoproteinas. La insercion de la adherencia epitelial al
diente se refuerza con las fibras gingivales, para formar la

unidad funcional, union dentogingival.
d.4.2. Tejido conectivo gingival®-°

- Concepto
El tejido conectivo gingival, llamado también ldmina propia o corion
gingival es una estructura densamente colagena, constituido por dos
capas: una capa papilar subyacente al epitelio que se interdigita
marcadamente mediante papilas delomorficas con el epitelio gingival
externo, discretamente mediante papilas adelomérfas con la porcién
coronal del epitelio crevicular, y limita a través de una interfase lisa
(sin rete pegs) con la porcién apical del epitelio surcal y con el epitelio
de unién. Y una capa reticular contigua al periostio del hueso

alveolar.
- Constitucion histologica

En el tejido conectivo gingival se deben estudiar: las fibras gingivales,

los elementos celulares, la vasculatura, la inervacién y los linfaticos.
o Fibras gingivales
1) Concepto y funciones

Las fibras gingivales constituyen un importante sistema de haces
de fibras coladgenas, cuya funcién es mantener la encia adosada
al diente, proporcionar la rigidez necesaria a la encia a fin de que
soporte la fuerza masticatoria sin separarse del diente.

2) Grupos de fibras gingivales

2 BARTOLD, P.M. Histologia del Periodonto. Pag. 300.
30 BEERTSEN, W. Aspectos Histoldgicos del Periodonto. Pag. 340.
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Las fibras gingivales se disponen en 3 grupos: gingivodentales,
circulares y transeptales.

Las fibras gingivodentales confluyen desde la cresta gingival y
la superficie de la encia marginal para insertarse en el cemento
radicular inmediatamente apical al epitelio de unién en la base del
surco gingival.

Las fibras circulares rodean al diente a manera de anillo a través

del tejido conectivo de la encia marginal e interdental.

Las fibras transeptables se extienden interproximalmente
formando haces horizontales entre el cemento de dientes
contiguos; y, haces oblicuos entre el epitelio de unioén y la cresta

Osea.
o Elementos celulares

En el tejido conectivo gingival se encuentran las siguientes
células: fibroblastos, mastocitos, plasmocitos, linfocitos y

neutrofilos.

Los fibroblastos son las células mas abundantes del tejido
conectivo gingival. Se disponen entre los haces de fibras
colagenas. Su funcion es triple: formadora de fibras de colageno
y matriz intercelular; fagocitaria de fibras en desintegracion, y
cicatrizal de las heridas mediante la formacion de fibronectina.

Los mastocitos, llamados también células cebadas, contienen

granulos de heparina e histamina.

Los plasmocitos estan vinculados con la respuesta inmune, al

generar articuerpos contra antigenos especificos.

81 BEERTSEN, W. Ob. cit. Pég. 340.
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Los linfocitos son responsables de desencadenar una reaccion

inmunolégicamente competente.

Los neutrofilos estan relacionados mayormente a procesos

inflamatorios.
o Vasculatura gingival

El aporte sanguineo gingival emerge de tres fuentes: las
arteriolas supraperiostales, vasos ligamentales y arteriolas

septales.

Las arteriolas supraperiostales discurren a manera de red sobre
el periostio de las tablas 6seas. Envian capilares al epitelio de
surco y a las papilas coriales subyacentes al epitelio gingival

externo.

Los vasos ligamentales provienen del ligamento periodontal; se
extienden hacia la encia y se anastomosan con los capilares

surcales

Las arteriolas septales emergen del tabique 6seo interdental; se
anastomosan con vasos del ligamento periodontal, del surco y de

la cresta alveolar.
o Inervacion gingival

Esta deriva del nervio del ligamento periodontal y de los nervios
vestibular, lingual y palatino. Se han evidenciado estructuras
nerviosas terminales como: fibras argiréfilas, corpusculos
tactiles de Meissner, bulbos termorreceptores de Krause y

husos encapsulados.

o Linfaticos gingivales
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El drenaje linfatico de la encia comienza en los linfaticos de las
papilas coriales, avanza hacia la red colectora del periostio de las
apofisis alveolares y luego hacia los ganglios regionales,

especialmente del grupo submaxilar.
REVISION DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

a. Titulo: INFLUENCIA DE LA MEDICACION HIPOTENSORA
CON Y SIN ACIDO ACETILSALICILICO EN EL ASPECTO
CLINICO DE LA ENCIA EN PACIENTES CON
HIPERTENSION ARTERIAL DE LA CLINICA
ODONTOLOGICA. UCSM. AREQUIPA. 2013.

Autor: RUTH AIDA VICTORIA PAZ ROQUE

Resumen: La presente investigacion tiene por objeto
determinar la influencia de la medicacion hipotensora cony sin
acido acetilsalicilico en el aspecto clinico de la encia en

pacientes con hipertension arterial.

Corresponde a un estudio observacional, prospectivo,
transversal, comparativo, de campo y de nivel relacional. Las
variables independientes: “medicacion hipotensora con y sin
acido acetilsalicilico”, fueron estudiadas por entrevista clinica
estructurada. La variable dependiente “aspecto clinico de la

encia”, fue estudiada por observacion clinica intraoral.

Se conformaron dos grupos de estudio, ambos con
medicacion hipotensora; el uno con acido acetilsalicilico y el
otro sin él. Cada uno de los grupos estuvo constituido por 21
pacientes con hipertension arterial tratada. Dicho tamafio
muestral fue determinado con una P2 de 0.60; P1 de 0.95; Pi-

P2 de 0.35; un error « unilateral de 0.05, y un error 3 de 0.20.
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Los contrastes X? y T indican, que existe diferencia estadistica
significativa en todas las caracteristicas clinicas de la encia en
pacientes con hipertension arterial medicada con

hipotensores, con y sin acido acetilsalicilico.

