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1. RESUMEN

Introduccion :

La periodontitis es una enfermedad inflamatoria crénica que afecta a los tejidos de
soporte dentario y constituye una de las principales causas de pérdida dental en
adultos. En los ultimos afios, los acidos grasos omega-3 (EPA y DHA) han sido
propuestos como agentes coadyuvantes al tratamiento periodontal convencional,
gracias a sus propiedades antiinflamatorias e inmunomoduladoras. El objetivo de esta
revision sistematica fue evaluar el efecto de la suplementacion con omega-3 sobre la
inflamacion periodontal y la mejora de los parametros clinicos (BOP, PD, CAL, PI, GI),
asi como analizar como varia su eficacia en funcion de la dosis y la duracion del

tratamiento, y valorar su seguridad clinica.

Material y Método :

Se realiz6 una busqueda exhaustiva en bases de datos cientificas como PubMed,
Scopus y Web of Science, sobre la utilizacion de acidos grasos omega-3 como

suplemento al tratamiento periodontal convencional, entre 2019 y 2024.

Resultados :

Se incluyeron 9 ensayos clinicos aleatorizados que evaluaron el efecto de la
suplementacion con omega-3 en pacientes con periodontitis. En la mayoria de los
estudios se observo una mejora significativa en los parametros clinicos de sangrado
al sondaje (BOP), profundidad de sondaje (PD) y nivel de insercién clinica (CAL),
mientras que los resultados sobre el indice de placa (Pl) y el indice gingival (Gl) fueron
menos consistentes. También se mostraron una reduccion de mediadores
inflamatorios como TNF-q, IL-8 y CRP, y un aumento de citoquinas antiinflamatorias
como IL-10. La eficacia del tratamiento fue mayor cuando la suplementacion se realizoé
con dosis iguales o superiores a 2000 mg diarios y durante minimo 3 meses. La
suplementacién fue bien tolerada y no se registraron efectos adversos clinicamente

relevantes.

Conclusion :



La suplementacién con omega-3 como coadyuvante al tratamiento periodontal
convencional mejora la evolucidn clinica de los pacientes con periodontitis,
especialmente cuando se emplean dosis moderadas-altas durante un periodo
prolongado. Estos resultados respaldan su uso como estrategia terapéutica segura y

eficaz en el manejo integral de la enfermedad periodontal.



2. ABSTRACT

Introduction :

Periodontitis is a chronic inflammatory disease that affects the supporting tissues of
the teeth and is one of the main causes of tooth loss in adults. In recent years, omega-
3 fatty acids (EPA and DHA) have been proposed as adjunctive agents to conventional
periodontal therapy due to their anti-inflammatory and immunomodulatory properties.
The aim of this systematic review was to evaluate the effect of omega-3
supplementation on periodontal inflammation and the improvement of clinical
parameters (BOP, PD, CAL, PI, Gl), as well as to analyze how its efficacy varies

according to dosage and treatment duration, and to assess its clinical safety.

Methods :
A comprehensive search was conducted in scientific databases including PubMed,
Scopus, and Web of Science for studies published between 2019 and 2024 on the use

of omega-3 fatty acids as a supplement to conventional periodontal treatment.

Results :

Nine randomized controlled trials were included that evaluated the effect of omega-3
supplementation in patients with periodontitis. Most studies reported significant
improvement in clinical parameters such as bleeding on probing (BOP), probing depth
(PD), and clinical attachment level (CAL), while results for plaque index (PI) and
gingival index (Gl) were less consistent. Some studies also reported a reduction in
inflammatory mediators such as TNF-q, IL-8, and CRP, and an increase in anti-
inflammatory cytokines such as IL-10. The treatment was more effective when
supplementation was administered at doses equal to or greater than 2000 mg per day
for a minimum of 3 months. Supplementation was well tolerated and no clinically

relevant adverse effects were reported.

Conclusion :
Omega-3 supplementation as an adjunct to conventional periodontal treatment

improves clinical outcomes in patients with periodontitis, especially when moderate to



high doses are used over an extended period. These findings support its use as a safe
and effective therapeutic strategy in the comprehensive management of periodontal

disease.
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4. INTRODUCCION

4.1. Definicion de los acidos grasos omega-3

Los acidos grasos omega-3 son acidos grasos poliinsaturados esenciales que
no se sintetizan en el cuerpo humano y deben obtenerse a través de la dieta. Se
caracterizan por la presencia de un doble enlace en el tercer carbono desde el extremo
metilo de su estructura quimica como representado en la Figura 1. Los omega-3 mas
relevantes para la salud son el acido alfa-linolénico (ALA), el &cido eicosapentaenoico
(EPA) y el acido docosahexaenoico (DHA) (1).

Las principales fuentes de omega-3 varian dependiendo de si se trata de EPA
y DHA o de ALA. Los alimentos ricos en ALA incluyen aceites vegetales (linaza, soja),
nueces y semillas de chia. EI EPA 'y el DHA se encuentran principalmente en pescados

grasos como el salmén, la caballa, las sardinas y el atan (1).
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Figura 1. Estructura de los acidos grasos omega-3.



4.2. Beneficios generales de los omega-3 en la salud

Los omega-3 son esenciales para la formacion de las membranas celulares de
las células del cuerpo. Ademas, sirven como precursores en la sintesis de hormonas
responsables de regular la coagulacion sanguinea, la contraccion y relajacion de las
paredes arteriales, y la inflamacion. También, tiene la capacidad de interactuar con
receptores celulares que regulan la actividad genética (1).

El consumo adecuado de omega-3 esta asociado con beneficios en enfermedades
inflamatorias cronicas como la artritis reumatoide, colitis ulcerosa, asma,

enfermedades cardiovasculares, diabetes y periodontitis (2).

4.3. La enfermedad periodontal
La enfermedad periodontal engloba un conjunto de condiciones inflamatorias

que afectan los tejidos de soporte del diente, incluyendo encia, ligamento periodontal,

cemento radicular y hueso alveolar (3).

4.3.1. Proceso inflamatorio crénico

Causada principalmente por la acumulacién de un biofilm bacteriano en el surco
gingival, la enfermedad periodontal desencadena una respuesta inflamatoria en el
huésped. En la gingivitis, esta respuesta es localizada y reversible, pero si no se trata,
puede evolucionar hacia una periodontitis. En esta etapa, la inflamacién afecta
estructuras mas profundas como el hueso alveolar, o que resulta en la pérdida
progresiva de soporte dental (3).

Factores como el tabaquismo, la diabetes, el estrés y una dieta desequilibrada pueden
exacerbar esta respuesta inflamatoria, aumentando la susceptibilidad a la enfermedad

y acelerando su progresion (4).



4.3.2. Mediadores inflamatorios en la progresion de la enfermedad

La interaccion entre las bacterias, Gram negativas, patogenas del biofilm, como
Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, Fusobacterium nucleatum vy
Tannerella forsythia, y la respuesta inmune del huésped genera una cascada
inflamatoria. Esta incluye la produccion de mediadores inflamatorios como
interleucinas (IL-1pB, IL-6), TNF-a y RANKL que contribuyen a la destruccion del tejido

conectivo y el hueso alveolar (2, 5).

4.3.3. Impacto sistémico de la enfermedad periodontal

La inflamacién periodontal no solo tiene efectos locales, sino que también
puede contribuir a enfermedades sistémicas. Esta asociada con un mayor riesgo de
enfermedades cardiovasculares, diabetes no controlada y complicaciones en el
embarazo, lo que resalta la necesidad de abordar la enfermedad periodontal como un

problema de salud integral (5).

4.4. indices periodontales

Los indices periodontales son herramientas importantes para evaluar el estado
periodontal, permitiendo la identificacion de patologias como gingivitis y periodontitis,
y seguir los efectos de intervenciones terapéuticas como la suplementacién con
omega-3.

Los principales indices utilizados son: indice de placa (Pl), indice gingival (IG), indice
de sangrado al sondaje (BOP), profundidad de sondaje (PD), recesion gingival (REC),
perdida de insercién (CAL) (6).

- Indice de placa (PI, plaque index): mide la acumulacion del biofilm en las
superficies dentarias, proporcionando informacién sobre el nivel de higiene oral del
paciente y el riesgo de desarrollar una enfermedad periodontal. Es un factor de riesgo

clave para el desarrollo y la progresion de la enfermedad periodontal (6).



Segun Silness y Loe:
0: no placa
1: placa leve, solo detectable al pasar la sonda
2: placa moderada y visible
3: placa abundante y gruesa que ocupa mas del tercio cervical del diente
Para la medicion se utiliza una sonda exploradora o soluciones reveladoras de placa

para hacer visible la acumulacion de biofilm.

- indice gingival (Gl, Gingival index): Determina la cantidad, calidad, severidad

y localizacion de la inflamacion gingival mediante la observacién de signos clinicos
como el enrojecimiento, edema y sangrado. Su principal utilidad radica en la deteccion
temprana de la enfermedad periodontal y el seguimiento de la respuesta al tratamiento
periodontal (6).
Criterios de evaluacion (Silness y Loe):

0: encia normal.

1: inflamacioén leve, no hemorragia al sondaje.

2: inflamacién moderada, enrojecimiento, edema y hemorragia al sondaje.
3: gran inflamacién, enrojecimiento, edema, ulceracién y hemorragia espontanea.
Se evalla clinicamente la apariencia de la encia y se realiza el sondaje para valorar

la presencia de sangrado.

- Sangrado al sondaje (BOP, Bleeding on Probing): mide la presencia de
sangrado al sondar los tejidos periodontales, lo que indica la presencia de inflamacion
de los tejidos periodontales. Se obtiene mediante la insercion de una sonda
periodontal en el surco gingival o en la bolsa periodontal y observando la presencia
de sangrado tras unos segundos (6).

Formula de calculo:

N° de puntos de sangrado positivo
BOP (%) = x 100

N° total de puntos medidos




Interpretacion de resultados:
* BOP <10% : salud periodontal
* BOP entre 10-30% : gingivitis localizada

* BOP >30% : gingivitis generalizada y mayor riesgo de periodontitis

- Profundidad de sondaje (PD, Probing Depth): mide la distancia entre el
margen gingival y la base de la bolsa periodontal, indicando la profundidad de las
bolsas periodontales y la severidad de la enfermedad periodontal (6).

Valores de referencia:

* 1-3 mm: profundidad normal en encia sana

« 24 mm: indica la presencia de bolsas periodontales asociadas con

periodontitis.

Se mide mediante la introduccion de una sonda periodontal en el surco gingival hasta

alcanzar la base de la bolsa periodontal.

- Recesion gingival (REC): se define como la migracion del margen gingival en
direccion apical exponiendo el cemento radicular. Se mide la distancia entre la union

amelocementaria y el margen de la encia libre.

- Nivel de insercion clinica (CAL, Clinical attachment level): evalua la posicion
del tejido en relacién con un punto fijo, reflejando la perdida de insercion periodontal.
Se utiliza para indicar la progresién de la periodontitis y también evaluar la eficacia del
tratamiento periodontal (6).

Calculo : CAL = Profundidad de sondaje (PD) + Recesién gingival (REC)
Valores de referencia :

* 0 -2 mm : salud periodontal

* 3 -4 mm : periodontitis leve

* 5 -7 mm : periodontitis moderada

* >7 mm : periodontitis severa

10



4.5. Mecanismos de accion de los omega-3 en la salud periodontal

Los acidos grasos omega-3, particularmente el EPA y el DHA, ejercen efectos
beneficiosos en la salud periodontal mediante mecanismos que regulan la inflamacion,
promueven la resolucion de procesos inflamatorios crénicos y favorecen la
regeneracion de los tejidos periodontales. Estas acciones los posicionan como

agentes terapéuticos potenciales para el manejo de la enfermedad periodontal (8).

4.5.1. Requlacion de la respuesta inflamatoria

Los omega-3 compiten con el acido araquidonico como sustrato en la via de la
ciclooxigenasa (COX) y la lipooxigenasa (LOX), reduciendo la produccion de
mediadores proinflamatorios como prostaglandinas E2 (PGE2), leucotrienos B4
(LTB4) y citoquinas inflamatorias como IL-183, IL-6 y TNF-a (8).

Ademas, los omega-3 disminuyen la expresion de metaloproteinasas de matriz
(MMPs), enzimas que contribuyen a la degradacién del colageno y otros componentes
estructurales del tejido conectivo periodontal (9). Este efecto protector minimiza la
destruccion tisular y la pérdida oOsea alveolar asociadas con la enfermedad

periodontal.