Consecuentemente se rechaza la hipétesis nula de
homogeneidad y se acepta la hipétesis alterna de diferencia,

con un nivel de significacién de 0.05.

INFLUENCIA DE LA MEDICACION HIPOTENSORA CON Y
SIN ACIDO ACETILSALICILICO EN EL ASPECTO CLINICO
DE LA ENCIA EN PACIENTES CON HIPERTENSION
ARTERIAL DE LA CLINICA ODONTOLOGICA. UCSM.
AREQUIPA. 2013.

Anélisis de Enfoque: La presente investigacién es una guia
y un antecedente para el estudio ya aporta informacion sobre
la influencia que existe entre el acido acetilsalicilico en el
aspecto clinico de la encia, y es un antecedente porque siguio

la misma metodologia.

b. Titulo: RELACION ENTRE LA MEDICACION CON
SALICILATOS Y LA GINGIVORRAGIA EN PACIENTES DE
LA CLINICA ODONTOLOGICA. UCSM. AREQUIPA — 2010.

Autor: Dr. LARRY ROSADO LINARES
Resumen:

El propésito central de presente estudio es caracterizar la
probable asociacion entre la medicacién con salicilatos y la
gingivorragia, con tal objeto se conformaron dos muestras no
probabilisticas de 14 pacientes cada una. Recogida la
informacion, luego procesada y analizada estadisticamente se

obtuvo que la totalidad de pacientes que tomaron salicilatos
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hicieron gingivorragia, predominantemente de tipo provocada
con el 71.43%.

Andlisis de Enfoque: La presente investigacion es una guia
y un antecedente para el estudio ya que investiga sobre la
relacion entre la medicacion con salicilatos y la gingivorragia,

y es un antecedente porque siguio la misma metodologia.

4. HIPOTESIS

Dado que, entre las propiedades de la warfarina y aspirina, hay una
diferencia de grado en favor de la primera, en lo referente al efecto

antitrombico y antiagregante plaquetario:

Es probable que, la warfarina condicione mas cambios en el aspecto
clinico de la encia que la aspirina en pacientes anticoagulados

hipertensos tratados con captopril.
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CAPITULO I

PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
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IIl. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

1. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE VERIFICACION
1.1.Técnicas
a. Precisién de latécnica

Se utiliz6 la técnica de observacion clinica intraoral para

recoger informacion del aspecto clinico de la encia.

b. Esquematizacion

VARIABLE INVESTIGATIVA TECNICA
Aspecto clinico de la encia Observacion clinica
intraoral

c. Procedimiento

El color gingival, la textura, el contorno, el tamafio y la posicion
gingival aparente serdn estudiados por inspeccion; la
consistencia, por palpacion; y, la posicion gingival real y test del

sangrado por exploracion o medicion crevicular.

1.2.Instrumentos
a. Instrumento Documental:
a.l. Precision del instrumento

Se utiliz6 un instrumento de estructurado: la FICHA DE
REGISTRO, para recoger informacién de la variable de interés.
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a.2. Estructura del instrumento

VARIABLES EJES INDICADORES SUB EJES
Warfarina 1 5 mg/dia
Aspirina 2 100 mg/dia
Color 3.1
Textura 3.2
Consistencia 3.3
Aspecto 3 | Contorno 3.4
clinico de la Tamario 35
encia Posicion gingival aparente 3.6
Posicion gingival real 3.7
Sangrado Gingival 3.8

a.3. Modelo del instrumento: Véase en anexos.

b. Instrumentos mecanicos
- Unidad dental
- Esterilizadora
- Espejos bucales
- Sonda periodontal
- Computadora y accesorios

- Cémara digital
1.3.Materiales de verificacion

- Utiles de escritorio
- Campos descartables
- Guantes descartables

2. CAMPO DE VERIFICACION
2.1.Ubicacion Espacial
a. Ambito general
Facultad de Odontologia de la UCSM.

b. Ambito Especifico
Clinica Odontol6gica de Pregrado de la UCSM.
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2.2.Ubicacion Temporal
La investigacion fue realizada en los meses noviembre y diciembre
del afio 2015.

2.3.Unidades de Estudio

a. Alternativa

Grupos.

b. Identificacion de los grupos
Grupo 1: Pacientes medicados con warfarina

Grupo 2: Pacientes medicados con aspirina
c. Control o igualaciéon de los grupos

> Criterios de inclusion

- Pacientes hipertensos medicados con captopril en
dosis de 25 mg. y en un tiempo de administracién de 3
anos.

- A su vez medicados con warfarina o aspirina con dosis
respectivas de 5 mg y 100 mg.

- Pacientes de 50 a 70 afios.

- Pacientes de ambos géneros.

- Indice de higiene oral bueno.

- Sin iatrogenia gingival.

- Similar o idéntico tiempo de medicacion anticoagulante:
3 afos.

»  Criterios de exclusion
- Pacientes hipertensos con medicacién diferente al
captopril
- Pacientes con otro tipo de medicacion anticoagulante.
- Pacientes menores de 50 y mayores de 80 afos.
- Con higiene oral regular o mala
- Con iatrogenia gingival.
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d. Tamafo de los grupos

[Z o« /2P(1—P) + ZB \/P,(1 — P)) + P,(1 — Pz)]2
(P, — P;)?

n =

Datos:

- Za: 1.96 cuando el error a es 0.05.

- ZP: 0.842 cuando el error B es 0.20

- P1:0.95 (proporcion esperada para la warfarina)*
- P2:0.60 (proporcion esperada para la aspirina)*

- P1-P2=0.35

Pi+P,  0.90+0.60
= = = (0.78
2 2

4 P

Reemplazando:

[1.96,/2(0.78)(1 — 0.78) + 0.842,/0.95(1 — 0.95) + 0.60(1 — 0.60)]2
‘B (0.30)2

n = 17 pacientes por grupo.

* Valores determinados por revision de antecedentes investigativos

e. Formalizacion de los grupos

Grupos N°
Warfarina 17
Aspirina 17

3. ESTRATEGIA DE RECOLECCION DE DATOS
3.1.0rganizacién

a. Autorizacion del Decano y Director de Clinica

b. Preparacion de las unidades de estudio para lograr su
consentimiento expreso.

c. Formalizacion de los grupos.

d. Prueba piloto.
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3.2.Recursos
a) Recursos Humanos

a.l. Investigadora : Nancy Lurvic Nicolasa Alarcén Rojas

a.2. Asesor : Dr. Javier Valero Quispe
b) Recursos Fisicos
Instalaciones de la Clinica Odontolégica de Pregrado.
c) Recursos Econdmicos
El presupuesto para la recoleccion fue autofinanciado.
d) Recursos Institucionales
UCSM.
3.3.Prueba piloto
a. Tipo: Prueba incluyente.
b. Muestra piloto: 5% de cada grupo.
c. Recoleccion: Administracion del instrumento a cada grupo.
4. ESTRATEGIA PARA MANEJAR LOS RESULTADOS
4.1.Plan de Procesamiento de los Datos
a. Tipo de procesamiento

Manual y Computarizado. Se utilizé el Paquete Informatico
SPSS, version N° 19.
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b. Operaciones
b.1. Ordenamiento

La informacion proveniente de los instrumentos fue ordenada en
una MATRIZ DE SISTEMATIZACION que figurara en los
anexos de la tesis.

b.2. Codificacion:
Se utilizaron codificacion digita.
b.3. Recuento:
Se emplearon MATRICES DE CONTEO.
b.4. Tabulacion:
Se elaboraron tablas de doble entrada.
b.5. Graficacion
Se confeccionaron graficas de barras.
4.2.Plan de Anélisis de Datos
a. Tipo: Cuantitativo, bifactorial, univariado.

b. Tratamiento Estadistico

VARIABLE TIPO ESCALA DE ESTADISTICA PRUEBA
INVESTIGATIVA MEDICION DESCRIPTIVA
e  Frecuencias
Aspecto clinico de Cualitativa Nominal absolutas X2
la encia e  Frecuencias
porcentuales

PGR: requerira de X, S, Xmax, Xmin y rango, como estadisticas descriptivas; y, la prueba
seralaT.
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CAPITULO 1lI

RESULTADOS
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PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LOS DATOS

TABLAN°1

INFLUENCIA DE LA WARFARINA Y DE LA ASPIRINA EN EL COLOR

GINGIVAL
COLOR GINGIVAL TOTAL
FARMACO Rosado Rojizo
N° % N° % N° %
Warfarina 1 5.88 16 94.12 17 100.00
Aspirina 7 41.18 10 58.82 17 100.00

X?:5.88 > VC: 3.84

Fuente: Elaboracion personal (Matriz de sistematizacion).

La administracion de warfarina esta vinculada mayormente a una tonalidad
rojiza de la encia. La administracion de aspirina tiene similar tendencia,
pero en proporcién menor. Este hallazgo podria explicarse por el mayor
potencial antitrémbico que la generada por la aspirina.

La prueba X? indica que la warfarina influye significativamente mas que la
aspirina en el color rojizo gingival, toda vez que, el valor del X? obtenido ha

sido mayor que el valor critico.
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Fuente: Elaboracién personal (Matriz de sistematizacion).
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TABLA N° 2

INFLUENCIA DE LA WARFARINA 'Y DE LA ASPIRINA EN EL
TEXTURA SUPERFICIAL DE LA ENCIA

TEXTURA TOTAL
FARMACO Puntillada Lisa
N° % N° % N° %
Warfarina 7 41.18 10 58.82 17 100.00
Aspirina 8 47.06 9 52.94 17 100.00

X2:0.12<VC:3.84

Fuente: Elaboracién personal (Matriz de sistematizacion).

Segun la prueba X? la warfarina ni la aspirina influyen estadisticamente en
la textura superficial en pacientes hipertensos medicados con captopril,
dado que el puntillado gingival y sus patrones de presentacion responden
basicamente al nivel de exposicién de la encia a la funcion masticatoria, al

grado de queratinizacion del epitelio y a una condicion genética.
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TABLA N° 3

INFLUENCIA DE LA WARFARINA Y DE LA ASPIRINA EN LA
CONSISTENCIA GINGIVAL

CONSISTENCIA TOTAL
FARMACO Firme Blanda
N° % N° % N° %
Warfarina 1 5.88 16 94.12 17 100.00
Aspirina 6 35.29 11 64.71 17 100.00

X?:4.50>VC: 3.84

Fuente: Elaboracién personal (Matriz de sistematizacion).

Segln el contraste X?, la warfarina influye mas que las aspirinas en la
consistencia gingival, produciéndose en ambos casos mayormente una

consistencia blanda.

Tedricamente la consistencia gingival se debe, entre otros factores, al
predominio de elementos angioblasticos o fibroblasticos, generandose una
encia blanda en el primer caso; y, una encia firme, en el segundo.