4.5.2. Estimulacion de resolvinas y protectinas

Un aspecto clave de los omega-3 es su capacidad para generar mediadores
pro-resolutivos especializados (SPMs, por sus siglas en inglés), como las resolvinas
(series E y D), protectinas y maresinas (5). Estas moléculas no solo inhiben la
inflamacion, sino que también promueven su resolucién, restaurando la homeostasis
(Fig. 2).

* Resolvinas: Limitan la infiltracion de neutrdfilos y estimulan la fagocitosis de restos

celulares por los macréfagos, acelerando la eliminacién de células apoptéticas (7).
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* Protectinas: Inhiben la infiltracion de células T en los tejidos inflamados y aumentan

la apoptosis de estas células, lo que contribuye a una respuesta inmunitaria mas

controlada (7).

» Maresinas: Sintetizadas por macrofagos, estas moléculas inhiben la migracién de

neutrofilos y promueven la regeneracion tisular, incluyendo la reparacion de tejidos

periodontales (7).
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Figura 2. Los mediadores lipidicos en la respuesta inflamatoria.

4 .5.3. Modulacion de la actividad osteoclastica

En la enfermedad periodontal, el desequilibrio entre el ligando del receptor

activador del factor nuclear kappa-B (RANKL) y la osteoprotegerina (OPG) conduce a

un aumento de la actividad osteoclastica y, en consecuencia, a la pérdida 6sea. Los

omega-3 regulan esta via al reducir los niveles de RANKL y aumentar los de OPG, lo

que preserva la densidad 6sea y reduce la resorcion del hueso alveolar (2).
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4 .5.4. Mejora de la microbiota oral

Se ha demostrado que los omega-3 tienen un efecto antimicrobiano frente a
bacterias periodontopatégenas como Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium
nucleatum y Prevotella intermedia. Esto contribuye a completar su accion

antiinflamatoria reduciendo la carga bacteriana en el surco gingival (4).

4.6. Omega-3 en el contexto de la dieta mediterranea

La dieta mediterranea es ampliamente reconocida por sus efectos beneficiosos
en la salud sistémica, en gran parte debido a su alto contenido en antioxidantes, acidos
grasos insaturados (especialmente omega-3), fibra, y su bajo contenido en grasas
saturadas y carbohidratos refinados (11). Los omega-3, que estan presentes en
alimentos como el pescado, las nueces y las semillas, juegan un papel importante
dentro de esta dieta.

Diversos estudios han evidenciado que esta dieta tiene un impacto positivo en la salud
periodontal al reducir la inflamacién gingival y la progresion de enfermedades
periodontales (11,12).

Ademas, el efecto combinado de los omega-3 con otros componentes de la dieta
mediterranea, como las vitaminas C y D, los antioxidantes y los nitratos vegetales,
potencia sus propiedades antiinflamatorias y antioxidantes (11).

Sin embargo, en paises con dietas occidentales, el consumo de omega-3 es
generalmente bajo debido al consumo de alimentos procesados y una menor ingesta
de pescado graso. Esto ha llevado a la recomendacion de suplementar la dieta con
omega-3, ya sea en forma de aceite de pescado o fuentes vegetales para alcanzar los
niveles optimos necesarios para ejercer un efecto protector en la salud periodontal
(11,12).

4.7. Factores adicionales a considerar

13



4.7 1. Importancia de la adherencia dietética y habitos saludables

El éxito del consumo de omega-3 para beneficiar la salud periodontal no
depende unicamente de su ingesta, sino también de la adherencia a una dieta
equilibrada y antiinflamatoria. Los habitos alimenticios consistentemente saludables,
como los promovidos en la dieta mediterranea, potencian el efecto protector de los
omega-3. Estudios han demostrado que una dieta rica en pescado graso, nueces,
frutas y vegetales puede reducir la inflamacion sistémica y gingival, incluso sin
cambios significativos en la higiene oral (12). Ademas, la combinacion de omega-3
con otros habitos saludables, como la actividad fisica regular y la reduccion del

tabaquismo, maximiza los beneficios para la salud periodontal y general (9).

4.7.2. Biodisponibilidad de los omega-3 sequn la fuente alimentaria

La biodisponibilidad de los acidos grasos omega-3 depende de la fuente de
donde provienen. Los omega-3 derivados de pescados grasos, como el salmén, la
caballa y las sardinas, contienen EPA y DHA en formas facilmente absorbibles. Por el
contrario, las fuentes vegetales, como el aceite de linaza y las semillas de chia,
contienen principalmente acido alfa-linolénico (ALA), que debe convertirse en EPA y
DHA en el organismo, un proceso que es limitado y menos eficiente (8).

Ademas, las propiedades antiinflamatorias y antioxidantes de los omega-3
mediadas por resolvinas y protectinas entre otras, también dependen de su
biodisponibilidad, destacando la importancia de una fuente de calidad y un método
adecuado de administracion para maximizar sus beneficios clinicos en la salud

periodontal (14).

4.7.3. Dosis recomendada v efectos secundarios

Las guias actuales recomiendan un consumo diario de 500 mg de EPA y DHA
para individuos sanos, mientras que aquellos con condiciones inflamatorias o
cardiovasculares pueden requerir dosis mas altas, de hasta 1 g por dia (5). Los efectos

secundarios de la suplementacion con omega-3 suelen ser raros, pero pueden incluir
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alergias, molestias gastrointestinales o interaccion con anticoagulantes, lo que

aumenta el riesgo de hemorragias en algunos casos (4).

5. JUSTIFICACION E HIPOTESIS

Justificacion:

La enfermedad periodontal representa una de las enfermedades inflamatorias
cronicas mas prevalentes a nivel mundial y esta directamente relacionada con la
acumulacién de biofilm bacteriano y una respuesta inmunitaria desregulada, en la que
participan mediadores como IL-8 y TNF-a (2). El tratamiento tradicional de la
enfermedad periodontal, que incluye raspado y alisado radicular, consigue reducir la
carga bacteriana y mejora los parametros clinicos como el sangrado al sondaje (BOP),
la profundidad de sondaje (PPD) o la pérdida de insercion clinica (CAL), pero no
siempre es suficiente para detener la progresién de la enfermedad (8,22).

Diversas investigaciones han demostrado que los acidos grasos omega-3,
como el EPA y el DHA, ejercen propiedades antiinflamatorias, antioxidantes y
regenerativas que pueden modular la respuesta inmunitaria del huésped y favorecer
la resolucion de la inflamacion (2, 24). Estos beneficios sugieren que la
suplementacién con omega-3 podria ser una terapia adyuvante eficaz en el
tratamiento de la enfermedad periodontal, mejorando los parametros clinicos y la
salud periodontal general (4, 23).

Este estudio se enmarca dentro del ODS 3, que busca garantizar una vida sana
y promover el bienestar en todas las edades. La salud periodontal es un componente
esencial del bienestar general, ya que su deterioro no solo afecta la calidad de vida,
sino que también esta vinculado a enfermedades sistémicas como la diabetes,
enfermedades cardiovasculares y afecciones autoinmunes (2).

El consumo adecuado de omega-3 se propone como una estrategia accesible
y basada en la evidencia para reducir la inflamacion crénica y mejorar la salud

periodontal. Esto no solo contribuiria a la salud bucodental, sino que también podria
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tener un impacto positivo en la prevencion de enfermedades inflamatorias sistémicas
(24). Integrar estrategias nutricionales en el manejo de enfermedades cronicas se
alinea con la vision del ODS 3, promoviendo un enfoque preventivo y sostenible en la
salud publica (22).

Esta revision sistematica se justifica por la necesidad de sintetizar la evidencia
mas reciente (2019-2024) sobre el uso de acidos grasos omega-3 como terapia
adyuvante en el tratamiento de la periodontitis, con un enfoque centrado en tres ejes
principales: la eficacia clinica, la modulacién de la respuesta inflamatoria y la
seguridad del tratamiento. Al incluir unicamente estudios clinicos con grupo control y
datos cuantitativos, se pretende ofrecer una evaluacion rigurosa y clinicamente
relevante que ayude a orientar futuras decisiones terapéuticas basadas en la

evidencia.

Hipétesis:

La hipoétesis de trabajo de nuestro estudio considera que el consumo de acidos
grasos omega-3 (EPA y DHA) como adyuvante al tratamiento convencional de la
enfermedad periodontal mejorara significativamente los parametros clinicos
periodontales, como la reduccion de la profundidad de sondaje (PD), el nivel de
insercidon clinica (CAL) y el sangrado al sondaje (BOP), en comparacion con el

tratamiento convencional por si solo.
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6. OBJETIVOS

Objetivo general : Determinar el efecto del consumo con acidos grasos omega-3

(EPA y DHA) como tratamiento adyuvante en la reduccion de la inflamacion y mejora
de parametros clinicos periodontales (BOP, PD, CAL, PIl, Gl) en pacientes con

enfermedad periodontal.

Objetivos especificos :

1. Determinar el impacto de los omega-3 en la reduccion de mediadores inflamatorios
(IL-1B, TNF-a, IL-8, Resolvin E1, CRP) en pacientes con periodontitis.

2. Determinar la eficacia del tratamiento periodontal convencional complementado
con acidos grasos omega-3 en la mejora de parametros periodontales (PD, PI, Gl,
BOP, CAL), analizando como varia en funcion de la dosis administrada y de la
duracion de la suplementacion.

3. Investigar los posibles efectos adversos asociados a la suplementacién con

omega-3.
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7. MATERIAL Y METODO

Se ha realizado la siguiente revision sistematica acerca los acidos grasos
omega-3 y su relacion con la enfermedad periodontal siguiendo la declaracion de la
Guia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses)
(15).

7.1. Identificacion de la pregunta PICO

La pregunta de investigacion se formulo utilizando el acronimo PICO:

P (Poblacién): Pacientes adultos con diagnéstico de enfermedad periodontal
(gingivitis o periodontitis).
I (Intervencién): Suplementacion con acidos grasos omega-3 como adyuvante al
tratamiento periodontal convencional.
C (Comparacion): Tratamiento periodontal convencional sin suplementacion con
omega-3.
O (Resultados): - O1: Reduccién de la inflamacién gingival, con mejora de los
parametros clinicos periodontales (BOP, CAL, PD, PI, Gl)

- O2: cambios en los niveles de mediadores inflamatorios (IL-1f,
TNF-q, IL-8, Resolvin E1, CRP).

- O3: Presencia o ausencia de efectos adversos asociados al uso

de omega-3.

Pregunta de investigacién: ;La suplementacién con omega-3 como adyuvante al

tratamiento periodontal convencional mejora los resultados clinicos y biolégicos en
pacientes con enfermedad periodontal en comparacion con el tratamiento

convencional solo?
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7.2. Criterios de elegibilidad

Los criterios de inclusion fueron los siguientes:

1. Articulos en inglés, espafiol, francés.

2. Estudios sobre ser humanos (>18 anos);

3. Publicaciones de los ultimos 5 afios (2019-2024).

4. Tipo de intervencién: ingesta de omega-3.

5. Tipo de estudio: ensayos clinicos aleatorizados controlados, estudios de casos y
controles, estudios transversales, estudios observacionales.

6. Estudios que evaluan los parametros clinicos periodontales: profundidad de sondaje
(PD), nivel de insercion clinica (CAL) y sangrado al sondaje (BOP), indice de placa
(PI), indice gingival (Gl).

7. Estudios que midan los mediadores inflamatorios y los cambios en la microbiota

oral.

Los criterios de exclusion fueron los siguientes:

1. Estudios experimentales en vitro o en animales.

2. Estudios que no aportan datos cuantitativos de los parametros clinicos
periodontales.

3. Estudios que no aportan datos cuantitativos de los acidos grasos omega-3.

4. Pacientes con enfermedades sistémicas graves no controladas.

5. Estudios sin grupo control con tratamiento periodontal convencional.

6. Estudios con dificil aplicacion de sus conclusiones en la poblacion general.

7.3. Estrategia de busqueda

Se realizé una busqueda sistematica en las bases de datos PubMed y Scopus,
con las siguientes palabras claves: “periodontal disease”, “periodontitis”, “gingivitis”,
‘omega-3 fatty acids”, “alpha-linolenic acid”, “eicosapentaenoic acid’,

“‘docosahexaenoic acid”, “Fish oil”, “Mediterranean diet’, “periodontal treatment’,
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“scaling root planing”, “subgingival instrumentation”, “bleeding on probing”, “probing
depth”, “Clinical attachment level”, “plaque index”, “gingival index”.

Las palabras claves fueron unidas con los operadores boleanos AND y OR asi como
con los términos controlados (“Mesh” para Pubmed) para que salgan mas resultados

en la busqueda.