Naturalmente que la warfarina y la aspirina, por su efecto fluidificante en la

sangre, produciria una consistencia gingival blanda.
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Fuente: Elaboracién personal (Matriz de sistematizacion).
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TABLA N° 4

INFLUENCIA DE LA WARFARINA 'Y DE LA ASPIRINA EN EL
CONTORNO GINGIVAL

CONTORNO TOTAL
FARMACO Festoneado Irregular
N° % N° % N° %
Warfarina 7 41.18 10 58.82 17 100.00
Aspirina 8 47.06 9 52.94 17 100.00

X2:0.12<VC:3.84

Fuente: Elaboracién personal (Matriz de sistematizacion).

Matematicamente tanto la warfarina como la aspirina estarian vinculadas
mayormente a un contorno gingival irregular, existiendo en los efectos de
ambas tan solo una diferencia de grado en favor del primer farmaco. Sin
embargo estadisticamente ambos antiagregantes no tienen una ingerencia
significativa en el contorno gingival, y lo que es mas, la warfarina no influye
significativamente mas que la aspirina, ni ésta mas que aquella,
seguramente porgue el contorno o forma de la encia se rige mas por
factores diferentes, como el alineado interproximal, la forma y tamafio de

los dientes, asi como la ubicacion del punto de contacto.
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TABLA N°5

INFLUENCIA DE LA WARFARINA Y DE LA ASPIRINA EN EL TAMANO
GINGIVAL

TAMANO TOTAL

FARMACO |Conservado | Aumentado | Disminuido

N° % N° % N° % N° %

Warfarina 9 15294 | 0 0 8 47.06 17 | 100.00

Aspirina 10 | 58.82 | 0 0 7 41.18 17 | 100.00

X2:0.03<VC:3.84

Fuente: Elaboracion personal (Matriz de sistematizacion).

Segln el contraste X?, la warfarina y la aspirina no influyen de modo
significativo en el tamafo gingival, debido obviamente a que esta
caracteristica depende esencialmente mas de factores locales como la
placa, célculos, etc., que de factores sistémicos, exceptuando como es
debido de esta aseveracion las hiperplasias gingivales medicamentos por
fenitoina, ciclosporina y nifedipino, que al estimular la funcion del
fibroblasto, generan un incremento diferenciado del tamafio gingival.
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TABLA N° 6

INFLUENCIA DE LA WARFARINA Y DE LA ASPIRINA EN LA
POSICION GINGIVAL APARENTE

POSICION GINGIVAL APARENTE TOTAL

FARMACO | Conservada | Migrada Recedida

corona

N° % N° % N° % N° %

Warfarina 9 52.94 0 0 8 47.06 | 17 | 100.00

Aspirina 10 | 58.82 0 0 i% 41.18 | 17 | 100.00

X?:0.03<VC: 3.84

Fuente: Elaboracion personal (Matriz de sistematizacion).

Ambos farmacos anticoagulantes, warfarina y aspirina no influyen
significativamente en la posicion gingival aparente, dado que los cambios
de esta caracteristica se deben a factores exclusivamente locales, y a que

el valor del X? ha sido mayor que el valor critico.
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TABLA N° 7

INFLUENCIA DE LA WARFARINA Y DE LA ASPIRINA EN LA
POSICION GINGIVAL REAL

FARMACO Ne° PGR
X S Xmax-Xmin R
Warfarina 17 6.18 1.42 8.00-4.00 4.0
Aspirina 17 4.06 0.56 5.00-3.00 2.00
%, — %, 27

T:5.73 > VC: 2.042

Fuente: Elaboracion personal (Matriz de sistematizacion).

Los datos expresados en esta tabla sugieren que, la administracion de
warfarina coadyuva a una mayor pérdida de insercion, a juzgar por la
profundidad crevicular promedio registrada en el grupo que toma este
farmaco, en comparacion a la aspirina cuya ingestion esté vinculada a una
pérdida de insercién promedio de 4.06 mm, advirtiéndose una diferencia
entre medias de 2.12 mm, en favor del primer grupo.

La prueba T indica que la warfarina influye significativamente mas que la
aspirina en la posicién gingival real en pacientes hipertensos medicados
con captopril a dosis similares y Unicas diarias de 25 mg.
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TABLA N° 8

INFLUENCIA DE LA WARFARINA'Y DE LA ASPIRINA EN EL
SANGRADO GINGIVAL

SANGRADO GINGIVAL TOTAL

FARMACO Ausente Presente

Provocado | Espontaneo | Subtotal

Ne % N° % Ne % Ne % Ne %

Warfarina 1 5.88 7 4118 | 9 5294 | 16 | 94.12 | 17 | 100.00

Aspirina 6 | 35.29 7 41.18 | 4 2353 |11 | 64.71 | 17 | 100.00

X?2: 450 >VC: 3.84

Fuente: Elaboracion personal (Matriz de sistematizacion).

Estadisticamente, la warfarina influye mas en el sangrado gingival que la
aspirina, porque si bien ambos farmacos son anticoagulantes, el primero

de ellos tiene una mayor capacidad antitrmbica y antiagregante.
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DISCUSION

Segun los resultados de la presente investigacion la administracion de
warfarina influyé significativamente mas que la administracion de aspirina
en las siguientes caracteristicas gingivales: color, consistencia, posicion
gingival real y en el test de sangrado crevicular, en pacientes hipertensos
medicados con captopril (p < 0.05), asociandose en mayor proporcion a
una tonalidad rojiza gingival, consistencia blanda, sangrado crevicular
espontaneo, mostrados en un 94.12%; y una pérdida de insercién promedio
de 6.18 mm, a diferencia de la aspirina cuya ingestibn se vinculo
mayormente a una encia rojiza en el 58.82%, consistencia blanda, y
sangrado crevicular provocado en un 64.71%, y una pérdida de insercion

promedio de 4.06 mm.

Naturalmente que dichos cambios gingivales son explicables mayormente
por el efecto antiagregante, que tienen ambos farmacos, especialmente la
warfarina, que conlleva a una fragilidad capilar y a la disminucion de la
resistencia tisular de la encia a la accién de los irritantes locales. Asi pues
el color rojizo gingival y la consistencia blanda, se explicaria por la obtenible
vasodilatacion subsecuente a la administracion del anticoagulante. El
sangrado crevicular se deberia a la vasodilatacion y la fragilidad capilar
consecuente. La pérdida de insercién seria consecuencia del debilitamiento
del epitelio de union por la microhemorragia en el conectivo subyacente y
la subnutricion evidente mismo que conllevaria a una disminucion evidente
de la resistencia tisular de las estructuras unionales y en particular de la
union dentogingival y de la adherencia epitelial.
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Asi PAZ ROQUE (2013) reporté a proposito de estudiar la influencia de la
medicacion hipotensora con y sin acido salicilico en el aspecto clinico de la
encia que, los contrastes X? y T indican que existe diferencia estadistica
significativa en todas las caracteristicas clinicas de la encia en pacientes
con hipertension arterial medicada con hipotensores, con y sin &cido
acetilsalicilico. Consecuentemente se rechaza la hipétesis nula de
homogeneidad y se acepta la hipétesis alterna de diferencia, con un nivel

de significacién de 0.05.

De otro lado, ROSADO LINARES (2010), al investigar la relacion entre la
ingesta de salicilatos y la gingivorragia que la totalidad de pacientes que
tomaron este farmaco hicieron gingivorragia predominantemente

provocada con el 71.43%.
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CONCLUSIONES

PRIMERA

La warfarina influyé mayormente en la tonalidad rojiza de la encia en la
consistencia blanda de la misma y en el sangrado gingival, con el 94.12%,
siendo este mayormente espontaneo; y en una pérdida de insercion clinica

promedio de 6.18 mm.
SEGUNDA

La aspirina influyé en menor proporcién en la tonalidad rojiza gingival con
el 58.82%, en su consistencia blanda con el 64.71%, en el sangrado
gingival con igual porcentaje, siendo éste mayormente provocado, y, en una

pérdida de insercion clinica promedio de 4.06 mm.
TERCERA

Segln la prueba X?, la warfarina influyé significativamente mas que la
aspirina en las caracteristicas clinicas gingivales antes mencionadas. Sin
embargo ambos farmacos no tuvieron ingerencia en la textura superficial

en el contorno gingival, en el tamafio y en la PGA.

Segun la prueba “T”, la warfarina influyd mas que la aspirina en el aspecto
clinico de la encia en pacientes hipertensos medicados con captopril.

CUARTA

Consecuentemente, se acepta la hipotesis alterna en el color gingival, la
consistencia, el sangrado y la PGR, menos en la textura superficial, el
contorno, el tamafio y PGA, en que se acepta la hipétesis nula, con un nivel

de significacion de 0.05.

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPQSITORIO DE CATOLICA

"B
TESIS UCSM — DE SANTA MARIA

RECOMENDACIONES

1. Se sugiere a los alumnos de Clinica extremar las medidas de control de
placa bacteriana en pacientes que toman warfarina o aspirina, ya que
ambos anticoagulantes, por su accion antiagregante plaquetaria,
generan fragilidad capilar y disminucion de la resistencia tisular del
periodonto, agravando la respuesta a la accion de los irrigantes locales.

2. Se recomienda a nuevos tesistas replicar la presente investigacion
agregando a los dos grupos anticoagulantes, un grupo de control que
reciba sélo la ingerencia etiol6gica de irritantes locales, con el objeto de
comparar los efectos de los tres factores de riesgo en el aspecto clinico

de la encia, en pacientes hipertenso medicados con captopril.

3. Asimismo, convendria recomendar a los antes mencionados replicar el
estudio anterior en pacientes hipertensos medicados con captopril,
enalapril y losartan.

4. También seria especialmente relevante evaluar los efectos de la
warfarina y de la aspirina, sin medicacion hipotensora de soporte, para
evaluar la respuesta gingival solo a los anticoagulantes, en pacientes
que sdlo reciban justificadamente este tipo de medicacion, sin el efecto
preagregado o adicionado del hipotensor.
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FICHA DE RECOLECCION
Ficha N° .............

Enunciado: INFLUENCIA DE LA MEDICACION ANTICOAGULANTE A
BASE DE WARFARINA Y ASPIRINA EN EL ASPECTO CLINICO DE LA
ENCIA EN PACIENTES HIPERTENSOS TRATADOS CON CAPTOPRIL
EN LA CLINICA ODONTOLOGICA. UCSM. AREQUIPA, 2015.

Edad: Género:

COLOR GINGIVAL

GRUPO
Rosado Rojizo

Warfarina

Aspirina

TEXTURA

GRUPO
Puntillada Lisa

Warfarina

Aspirina

CONSISTENCIA

GRUPO
Firme Blanda

Warfarina

Aspirina

CONTORNO

GRUPO
Festoneado Irregular

Warfarina

Aspirina
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TAMARNO
GRUPO
Conservado Aumentado Disminuido
Warfarina
Aspirina
PGA
GRUPO
Conservada | Migrada a coronal | Recedida
Warfarina
Aspirina
PGR
GRUPO 7
X
Warfarina
Aspirina
SANGRADO GINGIVAL
GRUPO
Ausente Presente
Warfarina
Aspirina
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MATRIZ DE SISTEMATIZACION
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MATRIZ DE SISTEMATIZACION

ENUNCIADO: INFLUENCIA DE LA MEDICACION ANTICOAGULANTE A BASE DE WARFARINA Y ASPIRINA EN EL
ASPECTO ,CLI'NICO DE LA ENCIA EN PACIENTES HIPERTENSOS TRATADOS CON CAPTOPRIL EN LA CLINICA
ODONTOLOGICA. UCSM. AREQUIPA, 2015.