La busqueda en PubMed fue la siguiente:

((Periodontal disease[MeSH Terms]) OR (Periodontitis[Title/Abstract]) OR
(Gingivitis[Title/Abstract])) AND ((omega 3 fatty acidsjMeSH Terms]) OR
(mediterranean dietfiMeSH Terms]) OR (alpha-linolenic acid[Title/Abstract]) OR
(eicosapentaenoic acid[Title/Abstract]) OR (docosahexaenoic acid[Title/Abstract]))
AND ((Periodontal treatment[MeSH Terms]) OR (Scaling root planing[Title/Abstract])
OR  (Subgingival instrumentation[Title/Abstract]))  AND ((Bleeding on
probing[Title/Abstract]) OR (Probing depth[Title/Abstract]) OR (Clinical attachment
level[Title/Abstract]) OR (Plaque index[Title/Abstract]) OR (Gingival
index[Title/Abstract]) OR (Gingival biofilm[Title/Abstract])) OR (subgingival
bacterias[Title/Abstract]) OR (Inflammation mediatorsfMeSH Terms])) Filters: from
2019 - 2024

La busqueda SCOPUS fue la siguiente:

(TITLE-ABS-KEY (periodontal disease) OR TITLE-ABS-KEY (periodontitis) OR TITLE-
ABS-KEY (gingivitis) AND TITLE-ABS-KEY (omega 3 fatty acid) AND TITLE-ABS-KEY
(periodontal treatment) OR TITLE-ABS-KEY (scaling root planing)) AND PUBYEAR
>2018 AND PUBYEAR <2025 AND (EXCLUDE (EXACTKEYWORD, "Review") OR
EXCLUDE (EXACTKEYWORD, "Nonhuman") OR EXCLUDE (EXACTKEYWORD,
"Meta Analysis") OR EXCLUDE (EXACTKEYWORD, "Animals") OR EXCLUDE
(EXACTKEYWORD, "Animal"))

La busqueda Web Of Science fue la siguiente:
(TS=(Periodontal disease) OR TS=(Periodontitis) OR TS=(Gingivitis)) AND
(TS=(Omega 3 fatty acids) OR TS=(Fish oil) OR TS=(alpha-linolenic acid) OR

TS=(eicosapentaenoic acid) OR TS=(docosahexaenoic acid) OR TS=(Mediterranean
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diet)) AND (TS=(Periodontal treatment) OR TS=(Scaling root planing) OR
TS=(Subgingival instrumentation)) AND (TS=(Bleeding on probing) OR TS=(Clinical
attachment level) OR TS=(Probing depth) OR TS=(Plaque index) OR TS=(Gingival
index) OR TS=(Inflammation mediators) OR TS=(Subgingival bacterias) OR
TS=(Biofilm gingival)) and 2024 or 2023 or 2022 or 2021 or 2020 or 2019 (Publication
Years) and Article (Document Types)

En la tabla 1 incluido en el apartado de Anexos, se muestra el resumen de las

busquedas de cada una de las bases de datos consultadas.

Se completo la busqueda con una revision de las referencias proporcionadas
en la bibliografia de cada uno de los estudios.
Luego, se llevé a cabo una busqueda manual de articulos cientificos de las siguientes
revistas: Journal of Periodontology, Journal of periodontal Research, Journal of dental
Research.
Por ultimo, se realizé una busqueda cruzada de articulos potencialmente interesante

para el analisis. Los estudios duplicados fueron eliminados de la revision.

7.4. Seleccion de estudios

La seleccion de estudios fue llevada acabo por 2 revisores (SB, MR). Se realiz6
en 3 etapas. En la primera etapa se filtraba por los titulos para descartar los estudios
irrelevantes. En segunda etapa, se realizara una lectura de todos los resumenes,
seleccionando los articulos segun el tipo de estudio, tipo de intervencion, numero de
pacientes, con posible respuesta a nuestra problematica. En la tercera etapa, se

filtraba segun la lectura completa del articulo.

7.5. Extraccion de datos

La siguiente informacion fue extraida de los estudios y se dispuso en tabla
segun los autores y afio de publicacion, tipo de estudio (randomizado controlado,

retrospectivo, etc.), numero de pacientes, edad media de los pacientes, tiempo de

21



seguimiento del grupo, dieta habitual, numero de sitios sondeados, categoria de la

enfermedad periodontal, tipo de tratamiento periodontal, dosis de omega-3

administrada, tiempo de suplementacion con omega-3, parametros periodontales

estudiados (PD, BOP, CAL, Gl, PIl), cambios en mediadores inflamatorios.

Variable general:

Parametros clinicos periodontales: se evaluo el efecto de la suplementacién
con acidos grasos omega-3 en la reduccion de la inflamacién gingival utilizando
parametros clinicos periodontales como la profundidad de sondaje (PD), el
sangrado al sondaje (BOP), el nivel de insercion clinica (CAL), el indice de
placa (Pl) y el indice gingival (Gl). Se compara los resultados previos y después
del suplemento de omega-3 al tratamiento convencional periodontal, mediante

la medicion clinica con una sonda periodontal calibrada en milimetros.

Variables especificas:

Mediadores inflamatorios: se analizaron los cambios de los mediadores
inflamatorios durante el uso de omega-3 como coadyuvante al tratamiento
periodontal convencional.

Eficacia del tratamiento convencional con suplemento con omega-3: se
compararon la evolucion de los parametros clinicos periodontales entre los que
recibieron suplementacion con acidos grasos omega-3. Se tendra en cuenta la
dosis diaria administrada de omega-3 y la duracién del periodo de
suplementacion.

Efectos adversos ligados al suplemento con omega-3: Se identificaron
posibles efectos adversos fisicos y/o fisioldgicos tras el consumo de omega-3.
Esta variable fue basada en los sintomas reportados por los pacientes incluidos

en los estudios revisados.

La forma de medicién de las variables principales de cada uno de los articulos se

describe en la Tabla 2.
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7.6. Valoracion de la calidad

La valoracion del riesgo de sesgo fue evaluada por 2 revisores (SB, MR) con el
objeto de analizar la calidad metodoldgica de los articulos incluidos.

Para la evaluacion de la calidad de estudios clinicos se utilizo la guia Cochrane.
Se clasificaron como “bajo riesgo de sesgo” si todos los criterios de calidad estaban
presentes, “alto riesgo de sesgo” cuando no cumplian los criterios, y “siesgo incierto”

por falta de informacion o incertidumbre del potencial de sesgo.

7.7. Sintesis de datos

Cada grupo de pacientes fue evaluado y clasificado en 2 categorias: aquellos con
periodontitis con suplementos de omega-3 como terapia adyuvante al tratamiento
periodontal convencional, y aquellos que no recibieron suplementos de omega-3.

Para la evaluacion, se verifico si los pacientes tratados con omega-3 habian recibido
una dosis definida o si la suplementacion se habia realizado a través de una dieta
especializada. Dado que el numero de pacientes analizados fue diferente entre los
estudios, se realizd6 una media de los valores obtenidos para los parametros
evaluados. Esto incluyo indicadores clinicos como el indice de sangrado al sondaje
(BOP), la profundidad de sondaje (PD), el nivel de insercion clinica (CAL), el indice de
placa (PI) y el indice gingival (Gl), y otros resultados relevantes relacionados con la

salud periodontal y la inflamacion.
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8. RESULTADOS

8.1. Seleccion de los estudios. Flow Chart

Se obtuvieron un total de 66 articulos a partir de la busqueda inicial: Medline-
Pubmed (n=9) ; SCOPUS (n= 33) ; Web of Science (n= 20).
A continuacion, se saco 4 articulos adicionales a través de una busqueda manual.
De estas publicaciones, se identificaron 20 estudios como potencialmente elegibles
con el cribado por titulos resumenes. Los articulos de texto completos fueron
evaluados a fondo. Por fin, 9 articulos cumplian con los criterios de inclusién y por eso

fueron incluidos en la presente revision sistematica, representados en la Figura 3.

La informacién relacionada con los estudios excluidos y sus motivos de

exclusion fue resumida en la Tabla 3.
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Identificacion

Registros o citas identificadas
desde bases de datos (n=66):
Medline-PubMed (n=9)

SCOPUS (n=33)
Web Of Science (n=20)
Busqueda manual (n=4)

Registros o citas eliminados
antes del cribado : registros
duplicados (n=15)

i

Cribado

Inclusioén

Registros o citas cribados

(n=51)

Registros o citas excluidos por
titulo o abstract

- Titulo (n=18)

- Abstract (n=13)

Publicaciones buscadas para su

Publicaciones no recuperadas
(n=2)

recuperacion

(n=20)

Publicaciones evaluadas para su
elegibilidad

(n=18)

Total de estudios incluidos en la
revision
(n=9)

Publicaciones excluidas (n=9):
-Estudios que no aportan datos
cuantitativos de los omega-3 (n
=6)

-Estudios sin grupo control con
tratamiento periodontal
convencional (n=2)

-Estudios con dificil aplicacion de
sus conclusiones en la poblacion
general (n=1)

Figura 3. Diagrama de flujo de busqueda y proceso de seleccion de titulos durante

la revision sistematica.
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Tabla 3: Articulos excluidos con motivo de exclusidon de la revision sistematica.

(referencia)

Autores y Aino

Publicacion

Motivo de exclusion

(12)

Altun y cols. 2021

Nutrients

Estudios que no aportan
datos cuantitativos de los
acidos grasos omega-3

Bartha y cols.
2022 (16)

Journal of Periodontal
Research

Estudios que no aportan
datos cuantitativos de los
acidos grasos omega-3

Bartha y cols.
2022 (17)

Journal of Clinical
Periodontology

Estudios que no aportan
datos cuantitativos de los
acidos grasos omega-3

2020 (18)

Ferguson y cols.

Frontiers in Inmunology

Estudios que no aportan
datos cuantitativos de los
acidos grasos omega-3

Gupta y cols.
2024 (19)

World Journal of Dentistry

Estudios sin grupo control
con tratamiento periodontal
convencional

Rajaram y cols.
2021 (20)

Journal of International
Society of Preventive and
Community Dentistry

Estudios que no aportan
datos cuantitativos de los
acidos grasos omega-3

Rajathilagam y
cols. 2021 (21)

Biomedical & Pharmacology
Journal

Estudios sin grupo control
con tratamiento periodontal
convencional

Savran y cols.
2024 (9)

Clinical Oral Investigations

Estudios con dificil aplicacion
de sus conclusiones en la
poblacion general

Woelber y cols.
2019 (13)

Journal of Clinical
Periodontology

Estudios que no aportan
datos cuantitativos de los

acidos grasos omega-3
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8.2. Analisis de las caracteristicas de los estudios revisados

En el presente trabajo, se incluyeron 9 ensayos clinicos aleatorizados con el
objetivo de evaluar el efecto de la suplementacién con omega-3 como ayudante en el
tratamiento convencional de la enfermedad periodontal. El analisis de los articulos
seleccionados se basa en una caracterizacion precisa de las muestras, intervenciones
y parametros evaluados.

Se trataron un total de 377 pacientes repartidos en un grupo experimental con
suplemento de omega-3 (193 pacientes) y en un grupo control (184 pacientes) con
placebo o tratamiento convencional solo.

La edad media de los pacientes en total estaba aproximadamente 43,7 afios.
La distribucidén estaba bastante equilibrada entre ambos sexos con 50,5% de hombres
y 49,5% de mujeres. Todos los pacientes fueron diagnosticados con periodontitis
moderada a severa antes de su inclusion en los estudios.

Las intervenciones variaron entre los estudios, particularmente en la
dosificacion y la duracion de la suplementacion. Las dosis administradas de omega-3
varian entre 500 y 4400 mg/dia y el tiempo de suplementacién oscilé de 3 o 6 meses
segun los estudios.

Todos los estudios incluidos evaluaron parametros periodontales y biolégicos
para determinar el efecto de los omega-3 en la salud periodontal. Los principales
parametros analizados fueron las siguientes : profundidad de sondaje (PD), nivel de
insercion clinica (CAL), indice de placa (PI), indice gingival (Gl) y sangrado al sondaje
(BOP). Algunas investigaciones también incluyeron el analisis bioquimico de
biomarcadores inflamatorios como las citoquinas proinflamatorias (IL-18, TNF-a, IL-
6), la proteina C reactiva (CRP) y la resolvin E1.

El analisis de los resultados también considero la tolerancia a la
suplementacién, evaluando posibles efectos secundarios ligados a la toma de omega-

3, como trastornos digestivos o interacciones farmacoldégicas.