UE EDAD GENERO COLOR TEXTURA CONSISTENCIA | CONTORNO | TAMANO PGA PGR SANGRADO
W A W A W A W A W A W A W A W A W A W A

1. M M 51 54 Rdo Rdo P P F B F F C C C C 4 3 A A
2. F F 54 52 Rdo Rdo P P B F F F C C C C 4 3 PP A
3. M M 57 51 Rdo Rdo P P B F F F C C C C 4 4 PP A
4. F F 56 58 Rdo Rdo P P B F F F C C C C 5 4 PP A
5. M M 58 57 Rdo Rdo P P B F F F C C C C 6 4 PP A
6. M M 60 60 Rdo Rdo P P B F F F C C C C 6 4 PP A
7. F F 62 64 Rdo Rdo P P B B F F C C C C 5 4 PP A
8. M M 64 62 Rdo Rzo L P B B IR F C C C C 5 4 PP PP
9. F F 68 67 Rdo Rzo L L B B IR IR C C C C 7 4 PE PP
10. M M 66 65 Rdo Rzo L L B B IR IR D C R C 7 4 PE PP
11. F F 62 61 Rdo Rzo L L B B IR IR D D R R 7 4 PE PP
12. M M 68 67 Rdo Rzo L L B B IR IR D D R R 7 4 PE PP
13. F F 70 68 Rdo Rzo L L B B IR IR D D R R 8 4 PE PP
14. M M 68 70 Rdo Rzo L L B B IR IR D D R R 7 4 PE PE
15. F F 70 68 Rdo Rzo L L B B IR IR D D R R 8 5 PE PE
16. M M 67 70 Rdo Rzo L L B B IR IR D D R R 7 5 PE PE
17. F F 70 68 Rzo Rzo L L B B IR IR D D R R 8 5 PE PE

> 105 69

X 6.18 4.06

S 1.42 0.56

Leyenda:

UE: Unidades de estudio P: Puntillada C: Conservado
W: Warfarina L: Lisa D: Disminuido
A: Aspirina F: Firme, festoneado R: Recedida
Rdo: Rosado B: Blanda A;: Ausente
Rzo: Rojizo IR: Irregular PP: Presente provocado

PE: Presente espontaneo
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CALCULOS DEL X2

1. PARALATABLANC1

Ho: WA A
Hi: W > A
F Rdo Rzo TOTAL
wW 1(a) 16 (b) 17(a+b)
A 7(c) 10(d) 17(c+d)
TOTAL 8(a+c) 26(b+d) | 34(a+b+c+d)

o _ n(ad-bc)>?
" (a+c(b+d)(a+b)(c+d)

5 _ 34(10-12)2 _ 353736
8X26X17X17 60112

X2 = 5,88
GL: (c-1) (f-1) = 2-1) 2-1) = 1
NS = 0.05
VC = 3.84

2. PARA LATABLAN°2

F P L TOTAL
W 7 10 17
A 8 9 17
TOTAL 15 19 34
5 _ 9826
~ 82365
X2=0.12
3. PARA LA TABLAN°3
F F B TOTAL
W 1 16 17
A 6 11 17
TOTAL 7 27 34
5 _ 245650
X*= 54621
X2 =450
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4. PARA LA TABLA N°4
F F I TOTAL
W 7 10 17
A 8 9 17
TOTAL 15 19 34
5 _ 9826
~ 82365
X2=0.12
5. PARALATABLAN°5YG6
F C R TOTAL
W 9 8 17
A 10 7 17
TOTAL 19 15 34
5 _ 2176
~ 82365
X2=0.03
6. PARA LA TABLA N°S8
F A P TOTAL
w 1 16 17
A 6 11 17
TOTAL 7 27 34
5 _ 245650
~ 54621
X2 =4.50
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CATOLICA .
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CALCULO DE LA “T” (TABLA N° 7): PGR

1. HIPOTESIS ESTADISTICAS
Ho: W £ A
Hi: W > A

2. CALCULO DE yxi, Yxi2; Syi; Y xi?

UE PGR - W PGR - A

Xi Xi? yi yi?
1. 4 16 3 9
2. 4 16 3 9
3. 4 16 4 16
4. 5 25 4 16
5. 6 36 4 16
6. 6 36 4 16
7. 5 25 4 16
8. 5 25 4 16
9. 7 49 4 16
10. 7 49 4 16
118 7 49 4 16
12. 7 49 4 16
13. 8 64 4 16
14. 7 49 4 16
15. 8 64 5 25
16. 7 49 5 25
17. 8 64 5 25

xi: 105 yxi2: 681 Syi: 69 yyi2: 285

3. CALCULO DE MEDIAS MUESTRALES

Ix_105_618 T=22=2_-406
n 17 n

X

4. DIFERENCIA ENTRE MEDIAS: X — Y = 6.18 — 4.06 = 2.12
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5. VARIANZA PARA CADA MUESTRA

8 = - 1 N Iz xi% — (Z;d)zl = % [ 681 — (125)21 = 2.05

L1 e, Gy 1 697]
sf_mlz:ylz— 2 l_ElZSS_ 171_0.31

6. VARIANZA COMBINADA

S = =
* ny+n,

n, n

a2
Sf—:)_/

_ (i+i) (16)2.05 + (16)0.31
A 17 32

. 32.8 + 4.92
Sf_y = 0.06 + 0.06 (T)
§2_5=10.12(1.18)

§2.5=10.14

7. CALCULO DE LA “T”

To Ay _ 212 _ 212
2 014 _ 037
S5y

T=5.73

8. GRADOS DE LIBERTAD
Gl=N1+n2-2)=17+17-2
Gl =32

9. NIVEL DE SIGNIFICACION
NS =0.05
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10. VALOR CRITICO

NS =0.05

l

VC=2.042

32

11. NORMA
T>VC =>Hoserechaza
=> Hi se acepta

T <VC =>Hose acepta

12. CONCLUSION
T:5.73 > VC: 2.042 => Ho se rechaza
=> Hi se acepta
=>HiW>A
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FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

El que suscribe
hace constar que da su consentimiento expreso para ser unidad de estudio
en la investigacion que presenta la Srta. NANCY LURVIC NICOLASA
ALARCON ROJAS de la Facultad de Odontologia titulada: INFLUENCIA
DE LA MEDICACION ANTICOAGULANTE A BASE DE WARFARINA Y
ASPIRINA EN EL ASPECTO CLINICO DE LA ENCIA EN PACIENTES
HIPERTENSOS TRATADOS CON CAPTOPRIL EN LA CLINICA
ODONTOLOGICA. UCSM. AREQUIPA, 2015, con fines de obtencién del
Titulo Profesional de Cirujano Dentista.

Declaro que como sujeto de investigacion, he sido informado exhaustiva y
objetivamente sobre la naturaleza, los objetivos, los alcances, fines y
resultados de dicho estudio.

Asimismo, he sido informado convenientemente sobre los derechos que
como unidad de estudio me asisten, en lo que respecta a los principios de
beneficencia, libre determinacion, privacidad, anonimato y confidencialidad
de la informacion brindada, trato justo y digno, antes, durante y posterior a
la investigacion.

En fe de lo expresado anteriormente y como prueba de la aceptacion
consciente y voluntaria de las premisas establecidas en este documento,
firmamos:

Investigadora Investigado

Arequipa, «.o.oveeeeeiiiie e
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ANEXO N° 5
SECUENCIA FOTOGRAFICA
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FOTO N° 1: Aspecto clinico de la encia en paciente medicado
con warfarina.

FOTO N° 1: Aspecto clinico de la encia en paciente medicado
con aspirina.
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FOTO N° 3: Aspecto clinico de la encia en paciente medicado
con warfarina.

FOTO N° 4. Aspecto clinico de la encia en paciente medicado
con aspirina.
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CRITERIOS DE EVALUACION

1.- COLOR GINGIVAL (CO)

1.1.

1.2.

1.3.

1.4

1.5.

Rosado (RO)

Se califica como tal cuando la encia evidencia un color
encarnado tenue concorde con la tonalidad normal relativa de
esta estructura. Suele identificarsele con el rosa coral o rosa

salmon.

Magenta (MG)

Tonalidad rosa intensa que tira al fucsia.
Rojizo (R2)

Tonalidad que tira a rojo, sin llegar a serlo. Se califica asi, la
encia que exhibe esta gradacion cromatica compatible con un
incremento relativo de la vasculatura, en casos de

inflamacion gingival leve a moderada.
Rojo (RJ)

El rojo designa al color encarnado muy vivo de la encia,
concordante con un notorio aumento de la vascularidad y con
una reduccion o desaparicion de la queritinizacion epitelial.
Este cambio puede ocurrir en la gingivitis cronica.

Rojo azulado (RA)

Especie cromatica compuesta que recuerda al violaceo,
propia de una gingivitis crénica. El tinte azulado de la encia se
debe a la estasis venoso por obstruccidon vascular y a la

hipoxia gingival localizada.
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1.6. Rojo vinoso (RV)

Tonalidad que alude al rojo muy oscuro de la encia, suscitable
cuando al incremento de la vasculatura se sobreagregan o
anteceden variables grados de descargas melanicas, o
cuando se lentifica y densifica el flujo sanguineo o por
descomposicion pigmentaria de la hemoglobina.

2.- TEXTURA SUPERFICIAL (TS)
2.1. Puntillado fino y abundante (PFA)

Plétora superficial de punteado muy diminuto y dispuesto de

modo uniforme y regular sobre la encia adherida.
2.2.  Puntillado fino y disperso (PFD)

Se tipifica como tal, el punteado diminuto y enrarecido que
puede ser una condicion normal en encias infantiles, seniles
y en aquellas que estan sometidas a una objetiva disminucién
de la funcién, o que puede interpretarse como el inicio de una
gingivitis incipiente o el comienzo del restablecimiento de la

textura normal después de una cirugia gingival.
2.3. Puntillado irregular (PI)

Condicion de la textura superficial gingival caracterizada por
una distribucion indefinida del punteado compatible, mas bien,

con una combinacioén de diferentes patrones.
2.4. Encialisay brillante (LB)

Condicion gingival que se caracteriza por la ausencia de
puntillado superficial y se asocia comunmente a presencia de

gingivitis establecida.
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3.- CONSISTENCIA (Cs)
3.1. Firmey resilente (FR)

Consistencia normal de la encia, que ofrece relativa
resistencia a la presion y oposicion a su desplazamiento y
movilizacion, sin embargo es susceptible a la depresibilidad
minima con recuperacion instantdnea de su tono, una vez

cesado el estimulo compresivo.
3.2. Relativamente firme (RF)

Consistencia gingival que sin llegar a la firmeza y resilencia

normales, ofrece cierta resistencia a la presion.
3.3 Blanda (B)

Consistencia gingival depresible compatible con una gingivitis

edematosa.
3.4. Blanday fluctuante (BF)

Es la consistencia tipica del absceso gingival o periodontal
que presenta tumefaccion local sin fistulizacion. La presién
descubre una gran depresibilidad de la encia con

desplazamiento lateralizado del contenido purulento.
4.- CONTORNO O FORMA (Cn)
4.1. Festoneado regular y afilado (FRA)

Corresponde al contorno normal de la encia, caracterizado
por un acusado y uniforme ondulamiento del borde margino
papilar de la encia, a su vez muy adelgazado hacia los cuellos
dentarios. Esta calificacion admite un sistema papilar del

mismo tamafno, forma que los nichos gingivales; y arcos
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marginales acordes a la forma y amplitud mediodistal de las
coronas de los dientes.