Todas las caracteristicas de los estudios fueron resumidas en la tabla 4.
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Tabla 4 : Caracteristicas generales de los estudios incluidos de la siguiente revision

sistematica.
Autor y Tipo de | Poblaciéon N° Grupo test Grupo Dosis Tiempo Parametros
Ano (ref.) | estudio | con E.P. | pacientes P control | (mg/dia) P evaluados
. 60 TPC +
9823;"(3'% ECA PDT | =30GT+ | suplemento | *C | 1000 | ° | PPD,BOP
30 GC omega-3
Kujur y 90 TPC +
cols. 2020 | ECA PDT | =48GT+ | suplemento | [*C | s00 | 3 | FEOCALGL
(8) 42 GC omega-3
Maybodi y 30 TPC + TPC 3
cols. 2022 ECA PDT =15 GT + | suplemento | solo + 1000 meses PPD, CAL, BI
4) 15 GC omega-3 | placebo
Mostafa y 30 TPC + TPC
cols. 2019 | ECA PDT | =15GT + | suplemento | solo+ | 3000 meies Pg Eli Fg’R(;"
(23) 15 GC omega-3 | placebo ’
Murali y 52 TPC +
cols. 2023 | ECA PDT | =26 GT + | suplemento | ' C" 500 3 PRI, AL
(24) 26 GC omega-3 solo meses BOP, RvE1
Saliany 21 TPC + TCP 3
cols. 2024 ECA PDT =11 GT + | suplemento solo 700 meses PPD, BI, PI, GI
(25) 10 GC omega-3
Salvatorina 24 TPC + TCP
y cols. ECA PDT =12 GT + | suplemento | solo + 3000 meies Ppgb%AL’
2021 (26) 12 GC omega-3 | placebo
Stando 40 TPC + TCP 6 PPD, REC,
Retecka ECA PDT =20 GT + | suplemento solo 4400 meses CAL, BOP, PI,
2023 (27) 20 GC omega-3 bacterias
PPD, CAL
30 TPC + : d
Stando | £, PDT | =16GT+ | suplemento | 1C° | 4400 3
2020 (2) 14 GC omeda-3 solo meses citoquinas
9 proinflamatorias

EP = enfermedad periodontal. GT = grupo test. GC = grupo control. O-3 = omega-3.

ECA = ensayo clinico aleatorizado. PDT = periodontitis. TPC = tratamiento periodontal

convencional. PPD = probing pocket depth. CAL = Clinical attachment loss. BOP =

bleeding on probing. Bl = bleeding index. Pl = plaque index. Gl = gingival index. SBI =

Sulcus bleeding index. CRP = C-reactive protein.
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8.3. Evaluacién de la calidad metodoloégica y riesgo de sesgo

Para evaluar la calidad metodolégica de los estudios incluidos en esta revision
sistematica, se utilizé la herramienta de evaluacién de riesgo de sesgo propuesta por
la guia Cochrane. El sesgo de deteccion (cegamiento participantes y personal) fue el
item de mayor riesgo de sesgo debido a la falta de enmascaramiento en la
administracion de los suplementos (Tabla 5). Sin embargo la mayoria de los estudios
utilizaron métodos adecuados para la aleatorizacion y la evaluacion de los resultados,

lo que refuerza la fiabilidad de los hallazgos de esta revision sistematica.

Tabla 5: Medicion del riesgo de sesgo de los estudios randomizados segun la guia
Cochrane.
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© o W ' W w O = =
5w © |35 o S ol x=|7%
29 o | € o w| v 5| @
Qo W — -0 c O > wn 0 T
5 = @ 5| o v o >0 | §
o m T o o w oZ | 85| c S
T _ [0 2L~ 2 w| T a6 60
PR clcecw| =S5 58|25~ o
- = 0 o wn ~= m Y| = T = T /] i
® = .= c 'O © £ g = v
- o G E (o) 1S o © E = = 0 - £ v
UV = ol E T 5 @ T 5 S oo Q= o
S o2 3| 5 gl 2ol gL 5
s glov|Sac|O | Sa|lacs ¢}
Aliy cols. 2024 (22) e ?
Kujur y cols. 2020 (8) ? e ?
Maybodiy cols. 2022 (4)
Mostafa y cols. 2019 (23) ? é [ ?
Murali y cols. 2023 (24) e
Salian y cols. 2024 (25) é ?
Salvatorina y cols. 2021 (26) 7 é
Stando vy cols. 2020 (2) é ?
Stando y cols. 2023 (27)
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8.4 Sintesis de resultados

8.4.1. Mejora de los parametros clinicos periodontales

Todos los estudios analizaron al menos dos parametros clinicos de los
siguientes: profundidad de sondaje (PD), nivel de insercion clinica (CAL), sangrado al
sondaje (BOP), indice de placa (PI) o indice gingival (Gl).

En cuanto al BOP, la media ponderada de la reduccién en los grupos con
omega-3 fue de 14,71 + 4,18 %, frente a una mejora menor en los grupos sin
suplemento de 11,08 £ 4,91 % (Gréfico 1).

Para el parametro CAL, los grupos con omega-3 obtuvieron una media
ponderada de reduccién de 2,73 = 0,16 mm, mientras que los grupos sin
suplementacion presentaron una mejoria de 2,05 £ 0,23 mm (Grafico 2).

En relacién a la PD, la media ponderada de reduccion fue de 2,01 £ 0,19 mm
en los grupos tratados con omega-3, frente a 1,94 + 0,19 mm en los controles (Grafico
2).

Respecto al indice de placa (Pl), los grupos con suplementacién alcanzaron
una mejora promedio de 0,02 £+ 0,05, mientras que los grupos sin omega-3 obtuvieron
una reduccién media de 0,03 + 0,04 (Grafico 3).

Finalmente, en cuanto al indice gingival (Gl), los pacientes con suplementacion
con omega-3 mejoraron una media ponderada de 1,63 £ 0,13, frentea 1,19 £ 0,17 en

el grupo control (Grafico 3).

Los resultados descriptivos sobre los diferentes parametros periodontales

clinicos se muestran en las tablas 6y 7.

30



Tabla 6 : Resultados descriptivos de los parametros periodontales clinicos en los

grupos de pacientes con tratamiento periodontal convencional y suplemento de

omega-3.
- _
Af;‘:?r:__{) pac::ntes (n'i';ﬂfa) Tiempo | BOP (%) CAL (mm) PD (mm) PI Gl
Inicial | Final Inicial | Final
Ally cols 6 =71,2 | =28.3 =54 | =3,0
204 (22) 30 1000 | | oees i’lékﬁn _41295 . 0.7 | 04 - -
+17.2 AM =2,4 £0,81
Inicial [ . [ Tnicial [ .~ "[ Tnicial [ Final | Tnicial | Final
Kujur y 3 =478 | T30 | =377 | Uiy | =0.26 | =04 | =087 | =05
cols. 2020 48 500 meses - +0,25 | +0,33 ¥ | 20,03 | 20,04 | +0,26 | +0,3
(8) AM=378 % AM=277 | AM=-0,14% | AM=0,37%
0,25 0,33 0,05 0,40
Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Maybodi y 3 =78,5 | =49.8 | =524 | =3,07 | =5.06 | =2,6
cols. 2022 15 1000 | | oces | 2987 | 16,06 | +1,04 | +0,6 | +098 | +0,84 - -
(4) AM=2873% | AM=217% AN=2,46 =
18,84 1,20 1,29
Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Mostafa y " =291|=033 [=399 | =195 [=21 | =02 | =21 |=0,16
cols. 2019 15 3000 | | eces - +0,13 | +0,24 [ +0,29 | +0.24 [+01 | +017| #01 [ 01
(23) AM=2,58 & AM=2,04 AM=1,9z% AM=1,94 %
0,27 0,38 0,20 0,14
Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Murali y 4 =42 | =42 =286 | =2,71 | =2,86 | =2,68
cols. 2023 26 500 meses |22 [ #21 +0,69 | +0,72 | +0,69 | +0,67 - -
(24) AM=0%3041 | BM=015% AM=0,18 %
’ 1,00 0,95
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Salian y 4 =47 | =24 =55 | =39 |[=166][=006|=152]|=1,12
cols. 2024 11 700 meses %8 | *10 . +1,08 | +1,28 | +029 | +0.29 | +0,32 | +0,23
(25) AM=23 AM=1,6 AM=1,60t | AM=0,40z%
+12,81 1,68 0,41 0,39
Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Salvatorina " =16,5 | =6,2 =34 | =25 | =32 | =21
y cols. 12 3000 | | eces %42 | 3.1 +03 | 03 | #04 | 02 - -
2021 (26) AM=10,3 % AM=0,9 AM=1,1%
5,22 0,42 0,45
Stando Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Retecka y " =261 | =128 | =571 | =4,25 | =5,01 | =3,49 | =0,32 | =0.12
cols. 2023 20 4400 | oo | £145 [ %696 | +0.79 | +1,29 | 0,49 [ %08 | +0,20 [ +0,06 -
©7) AM=133% AM=1,46 £ AM=1,52t | AM=0,20 £
16,15 1,51 0,94 0,21
Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Stando y 3 =28 | =14 =58 | =44 | =50 | =3,7 | =0,35 | =0.17
cols. 2020 16 4400 | oo | %16 [ 46 +08 | +11 | 205 | 07 | +0.21 | 0,09 -
(2) AM=14 AM=1,4 £ AM=1,3% AM=0,18 £
17,09 1,36 0,86 0,23
TOTAL
MPy SD 14,71 4,18 2,73 10,16 2,01 0,19 0,02 0,05 1,63 0,13
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Tabla 7: Resultados descriptivos de los parametros periodontales clinicos en los

grupos de pacientes con tratamiento periodontal convencional sin suplemento de

omega-3.
S .
Af‘i';t‘{"r'e};'_) pac?;ntes ("[fgﬂ;) Tiempo |  BOP (%) CAL (mm) PD (mm) PI Gl
Inicial | Final Inicial | Final
Ali y cols. 6 =70,8 | =51,7 =53 =41
2024 (22) 30 1000 meses +15,0 1 +10,5 - +0.6 +0,6 - -
o AM =1,2 +0,85
+18,24 ' ’
Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial [ Final | Inicial | Final
Kujur y 3 =462 | =0,52(=3,73| =0,5 | =026]| =04 | =0,93 | =0,37
cols. 2020 42 500 meses - +0,37 | 0,1 +0,3 | £0,06 | £0,02 | +0,03 | 0,2 0,23
(8) AM=41% AM= 3,23 £ AM=-0,14 & AM= 0,56
0,38 0,31 0,04 0,30
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final
Maybodi y 3 =795 | =56,2 | =4,66 | =3,57 | =4,5 =3,34
cols. 2022 15 1000 Theaa +9.86 | £15,09 | £1,01 | £0,92 | £1,01 | +0,94 - -
4) AM= 23,24 + AM=1,09 + AM=1,16
17,93 1,37 1,38
Inicial | Final | Inicial | Final Inicial | Final Inicial | Final
Mostafa y 6 =274 =0,73 =39 [=221 | =2,13| =041 | =2,07 | =0,46
cols. 2019 15 3000 meses - +0,5 +0,29 | +0,26 | #0,27 | 0,04 | 0,12 | +0,08 | #0,2
(23) AM=2,01% AM=1,69 + AM=172% AM=1,61%
0,58 0,38 0,13 0,22
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final
Murali y 3 =35 | =34 =291 =2,79| =2,91 | =2,79
cols. 2023 26 500 e +16 | £15 +0,37 | 0,36 | £0,37 | 0,38 - -
(24) AM= 1% 21.93 AM=0,12 £ AM=0,12t
’ 0,52 0,53
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Salian y 3 =46 | =33 =53 | =3,7 =168| =147 | =1,75 | =1,51
cols. 2024 10 700 meses +11 +11 - +1,15 | 1,15 | +0,36 | 0,33 | +0,53 | +0,52
(25) AM=13 AM=16% AM=0,21% AM= 0,24
+15,56 1,63 0,49 0,74
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final
Salvatorina 6 =16,7 | =8,6 =34 =27 | =3,2 =2,3
y cols. 12 3000 meses 54 | £3,6 +0,4 +0,3 [ 0,5 +0,4 - -
2021 (26) AM=8,1% AM=0,7 = AM=09%
6,47 0,5 0,64
Stando Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial [ Final
Retecka y 6 =325 | =169 | =587 | =4,77 | =5,02 | =3,64 | =0,39 | =0.25
cols. 2023 20 4400 Meses 17,5 | #6,82 | £1,02 | #1,02 | £0,71 | 0,82 | £0,22 | 0,19 -
(‘;27) AM=15,6% AM=1,10% AM=1,38% AM=0,14 %
18,8 1,44 1,08 0,29
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Stando y 3 =36 | =21 =6,1 =53 [ =51 =4,0 | =0,49| =0.34
cols. 2020 14 4400 Fnesaa +19 | +7 +11 +10 [ 0,8 +0,7 | #0,19 | #0,16 -
(2) AM=15% AM=2,05% AM=11% AM=0,15%
20,49 0,23 1,06 0,25
TOTAL
MP y SD 11,08 £4,91 2,05 +0,23 1,94 0,19 0,03 0,04 1,19 £0,17

BORP = bleeding probing depth. CAL = clinical attachment loss. PD = probing depth. Pl

estandar.

plaque index. Gl = gingival index. TPC = tratamiento periodontal convencional. O-3

omega-3. AM = media de la variacion. MP = media ponderada. SD = desviacion
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Grafico 1 : Comparacion de la evolucion del parametro BOP entre grupos con y sin

suplemento de omega-3.
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Grafico 2 : Comparacion de la evolucion del parametro CAL y PD entre grupos con y

sin suplemento de omega-3.
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Grafico 3 : Comparacion de la evolucién del parametro Ply Gl entre grupos con y sin

suplemento de omega-3.
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8.4.2. Reduccion de mediadores inflamatorios

Tres estudios evaluaron de forma especifica la respuesta inflamatoria en
pacientes con periodontitis a través de biomarcadores como TNF-q, IL-8, IL-17, IL-10,
CRP y Resolvin E1. En conjunto, estos trabajos evidencian que la suplementacion con
omega-3, especialmente a dosis elevadas y durante periodos prolongados, puede
inducir una reduccion significativa de la inflamacion local y sistémica.