4.2. Festoneado regular y engrosado (FRE)

Contorno uniforme de la encia, sin embargo espesado en

sentido vestibulo lingual o palatino.
4.3. Festoneado irregular y afilado (FIA)

Dicese del contorno gingival, aunque adelgazado hacia
cervical, posee un sistema margino papilar exento de

uniformidad.
4.4. Festoneado irregular y engrosado (FIE)

Contorno gingival carente de uniformidad: con papilas de
diferente tamafio, forma y amplitud mesiodistal respecto de
los nichos gingivales y margenes libres disimilmente
arqueados. EIl borde gingival esta sensiblemente espesado

hacia cervical.
4.5. Contorno cuasirrecto y afilado (CRA)

Borde margino-papilar practicamente alineado y adelgazado
hacia los cuellos dentarios.

4.6. Contorno cuasirrecto y engrosado (CRE)

Virtual desapariciéon del festoneado gingival, reemplazado por
un parcial aplanamiento del borde gingival, llegando en casos
muy graves al aplanamiento completo, denominado meseta

gingival.
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5-  TAMANO (Ta)

5.1.

5.2.

5.3.

5.4.

e of

5.6.

Conservado (CO)

Volumen gingival concordante con la normalidad del contorno

y posicion de la encia.
Agrandamiento gingival marginal (AM)

Aumento de volumen sdélo de la porcién libre de la encia, es
decir del area comprendida entre el borde gingival y el surco

marginal.
Agrandamiento gingival papilar (AP)

Aumento de volumen de la encia interdental, que excede a la

capacidad de los nichos gingivales.

Agrandamiento gingival margino-papilar (AMP)
Aumento de volumen de la encia libre e interdentaria.
Agrandamiento gingival difuso (AD)

Aumento de volumen gingival que abarca las tres éareas

anatomicas de la encia: marginal, papilar y adherida.
Atroéfico) (A)

Dicese de la encia disminuida de tamafio en variables grados,

compatible con recesién gingival visible.
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6.- POSICION GINGIVAL APARENTE (PGA)
6.1. Posicion conservada (CO)

Se califica como tal, cuando el margen gingival coincide con
el cuello anatomico de los dientes, esto es, con el limite

amelocementario.
6.2. Recesion gingival visible (RGV)

Condicién que implica la migracion hacia apical de la posicion
gingival aparente, mostrando o exponiendo en variables

grados la superficie radicular.
6.3. Migracion gingival hacia coronal (MGC)

Desplazamiento de la posicidon gingival aparente hacia incisal
u oclusal, acortando la corona clinica en grados disimiles.
Esta condicion es equivalente a una pseudobolsa, bolsa
gingival o bolsa relativa.

6.4. En recuperacion

Dicese de la posicion gingival aparente en proceso de

cicatrizacion.
7.- PROFUNDIDAD CREVICULAR

En los agrandamientos gingivales, la profundidad crevicular es
equivalente al grado de crecimiento del borde marginal y papilar
hacia la corona. La profundidad crevicular se califica; en encias

jovenes asi:
7.1. DeOa2mm : Normal en areas libres
7.2. DeOa3mm : Normal en areas interproximales

7.3. Mas de 2 mm en areas libres: Pseudobolsas (Vestibular,
lingual o palatino)
7.4. Mas de 3 mm en areas interproximales: Pseudobolsas papilares
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8.- SANGRADO AL SONDAJE (S)

8.1. Sin sangrado
Ausencia de gingivorragia al sondaje del surco gingival con el
periodontdmetro, segun técnica estandar. Esta condicion se
califica como “0” en el indice de Hemorragia Surcal Modificado
(IHSM).

8.2. Sangrado leve
Presencia de una linea muy tenue de sangre en el margen
gingival cuando se ha sondeado el creviculo de cada sector,
a nivel de las diferentes unidades de examen: areas libres y
areas papilares. Esta condicién se califica como “1”. En el
IHSM.

8.3. Sangrado moderado
Presencia de una banda estrecha de sangre en el borde del
area marginal o papilar, cuando se sondea el surco gingival
en cada unidad de examen segun técnica estandar y para
cada sector. Se califica como “2” en el IHSM.

8.4. Sangrado severo
Hemorragia copiosa sobre el borde marginal o papilar de la
encia, al sondaje crevicular con el periodontémetro, en cada
unidad de examen y para cada sector, siguiendo la técnica

estandar de sondaje. Se califica como “3” en el IHSM.

Interpretacion del IHSM:

e 0 = Sin sangrado

e De0.l1al =Sangrado leve

e Della?2 =Sangrado moderado
e De2l1a3 =Sangrado severo®

%2 ROSADO LINARES, Martin Larry. Gingivectomia a bisel inverso en la correccion del
agrandamiento gingival inflamatorio cronico en pacientes de la Clinica Odontol6gica UCSM.
2001-2002. Doctorado en Odontologia. EPG-UCSM. 2002.
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