En el estudio de Mostafa y cols. (23), tras 3 meses de intervencion con 3000
mg/dia de omega-3, se observé una disminucion significativa, en el grupo test, de la
proteina C reactiva (CRP) en suero (pasando de 13,1 a 9,31 mg/L), saliva (pasando
de 4,37 a 2,7 mg/L) y fluido crevicular (pasando de 4,64 a 2,43 mg/L).

Murali y cols. (24) evaluaron la concentracion salival de Resolvin E1 (RVE1),
una molécula antiinflamatoria derivada de los acidos grasos omega-3. Tras 3 meses
de suplementacion con 500 mg/dia, no se encontraron diferencias significativas de
RVE1 dentro de los grupos (pasando de 36,6 a 37,5 pg/mL en el grupo).

Stando y cols. (2) con dosis elevadas (4400 mg/dia) durante 3 meses,
reportaron una disminucion significativa en el grupo experimental, de TNF-a (pasando
de 54 a 41 pg/mL), IL-1B (pasando de 223 a 206 pg/mL), IL-8 (pasando de 20811 a
8580 pg/mL) y IL-17 (pasando de 17 a 8 pg/mL), y un aumento significativo de IL-10
(pasando de 149 a 211 pg/mL) y de IL-1RA (pasando de 223 a 206 pg/mL). Estos
hallazgos sugieren que la suplementacion prolongada con omega-3 no solo reduce la

inflamacion, sino que también promueve una respuesta inmunitaria mas reguladora.

8.4.3. Relacion entre dosis v duracion de la suplementacién con omega-3 y
los resultados clinicos

Los resultados de esta revisidn muestran que la dosis y la duracion de la
suplementacién con omega-3 influyen significativamente en la magnitud de los efectos
clinicos observados. En los estudios con dosis elevadas (21000 mg/dia) y tratamientos
de 6 meses, como los de Stando y cols. (2) y Mostafa y cols. (23), se registraron
mejoras mas marcadas en parametros clave como BOP, CAL y PD, con reducciones

del BOP hasta al 42,9%, ganancias de insercidn clinica de hasta 2,58 mm vy
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reducciones de PD superiores a 2 mm, superando a los resultados obtenidos en los

grupos sin suplementacion.

En cambio, en estudios con dosis mas bajas (<1000 mg/dia) y duracién de 3
meses, como los de Murali y cols. (24) y Salian y cols. (25), los efectos fueron menos
consistentes. El cambio en BOP fue quasi nula en el estudio de Murali y cols., CAL no
superé 0,2 mm, y la disminucion de PD fue minima o comparable a la del grupo control.
Aunque se observaron mejoras puntuales en BOP y PI, no alcanzaron la magnitud ni

la estabilidad observadas en los estudios con mayor exposicion.

8.4.4. Efectos adversos asociados a la suplementacién con omega-3

La suplementacién con omega-3 fue, en general, bien tolerada en todos los
estudios incluidos. La mayoria de los ensayos, independientemente de la dosis
administrada o la duracion del tratamiento, no reportaron efectos adversos
significativos.

En dos estudios (8,24), ambos con una dosis de 500 mg/dia durante 3 meses,
se documentaron molestias gastrointestinales leves en algunos pacientes, aunque
estas no motivaron la interrupcion del tratamiento. Por su parte, el estudio de Mostafa
y cols. (23), con una dosis mas elevada (3000 mg/dia durante 6 meses), sefialé un
riesgo leve de sangrado en pacientes con antecedentes de trastornos de la
coagulacion, sin que se registraran eventos graves.

Los estudios con las dosis mas altas de omega-3 (4400 mg/dia), realizados por
Stando y cols. (2, 27), mencionaron la aparicion de nauseas y halitosis en algunos
casos. Aun asi, estas manifestaciones fueron transitorias y no comprometieron la
seguridad general del tratamiento.

En conjunto, los resultados sugieren que la suplementacion con omega-3 es
segura y bien tolerada, incluso a dosis elevadas, siempre que se consideren las

condiciones clinicas del paciente.
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9. DISCUSION

La presente revision bibliografica proporciona informacion basada en la evidencia
cientifica sobre los resultados de los parametros periodontales clinicos como el
sangrado al sondaje (BOP), pérdida de insercion (CAL), profundidad de sondaje (PD),
indice de placa (PI) y indice gingival (Gl).

El objetivo de este trabajo fue analizar el efecto de la suplementacion con
acidos grasos omega-3 como tratamiento adyuvante en pacientes con periodontitis,
valorando su impacto tanto a nivel clinico como inflamatorio. Para ello se incluyeron 9
ensayos clinicos aleatorizados en los que se comparo el tratamiento periodontal
convencional con y sin administracion de acidos grasos omega3, en distintas dosis y

duraciones.

9.1. Mejora de parametros clinicos periodontales

Los 9 ensayos clinicos incluidos en esta revision mostraron que la
suplementacién con omega-3 como tratamiento adyuvante contribuye a una mejora
significativa de los parametros clinicos periodontales en comparacion con el
tratamiento convencional solo.

La mayoria de los estudios analizados tienen una mejora significativa en el
sangrado al sondaje (BOP) tras la suplementacion con acidos grasos omega-3. En
particular, Ali y cols. (22) observaron una disminucion del BOP, clinicamente relevante
en los grupos experimentales. Esta mejora puede atribuirse al efecto antiinflamatorio
de los omega-3 sobre la respuesta vascular gingival. La revision sistematica de
Chatterjee y cols. (5) confirma esta tendencia, destacando una reduccion significativa
del BOP en los estudios incluidos, y subraya la utilidad del BOP como parametro
sensible a los cambios en la inflamacion tisular.

En cuanto a la pérdida de insercién clinica (CAL), se observé una mejora
significativa en todos de los estudios que analizaban este parametro. Estos resultados
sugieren que la suplementacion con omega-3 puede contribuir a estabilizar o incluso
revertir parte del dafo estructural periodontal, probablemente gracias a su accion

sobre las metaloproteinasas y la regulacion de citoquinas proinflamatorias. Esta
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evidencia se ve reforzada por la revisién de Miroult y cols. (10), que reporta una
ganancia de insercion significativa y sostenida en los estudios con al menos tres
meses de tratamiento.

Respecto a la profundidad de sondaje, todos los estudios incluidos reportan
una mejora significativa tras el uso de omega-3. Esta reduccion en la PD sugiere una
recuperacion del epitelio de unién y una resolucién del proceso inflamatorio activo.
Ademas, Patted y cols. (1) subrayan que los efectos beneficiosos sobre la PD podrian
también estar mediados por cambios en la microbiota subgingival y la modulacion del
estrés oxidativo local.

En relacién al indice de placa (Pl), los resultados fueron menos concluyentes.
Si bien algunos estudios, como los de Kujur y cols. (8), Mostafa y cols. (23), Salian y
cols. (25) y Stando-Retecka y cols. (27), observaron una ligera mejora, esta no alcanzé
significacién estadistica en la mayoria de los casos. Esto sugiere que los omega-3 no
tienen un efecto directo sobre la acumulacion del biofilm, y que la higiene oral sigue
siendo el principal determinante del PIl. La revision sistematica Van Ravensteijn y cols.
(28) no reporta mejoras consistentes en este parametro, reforzando la idea de que los
omega-3 ejercen su efecto principalmente sobre los mecanismos inflamatorios del
huésped y no sobre el control mecanico o quimico de la placa.

Por ultimo, en cuanto al indice gingival (Gl), se reporté una mejora significativa
en los estudios de Kujur y cols. (8), Mostafa y cols. (23) y Salian y cols. (25), mientras
que en otros como Maybodi y cols. (4) o Salvatorina Murgia y cols. (26), la mejora fue
leve o no significativa. Esta variabilidad podria estar relacionada con diferencias en la
duracion de la intervencion o en la sensibilidad del parametro para detectar cambios
sutiles en la inflamacion. Los datos globales sugieren que los omega-3 podrian
contribuir a una mejora del Gl, especialmente cuando se combinan con un control
eficaz de la placa. Las revisiones de Chatterjee y cols. (5) y Van Ravensteijn y cols.
(28) coinciden en considerar al Gl como un parametro complementario, util para

evaluar la respuesta gingival en fases tempranas del tratamiento.
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9.2. Influencia sobre los mediadores inflamatorios

Varios estudios incluidos en esta revision evaluaron el efecto de la
suplementacién con omega-3 sobre diferentes mediadores inflamatorios involucrados
en la progresion de la periodontitis. En general, los hallazgos muestran que el uso de
EPA y DHA como coadyuvantes al tratamiento periodontal convencional puede
contribuir a la modulacién de la respuesta inmunitaria, favoreciendo la reduccién de la
inflamacion local y sistémica.

Primero, la CRP, marcador de inflamacién sistémica producido por el higado
en respuesta a IL-6, es particularmente util para evaluar el estado inflamatorio general
(5). Su reduccidn tras la suplementacién con omega-3, como visto por Mostafa y cols.,
sugiere no solo una mejoria local en los tejidos periodontales, sino también un efecto
antiinflamatorio a nivel sistémico (23). Esto se alinea con la hipétesis de que los
omega-3 actuan como inmunomoduladores al interferir en la cascada de sefalizacion
de las citoquinas y promover la sintesis de mediadores pro-resolutivos (28).

Por su parte, Stando-Retecka y cols. (27) observaron una reduccion en los
niveles salivales de IL-8 e IL-17, asi como un aumento de IL-10, citoquina asociada a
la modulacion de la respuesta inmunitaria. Estos resultados coinciden con lo descrito
por Ferguson y cols. (18), quienes destacan el papel de los mediadores lipidicos
derivados del omega-3 (resolvinas, protectinas) en el control de la inflamacién croénica,
asi como la importancia de sus receptores en la eficacia de esta respuesta.

La interleucina-6 (IL-6) se ha consolidado como un marcador sensible para
evaluar la inflamacién periodontal, y su reduccion tras la suplementacion con omega-
3 ha sido observada en estudios como el de Stando y cols. (2), donde se midio en
fluido crevicular antes y después del tratamiento. Esta disminucion sugiere un efecto
modulador de los omega-3 sobre procesos inflamatorios tanto locales como
sistémicos, en linea con lo reportado en otros trabajos con disefios similares (21).

En cambio, Murali y cols. (24) no hallaron diferencias significativas en los niveles de
TNF-a ni de Resolvin E1 (RVE1) entre los grupos, posiblemente debido a la dosis
limitada o a la corta duracién del tratamiento. Esto coincide con lo planteado en la
literatura, donde se sefala que la accion resolutiva de los omega-3 depende en gran

medida de una dosis sostenida y adecuada en el tiempo (18). Se sugiere que, si hay
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bien una tendencia hacia el aumento de RvE1, serian necesarios estudios mas
prolongados y con mayor concentracion para inducir una respuesta mensurable (24).

En conjunto, los estudios revisados indican que la suplementacion con omega-
3 puede contribuir a la reduccion de mediadores inflamatorios clave en la periodontitis.
Este efecto parece estar condicionado por la dosis, la duracién del tratamiento y la via
de administracion. La literatura consultada respalda que los omega-3 no solo reducen
la inflamacion activa, sino que también promueven su resolucion mediante
mecanismos especificos que deberian investigarse mas a fondo en estudios clinicos

controlados.

9.3. Relacién entre dosis y tiempo con el suplemento con omega-3

Los beneficios clinicos observados en esta revision parecen estar fuertemente
influenciados por la dosis administrada de omega-3 y la duracién del tratamiento. Los
estudios incluidos presentan una gran variabilidad, con dosis diarias que oscilan entre
los 500 mg y los 4400 mg de EPA/DHA, y periodos de intervencién entre 3 y 6 meses.
Esta heterogeneidad metodoldgica dificulta una comparacién directa, pero permite
observar ciertas tendencias comunes.

Los ensayos clinicos con dosis altas y tratamientos prolongados, como los de
Stando (2) y Stando-Retecka (27), ambos con 4400 mg/dia durante 3 y 6 meses
respectivamente, fueron los que mostraron mejoras clinicas mas completas y
sostenidas en parametros como CAL, PD, BOP. Asimismo, el estudio de Mostafa y
cols. (23), con una dosis de 3000 mg/dia durante 6 meses, demostré beneficios
evidentes tanto en los indicadores clinicos como en marcadores de inflamacion
sistémica como la proteina C reactiva.

Por el contrario, en estudios con dosis mas bajas, como los de Kujur (8) y Murali
(24) (500 mg/dia), aunque se observaron algunas mejorias clinicas, estas fueron
menos marcadas o inconsistentes segun el parametro evaluado. Lo mismo se puede
decir del estudio de Salian y cols. (25), donde se utilizé una dosis intermedia de 700
mg/dia durante 3 meses, con efectos positivos limitados.

Cabe destacar que incluso en estudios con dosis consideradas elevadas, como
los de Salvatorina Murgia y cols. (26) (3000 mg/dia) o Maybodi y cols. (4) (1000
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mg/dia), la duracion del tratamiento parece ser un factor decisivo. Aquellos con una
duracion de 6 meses obtuvieron resultados clinicamente mas relevantes y sostenidos,
mientras que las intervenciones de 3 meses, en varios casos, no fueron suficientes
para consolidar todos los beneficios esperados.

En conjunto, la evidencia recogida en estos ensayos sugiere que el efecto
clinico de los omega-3 se potencia claramente cuando se administra una dosis 21000
mg/dia durante al menos 3 meses, siendo mas eficaz aun si se mantiene durante 6
meses. Por tanto, puede proponerse como tratamiento periodontal complementario
optimo el uso de omega-3 en una dosis entre 1000 y 3000 mg diarios durante un
minimo de 3 meses, ajustando la duracion en funcién de la respuesta clinica y de las

caracteristicas individuales del paciente.

9.4. Seguridad de la suplementacién con omega-3

La revision de los estudios no revel6 efectos adversos graves asociados a la
suplementacién con omega-3. En algunos casos se reportaron efectos secundarios
leves como molestias gastrointestinales o alteraciones del sabor, que no requirieron
la interrupcion del tratamiento. Mostafa y cols. (23) fueron los Unicos en mencionar un
posible aumento del riesgo de sangrado, aunque sin que se produjeran
complicaciones. Estos datos refuerzan el perfil de seguridad del omega-3 como

complemento nutricional en el manejo periodontal.

9.5. Limitaciones del estudio

Aunque todos los estudios incluidos fueron ensayos clinicos aleatorizados,
existe una alta heterogeneidad metodoldgica entre ellos. Las diferencias afectan a la
dosis diaria de omega-3 administrada, la duracién del tratamiento, la forma de
suplementacién (aceite de pescado, capsulas, emulsiones), asi como a la variedad de
parametros clinicos y biomarcadores evaluados. Esta disparidad dificulta la
comparacién directa y limita la posibilidad de establecer recomendaciones clinicas

uniformes.
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Otra limitacion importante es que no todos los estudios analizan los mismos
parametros clinicos ni incluyen un seguimiento prolongado tras la intervencion.
Algunos se limitan a 3 meses de intervencion (2, 4, 8, 24, 25), lo cual podria no ser
suficiente para valorar cambios estables en el tejido periodontal, especialmente en
términos de insercion clinica o regeneracion ésea.

Ademas, varios articulos no aportan detalles suficientes sobre la metodologia
empleada, como la forma de obtencion y analisis de los biomarcadores, la cegacion
de los evaluadores, o el cumplimiento del protocolo por parte de los pacientes, lo cual
puede suponer un riesgo potencial de sesgo.

Por ultimo, aunque se ha incluido un analisis de la dosis y duracion de la
suplementacion, no fue posible establecer un umbral claro a partir del cual los efectos
clinicos o inflamatorios se vuelvan significativos, debido a que los estudios no fueron
disenados para comparar directamente diferentes dosis. Esto refuerza la necesidad
de realizar investigaciones que analicen de forma especifica la influencia de estos

factores.

9.6. Futuras lineas de investigacion

A partir del analisis de los estudios incluidos en esta revision, se identifican
diversas areas en las que seria conveniente profundizar para optimizar el uso de los
acidos grasos omega-3 como coadyuvantes en el tratamiento periodontal.

Se propone el desarrollo de estudios clinicos con mayor tamafio muestral,
protocolos estandarizados y duracion prolongada del seguimiento.

También seria relevante evaluar el impacto de los omega-3 en poblaciones
especificas, como pacientes fumadores, diabéticos o con enfermedades
cardiovasculares, ya que estos grupos presentan una respuesta inflamatoria distinta y
una mayor susceptibilidad a la periodontitis. Incluir estos perfiles permitiria valorar si
el beneficio de los omega-3 es igualmente eficaz o incluso mayor en pacientes de
riesgo.

Ademas, la identificacion de una dosis 6ptima, la duracién minima eficaz y la
definicion de biomarcadores comunes permitirian avanzar hacia una aplicacién clinica

mas precisa y basada en evidencia.
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Por ultimo, seria relevante explorar el impacto dietético de los omega-3 a través
de la alimentacion habitual, por ejemplo mediante el seguimiento de dieta
mediterranea, rica en acidos grasos insaturados. Estudios que comparen
suplementacién directa frente a ingesta a través de la dieta podrian ayudar a definir

estrategias mas sostenibles y accesibles para el paciente.
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10. CONCLUSION

Conclusion principal :

La suplementacion con acidos grasos omega-3 (EPA y DHA) como tratamiento
adyuvante al abordaje periodontal convencional evidencid® una mejora clinica
significativa, especialmente en los parametros de sangrado al sondaje (BOP),
profundidad de sondaje (PD) y nivel de insercion clinica (CAL), en pacientes con
periodontitis, y mostré una tendencia favorable, aunque menos consistente, en la

mejora del indice de placa (PI) y del indice gingival (Gl), en pacientes con periodontitis.

Conclusiones secundarias :

1. Los acidos grasos omega-3 reducen significativamente la concentracion de
mediadores proinflamatorios como TFN-q, IL-8 y CRP, y aumentan citoquinas
antiinflamatorias como IL-10.

2. El tratamiento periodontal convencional complementado con acidos grasos
omega-3 mostro una mayor eficacia clinica cuando la suplementacion se
realizé con dosis iguales o superiores a 1000 mg diarios y durante un minimo
de 3 meses, evidenciando asi una relacién dosis-tiempo positiva en la mejora
de los parametros periodontales evaluados.

3. Lasuplementacion fue bien tolerada en todos los estudios, sin efectos adversos

clinicamente relevantes, lo que respalda su perfil de seguridad.
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12. ANEXOS

Tabla 1: Resumen de las busquedas de cada una de las bases de datos consultadas.

Bases de datos

Busqueda

N° de
articulos

Fecha

Pubmed

((Periodontal disease [MeSH Terms])
OR (Periodontitis [Title/Abstract]) OR
(Gingivitis [Title/Abstract])) AND
((omega 3 fatty acids [MeSH Terms]) OR
(mediterranean diet [MeSH Terms]) OR
(alpha-linolenic acid [Title/Abstract]) OR
(eicosapentaenoic acid [Title/Abstract])
OR (docosahexaenoic acid
[Title/Abstract])) AND  ((Periodontal
treatment [MeSH Terms]) OR (Scaling
root planing [Title/Abstract]) OR
(Subgingival instrumentation
[Title/Abstract])) AND ((Bleeding on
probing [Title/Abstract]) OR (Probing
depth [Title/Abstract]) OR (Clinical
attachment level [Title/Abstract]) OR
(Plague index [Title/Abstract]) OR
(Gingival index [Title/Abstract]) OR
(Gingival Dbiofilm [Title/Abstract]) OR
(subgingival bacterias [Title/Abstract])
OR (Inflammation mediators [MeSH
Terms])) Filters: from 2019 - 2024

9

28/12/24

Scopus

(TITLE-ABS-KEY (periodontal disease)
OR TITLE-ABS-KEY (periodontitis) OR
TITLE-ABS-KEY (gingivitis) AND TITLE-
ABS-KEY (omega 3 fatty acid) AND
TITLE-ABS-KEY (periodontal treatment)

33

28/12/24
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OR TITLE-ABS-KEY (scaling root
planing)) AND PUBYEAR >2018 AND
PUBYEAR < 2025 AND (EXCLUDE
(EXACTKEYWORD, "Review") OR
EXCLUDE (EXACTKEYWORD,
"Nonhuman") OR EXCLUDE
(EXACTKEYWORD, "Meta Analysis")
OR EXCLUDE (EXACTKEYWORD,
"Animals") OR EXCLUDE
(EXACTKEYWORD , "Animal"))

Web of Science

(TS=(Periodontal disease) OR
TS=(Periodontitis) OR TS=(Gingivitis))
AND (TS=(Omega 3 fatty acids) OR
TS=(Fish oil) OR TS=(alpha-linolenic
acid) OR TS=(eicosapentaenoic acid)
OR TS=(docosahexaenoic acid) OR
TS=(Mediterranean  diet)) AND (
TS=(Periodontal treatment) OR
TS=(Scaling root planing) OR
TS=(Subgingival instrumentation)) AND (
TS=(Bleeding on probing) OR
TS=(Clinical attachment level) OR
TS=(Probing depth) OR TS=(Plaque
index) OR TS=(Gingival index) OR
TS=(Inflammation mediators) OR
TS=(Subgingival bacterias) OR
TS=(Biofilm gingival)) and 2024 or 2023
or 2022 or 2021 or 2020 or 2019
(Publication  Years) and  Article

(Document Types)

20

28/12/24

50




Tabla 2 : Registro de la forma de medicion de las variables principales

Autores y Aho
(referencia)

Parametros clinicos
periodontales evaluados

Método de medicidon

2021 (26)

Aliy cols. 2024 (22) PD, BOP Sonda periodontal
calibrada
Kujury cols. 2020 (8) PD, CAL, GI, PI Sonda periodontal
calibrada
Maybodiy cols. 2022 (4) CAL, PD, BOP Sonda periodontal
calibrada
Mostafay cols. 2019 (23) Gl, PI, CAL, PD Sonda periodontal
calibrada
Muraliy cols. 2023 (24) BOP, PD, CAL Sonda periodontal
calibrada : mide 6 sitios
por diente
Saliany cols. 2024 (25) PD, BOP, GlI, PI Sonda periodontal UNC-15
y radiografia panoramica
Salvatorina Murgiay cols. PD, BOP, CAL Sonda periodontal UNC-15

y radiografia panoramica

Standoy cols. 2020 (2)

PD, BOP, CAL, PI

Sonda periodontal UNC-15
(Hu-Friedy): mide 6 sitios
por diente

Stando-Retecka y cols.
2023 (27)

PD, BOP, CAL, PI

Sonda periodontal
calibrada 1 mm (PCP-UNC
15 Hu-Friedy): mide 6
sitios por diente
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Guia PRISMA 2020:

Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann TC, Mulrow CD, et al. The
PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews.
BMJ. 2021;372:n71.

TITLE
Title [ 1 ] Identify the report as a systematic review, Cover page
ABSTRACT
Abstract 2 | See the PRISMA 2020 for Abstracts checklist. 12,34
P ———
INTRODUCTION
Rationale Describe the rationale for the review in the context of existing knowledge. 15-16
Objectives Provide an explicit statement of the objective(s) or question(s) the review addresses. 17
_METHODS
Eligibility criteria 5 | Specify the inclusion and exclusion criteria for the review and how studies were grouped for the syntheses. 19
Information 6 | Specify all databases, registers, websites, organisations, reference lists and other sources searched or consulted to identify studies. Specify the | 19-20-21
sources date when each source was last searched or consulted.
Search strategy 7 | Present the full search strategies for all databases, registers and websites, including any filters and limits used. 182021
Selection process 8 | Specify the methods used to decide whether a study met the inclusion criteria of the review, including how many reviewers screened each record | 21
and each report retrieved, whether they worked independently, and if applicable, details of automation tools used in the process.
Data collection 9 | Specify the methods used to collect data from reports, including how many reviewers collected data from each report, whether they worked 2122
process independently, any processes for obtaining or confirming data from study investigators, and if applicable, details of automation tools used in the
process.
Data items 10a | List and define all outcomes for which data were sought. Specify whether all results that were compatible with each outcome domain in each 21-22
study were sought (e.g. for all measures, time points, analyses), and if not, the methods used to decide which results to collect.
10b | List and define all other variables for which data were sought (e.g. participant and intervention characteristics, funding sources). Describe any 21-22
assumptions made about any missing or unclear information.
Study risk of bias 11 | Specify the methods used to assess risk of bias in the included studies, including details of the tool(s) used, how many reviewers assessed each | 23
assessment study and whether they worked independently, and if applicable, details of automation tools used in the process.
Effect measures 12 | Specify for each outcome the effect measure(s) (e.g. risk ratio, mean difference) used in the synthesis or presentation of results. 22
Synthesis 13a | Describe the processes used to decide which studies were eligible for each synthesis (e.g. tabulating the study intervention characteristics and 23
methods comparing against the planned groups for each synthesis (item #5)).
13b | Describe any methods required to prepare the data for presentation or synthesis, such as handling of missing summary statistics, or data 23
conversions.
13¢c | Describe any methods used to tabulate or visually display results of individual studies and syntheses. 2
13d | Describe any methods used to synthesize results and provide a rationale for the choice(s). If meta-analysis was performed, describe the 23
model(s), method(s) to identify the presence and extent of statistical heterogeneity, and software package(s) used.
13e | Describe any methods used to explore possible causes of heterogeneity among study results (e.g. subgroup analysis, meta-regression).
13f | Describe any sensitivity analyses conducted to assess robustness of the synthesized results.
Reporting bias 14 | Describe any methods used to assess risk of bias due to missing results in a synthesis (arising from reporting biases).
assessment
Certainty 15 | Describe any methods used to assess certainty (or confidence) in the body of evidence for an outcome.
assessment

52




Section and

Item

Location

Topic " Checklist item where item
is reported
RESULTS
Study selection 16a | Describe the results of the search and selection process, from the number of records identified in the search to the number of studies included in 25
the review, ideally using a flow diagram.

16b | Cite studies that might appear to meet the inclusion criteria, but which were excluded, and explain why they were excluded. 26
Study 17 | Cite each included study and present its characteristics. 28
characteristics
Risk of bias in 18 | Present assessments of risk of bias for each included study. 29
studies
Results of 19 | For all outcomes, present, for each study: (a) summary statistics for each group (where appropriate) and (b) an effect estimate and its precision | 31-32
individual studies (e.g. confidence/credible interval), ideally using structured tables or plots.

Results of 20a | For each synthesis, briefly summarise the characteristics and risk of bias among contributing studies. 30-36
syntheses 20b | Present results of all statistical syntheses conducted. If meta-analysis was done, present for each the summary estimate and its precision (e.g. 30-36
confidence/credible interval) and measures of statistical heterogeneity. If comparing groups, describe the direction of the effect.

20c | Present results of all investigations of possible causes of heterogeneity among study results.
20d | Present results of all sensitivity analyses conducted to the rob: of the synthesized results.

Reporting biases 21 | Present assessments of risk of bias due to missing results (arising from reporting biases) for each synthesis assessed.

Certainty of 22 | Present assessments of certainty (or confidence) in the body of evidence for each outcome assessed.

evidence

DISCUSSION

Discussion 23a | Provide a general interpretation of the results in the context of other evidence. 37
23b | Discuss any limitations of the evidence included in the review. 41-42
23c | Discuss any limitations of the review processes used. 41-42
23d | Discuss implications of the results for practice, policy, and future research. 42-43

OTHER INFORMATION

Registration and 24a | Provide registration information for the review, including register name and registration number, or state that the review was not registered.

protocol 24b | Indicate where the review protocol can be accessed, or state that a protocol was not prepared.
24c | Describe and explain any dments to information provided at registration or in the protocol.

Support 25 | Describe sources of financial or non-financial support for the review, and the role of the funders or sponsors in the review.

Competing 26 | Declare any competing interests of review authors.

interests

Availability of 27 | Report which of the following are publicly available and where they can be found: template data collection forms; data extracted from included

g;:m:an: studies; data used for all analyses; analytic code; any other materials used in the review.
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Abstract

Introduction :

Periodontitis is a chronic inflammatory disease that affects the supporting tissues of
the teeth and is one of the main causes of tooth loss in adults. In recent years, omega-
3 fatty acids (EPA and DHA) have been proposed as adjunctive agents to conventional
periodontal therapy due to their anti-inflammatory and immunomodulatory properties.
The aim of this systematic review was to evaluate the effect of omega-3
supplementation on periodontal inflammation and the improvement of clinical
parameters (BOP, PD, CAL, PI, Gl), as well as to analyze how its efficacy varies
according to dosage and treatment duration, and to assess its clinical safety.
Methods :

A comprehensive search was conducted in scientific databases including PubMed,
Scopus, and Web of Science for studies published between 2019 and 2024 on the use
of omega-3 fatty acids as a supplement to conventional periodontal treatment.
Results :

Nine randomized controlled trials were included that evaluated the effect of omega-3
supplementation in patients with periodontitis. Most studies reported significant
improvement in clinical parameters such as bleeding on probing (BOP), probing depth
(PD), and clinical attachment level (CAL), while results for plaque index (Pl) and
gingival index (Gl) were less consistent. Some studies also reported a reduction in
inflammatory mediators such as TNF-q, IL-8, and CRP, and an increase in anti-
inflammatory cytokines such as IL-10. The treatment was more effective when
supplementation was administered at doses equal to or greater than 2000 mg per day
for a minimum of 3 months. Supplementation was well tolerated and no clinically
relevant adverse effects were reported.

Conclusion :

Omega-3 supplementation as an adjunct to conventional periodontal treatment
improves clinical outcomes in patients with periodontitis, especially when moderate to
high doses are used over an extended period. These findings support its use as a safe
and effective therapeutic strategy in the comprehensive management of periodontal

disease.
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INTRODUCTION

Periodontitis is a chronic inflammatory and bacterial disease characterized by gingival
crevicular fluid exudation, increased periodontal probing depth, bleeding on probing,
and alveolar bone resorption (1). The progression of this condition is influenced by
multiple risk factors that modulate the host’s inflammatory response and the severity
of tissue destruction (2). Among various adjunctive therapies proposed to improve
periodontal outcomes, omega-3 fatty acids have attracted growing interest. These
essential fatty acids, mainly eicosapentaenoic acid (EPA) and docosahexaenoic acid
(DHA), are known for their ability to modulate inflammation by participating in the
synthesis of specialized pro-resolving lipid mediators (3). Their biological role includes
the regulation of inflammatory pathways and the modulation of immune responses,
which may influence the progression of periodontal disease (4). In the current literature,
several systematic reviews have examined the relationship between omega-3
supplementation and periodontal outcomes, mainly comparing patients receiving
conventional periodontal treatment with or without the addition of omega-3 fatty acids.
However, many of these reviews included heterogeneous supplementation protocols,
different types of fatty acids, and diverse periodontal disease stages, without
standardizing the clinical parameters evaluated. The objective was to evaluate how
omega-3 supplementation influences clinical outcomes in patients with periodontitis
undergoing periodontal treatment, specifically assessing bleeding on probing (BOP),
plague index (Pl), gingival index (Gl), probing depth (PD), clinical attachment level
(CAL), as well as changes in inflammatory mediators and the safety profile of

supplementation.

MATERIAL AND METHODS

This systematic review complies with the PRISMA statement ((Preferred Reporting

Items for Systematic reviews and Meta-Analyses) (5)

-  Focus question :
The focus question was established according to the PICO structured question :

P_(population) : patients diagnosed with periodontitis.

58



| (intervention) : omega-3 fatty acids suplementation combined with conventional

periodontal therapy.

C (comparison) : patients receiving periodontal therapy alone.

O (outcomes) :

O1 : Reduction of gingival inflammation, with improvement in clinical periodontal
parameters (PD, PI, GI, BOP, CAL).

02 : Changes in the levels of inflammatory mediators (IL-13, TNF-a, IL-8, Resolvin
E1, CRP).

O3 : Presence or absence of adverse effects associated with the use of omega-3.

- Eligibility criteria :

The inclusion criteria were clearly defined. Inclusion criteria were randomized
controlled clinical trials conducted in human patients diagnosed with periodontitis,
comparing periodontal therapy with and without omega-3 supplementation, and
reporting on at least one of the aforementioned clinical parameters. Studies were
eligible if published in English, Spanish or French, between 2019 and 2024.

The exclusion criteria included systematic reviews, case reports, animal studies, and
in vitro studies, as well as clinical trials evaluating other diseases or not reporting

periodontal outcomes.

- Information sources and data search :

An automatized electronic and manual literature searches were conducted in three
major electronic databases (PubMed, Scopus and Web of Science) with the following

” 13 ” 1]

keywords: “‘omega-3 Fatty acids”, “periodontal diseases”, “periodontal treatment”,

“scaling root planing”, “subgingival treatment’, “gingival Index”, “plaque index”,

“bleeding on probing”, “clinical attachment level”’, “probing depth”. Keywords were
combined with a combination of the controlled terms (MeSH for Pubmed) to obtain the
best search results.

The PubMed search was as follows : ((Periodontal disease [MeSH Terms]) OR
(Periodontitis [Title/Abstract]) OR (Gingivitis [Title/Abstract])) AND ((omega 3 fatty
acids [MeSH Terms]) OR (mediterranean diet [MeSH Terms]) OR (alpha-linolenic acid

[Title/Abstract]) OR (eicosapentaenoic acid [Title/Abstract]) OR (docosahexaenoic
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acid [Title/Abstract])) AND ((Periodontal treatment [MeSH Terms]) OR (Scaling root
planing [Title/Abstract]) OR (Subgingival instrumentation [Title/Abstract])) AND
((Bleeding on probing [Title/Abstract]) OR (Probing depth [Title/Abstract]) OR (Clinical
attachment level [Title/Abstract]) OR (Plaque index [Title/Abstract]) OR (Gingival index
[Title/Abstract]) OR (Gingival biofilm [Title/Abstract]) OR (subgingival bacterias
[Title/Abstract]) OR (Inflammation mediators [MeSH Terms])) Filters: from 2019 —
2024.

To identify any eligible studies that the initial search might have missed, the search
was completed with a review of the references provided in the bibliography of each
study. In addition, a manual search of scientific articles was conducted to identify

additional relevant studies.

- Search strategy :
A selection process was carried out in three stages. Study selection was carried out
by two reviewers (SB, MIRG). In the first stage, titles were screened to eliminate
irrelevant publications. In the second stage, abstracts were filtered according to the
type of study, type of graft, type of intervention, number of patients, and outcome
variables. Studies without sufficient information or with unstructured abstracts to
determine their exclusion were considered for full text evaluation. The third phase
consisted of a full reading of each text using a predetermined data extraction form to

confirm study eligibility upon the predetermined inclusion and exclusion criteria.

- Extraction data :
For each included study, relevant data were extracted using a standardized data
collection form. The following information was recorded: authors, year of publication,
number of patients, study design, supplementation protocol (dose and duration),
periodontal parameters evaluated (BOP, CAL, PD, PI,GIl), outcomes related to

inflammation, and adverse events.
- Quality and risk of bias assessment :

Risk of bias and quality assessment were performed by using the Cochrane 5.1.0

(http://handbook.cochrane.org) guidelines. The randomized clinical trials were
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classified as “low risk of bias” when they met all criteria, “high risk of bias” when one
or more criteria were not met and therefore the study is considered to present a
possible bias that weakens the reliability of the results, or “unclear risk of bias” due to

lack of information.

- Data synthesis :
All data from the studies were extracted and summarized in a table for analysis (Table
1): authors of the studies and years of publication, type of observational study (case-
control studies, randomized clinical trials, cross-sectional studies), number of patients
analyzed in each group, mean age of patients, number of sites surveyed, category of
periodontal disease, risk factor’s (environmental factors or main systemic diseases),
periodontal treatment, omega-3 fatty acids administered (mg/dia), omega-3 fatty acids
supplementation time (months), mean of the clinical parameters (BOP, CAL, PD, Gl,

PI), inflammatory markers and adverse effects.

RESULTS

- Study selection :

A total of 66 articles were obtained from the initial search : Medline-PubMed (n=9);
SCOPUS (n=33); Web Of Science (n=20). In addition, 4 articles were retrieved through
a manual search. Of these articles, 20 studies were identified as potentially eligible by
abstract and title screening. Full text articles were thoroughly evaluated.

Finally, 9 articles met the inclusion criteria and therefore were included in this

systematic review (Fig.1).

- Analysis of the characteristics of the reviewed studies :
The 9 articles included are randomized clinical trials. A total of 377 patients were
treated : 193 received conventional periodontal treatment combined with omega-3 fatty
acids and 184 received conventional periodontal treatment without supplementation.
The mean age of the patients across studies was approximately 43,7 years. Gender

distribution was fairly balanced, with 50,5% male and 49,5% female participants. All
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patients were diagnosed with moderate to severe peridontitis prior to study inclusion.
The interventions varied among studies, particularly regarding the dosage and duration
of omega-3 supplementation. The doses ranged from 500 (7,10) to 4400 mg/day
(13,14), and duration of supplementation varied from 3 to 6 months depending on the

study.

- Risk of bias :
The assesment of the risk of bias of the selected studies is summarized in the Table
2. For the randomized controlled trials included, a high risk of bias was considered
regarding detection bias, as this was the most frequently identified limitation in the
studies, due to the impossibility of blinding during omega-3 supplementation. However,

most trials demonstrated a low risk of bias in other domains.

- Synthesis of results :

Bleeding on probing (%) : The variation (A BOP) between the weighted means was

higher in the omega-3 supplemented group (14.71% % 4.18) compared to the
unsupplemented group (11.08% * 4.91).

Probing Depth (mm) : A slight reduction in PD was observed in both groups. Omega-

3 supplemented patients had a mean PD reduction of 2.01 mm % 0.19, while

unsupplemented patients had a reduction of 1.94 mm + 0.19.

Clinical Attachment Level (mm) : patients receiving supplementation achieved a mean
CAL gain of 2,73mm 0,16 compared to 2,05mm +0,23 in controls.

Plague index : Results regarding plaque control were inconclusive. Both groups

showed minimal differences: 0.02 + 0.05 in the omega-3 group and 0.03 £+ 0.04 in the
control group. This suggests that omega-3 supplementation does not directly influence
plaque accumulation, but rather modulates the host response (7,9,11,13,14).

Gingival index : The variation in Gl showed slightly higher values in the omega-3 group

(1.63 £ 0.13) compared to the unsupplemented group (1.19 + 0.17). While some
individual studies reported improvements, overall results were inconsistent (7,9,11).
The increase may be attributed to differences in baseline inflammation and patient
characteristics.

All the results of periodontal parameters have been included in Table 3 and 4.
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Inflammatory mediators : Three studies (9,10,14) evaluated the effect of omega-3 fatty

acids on the inflammatory response in patients with periodontitis by analyzing
biomarkers such as TNF-q, IL-8, IL-17, IL-10, CRP, and Resolvin E1. Overall, they
show that omega-3 supplementation significantly reduces both local and systemic
inflammation. Mostafa et al. (9) observed a notable decrease in C-reactive protein
(CRP) levels in serum, saliva, and crevicular fluid with a dosage of 3000 mg/day. Murali
et al. (10), using 500 mg/day, found no significant changes in Resolvin E1 levels. In
contrast, Stando et al. (14), with 4400 mg/day, reported reductions in proinflammatory
cytokines (TNF-q, IL-18, IL-8, IL-17) and increases in anti-inflammatory mediators (IL-

10), suggesting an immunoregulatory effect of omega-3 supplementation.

Relationship between dosage, supplementation duration, and clinical outcomes: The

results indicate that the clinical effectiveness of omega-3 fatty acids as an adjunct to
conventional periodontal treatment is strongly influenced by both the dosage
administered and the duration of supplementation. Studies using high doses (=1000
mg/day) for 6 months, such as those by Stando et al. (14) and Mostafa et al. (9),
reported the most pronounced improvements in key parameters. These trials
documented BOP reductions of up to 42.9%, CAL gains exceeding 2.5 mm, and PD
reductions greater than 2 mm, clearly surpassing the outcomes observed in non-
supplemented control groups. In contrast, studies with lower doses (<1000 mg/day)
and shorter durations of 3 months, such as those by Murali et al. (10) and Salian et al.
(11), demonstrated smaller or inconsistent benefits. In the study by Murali et al.,
changes in BOP were negligible, CAL improvement did not exceed 0.2 mm, and PD
reduction was minimal and comparable to the control group. Although slight
improvements in BOP or Pl were noted in some of these studies, the effects did not

reach the magnitude or stability observed with higher exposure protocols.

Adverse effects : Omega-3 supplementation was generally well tolerated across the

included studies. However, mild gastrointestinal discomfort was noted in two studies
using 500 mg/day for 3 months, though these events did not lead to discontinuation of
treatment (7,10). In the study by Mostafa et al. (9) using a higher dose (3000 mg/day
for 6 months), a slight increase in bleeding risk was reported in patients with pre-

existing coagulation disorders, yet no severe events occurred. Furthermore, studies
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with the highest doses (4400 mg/day) mentioned transient side effects such as nausea

and halitosis, which resolved without intervention (13,14).

DISCUSSION

This systematic review provides information based on scientific evidence, in a
descriptive way.

Periodontal clinical parameters : This review indicates that omega-3 supplementation

produces consistentimprovements in key periodontal parameters. Bleeding on probing
(BOP), probing depth (PD), and clinical attachment level (CAL) are the variables that
showed the clearest and most recurrent benefits. These outcomes are consistent with
the anti-inflammatory and pro-resolutive mechanisms of EPA and DHA, and suggest
that omega-3 may enhance periodontal healing in response to conventional treatment.
On the other hand, plaque index (Pl) and gingival index (Gl) yielded more variable
results, likely due to confounding factors such as oral hygiene habits, examiner
variability and short follow-up periods (7,9,11). The lack of significant changes in PI
supports the idea that omega-3 acts primarily by modulating host inflammation rather
than affecting bacterial accumulation (13).

Inflammatory markers : Biochemical analysis reinforces the clinical findings. Stando et

al. (14) and Mostafa et al. (9) observed significant reductions in pro-inflammatory
cytokines (IL-1B, TNF-a, IL-8, IL-17) and in acute-phase reactants such as CRP. At
the same time, increases in anti-inflammatory markers like IL-10 were reported (14).
These results suggest that omega-3 supplementation not only reduces local
periodontal inflammation but may also contribute to systemic inmune regulation. The
modulation of these biomarkers adds mechanistic plausibility to the clinical outcomes
observed and positions omega-3 as a promising the rapid adjunct for inflammatory
control in periodontitis.

Dose and treatment duration : The clinical efficacy of omega-3 appears to be closely

related to both dosage and duration of administration. The most favorable results were
observed in studies using doses equal to or greater than 1000 mg/day (9,12,13,14) for
at least 3 months. Interventions lasting 6 months tended to produce more stable and
sustained improvements, whereas 3 months protocols often fell short of consolidating

full clinical benefits.
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Adverse effects : Omega-3 supplementation was generally safe and well tolerated

across all studies reviewed. Mild gastrointestinal discomfort and transient taste
alterations were the most commonly reported effects, and these did not lead to
treatment discontinuation (7,10).

Limitations of the study : Despite the inclusion of randomized clinical trials, this review

is limited by the high heterogeneity among studies. Differences in dosage, treatment
duration, omega-3 formulation and outcome measures complicated direct
comparisons. Furthermore, some studies did not assess all clinical parameters (6,10)
or failed to conduct long term follow up (7,8,10,11,14), limiting the ability to evaluate
the stability of the observed improvements. The inconsistency in reporting and
methodology across studies also increases the risk of bias and reduces the
generalizability of findings.

Future lines of research: Future studies should aim to reduce methodological

variability by adopting standardized protocols, larger sample sizes, and longer follow-
up periods. It would also be valuable to investigate the effects of omega-3 in specific
patient populations, such as smokers, diabetics, or with cardiovascular diseases, to
determine whether they respond differently to supplementation. Further research is
also needed to define optimal dosage and duration and to explore the potential of
dietary sources of omega-3, such as the Mediterranean diet, as alternatives to
supplementation. Finally, establishing a set of common clinical and biochemical
markers would improve data comparison and promote evidence based application of

omega-3 in periodontal therapy.
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Table 1: General characteristics of the studies included in the following systematic

review.
Author . o
Study | Population N Test Control Dose . Evaluated
and year ith P.D . G G /d Time
(ref.) type with P.D. | patients roup roup | (mg/day) parameters
. 60 TPC +
o (%") RCT | PDT  [=30GT| omega3 | .- | 1000 | ° | PPD BOP
+ 30 GC | supplement y
. 90 TPC +
K;ggoe(t;’;" RCT PDT | =48GT | omega3 | L°C s00 | 3 | PPD,CAL, GIPI
+ 42 GC | supplement y
. 30 TPC +
g’l'a%’g‘z’g' (gt) RCT PDT | =15GT | omega-3 T:C?ago 1000 moﬁths PPD, CAL, Bl
) + 15 GC | supplement P
30 TPC +
Mostafa et TPC + 6 PPD, PI, GI
RCT PDT =15GT | omega-3 3000 oo
al. 2019 (9) +15 GC | supplement placebo months CAL, CRP
Murali et 52 TPC +
al. 2023 | RCT | PDT | =26GT | omega3 | ¥ so0 | 3 | FFOCAL BOR,
(10) + 26 GC | supplement y
Salian et 21 TPC + TCP 3
al. 2024 RCT PDT =11 GT omega-3 onl 700 months PPD, BI, PI, GI
(11) +10 GC | supplement y
Salvatorina 24 TPC + TCP + 6
etal. 2021 | RCT PDT =12GT | omega-3 lacebo 3000 months PPD, CAL, BOP
(12) +12 GC | supplement | P
Stando
40 TPC +
Retecka et RCT PDT -20GT | omega-3 TCP 4400 6 PPD, REC, CAI._,
al. 2023 +9 only months | BOP, PI, bacteria
(13) 0 GC | supplement
Stando et 30 TPC+ | 1op s B Roe bl
al. 2020 RCT PDT =16 GT | omega-3 onl 4400 months roinflam’améto
(14) + 14 GC | supplement y P ; Y
cytokines

RCT = randomized controlled trial . P.D. = periodontal disease. PDT = periodontitis.
TPC = Conventional periodontal treatment. PPD = probing pocket depth. BOP =
bleeding on probing. Bl = Bleeding index. CAL = clinical attachment loss. Pl = plaque
index. Gl = gingival index. REC = gingival recession. CRP = C-reactive protein. RvE1
= resolvin E1.
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Fig. 1

systematic review.
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Table 2 : Risk of bias assessment of the randomized studies according to the

Cochrane guidelines.

Stando et al. 2020 (14)
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Murali et al. 2023 (10) é
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Table 3: Descriptive results of clinical periodontal parameters in patient groups

receiving conventional periodontal treatment with omega-3 supplementation.

= .
;‘::’f’r;ﬁ pat?lents (n?;;':'y) Time BOP (%) CAL (mm) PD (mm) PI Gl
Initial | Final Initial Final
Ali et al 6 =712 ] =28.3 =54 =3,0
2024 (22) 30 1000 months ﬂ:kﬁn_:;.g - +0.7 +0.4 - -
£17,2 AM =2 4 +0,81
Initial Final Initial Final Initial | Final | Initial Final
. =478 =3,77 =0,26 | =04 | =0,87 | =0,5
Kujur et al. 3 =1,0 =10
2020 (8) 48 500 months - +0,25 0,33 +0,03 | +0,04 | £0,26 | £0,3
AM= 3,78 ¢ AM=277 £ AM=-0,14 % AM= 0,37 +
0,25 0,33 0,05 0,40
Initial | Final Initial | Final | Initial Final
Maybodi et 3 =785 =49,8 | =524 | =3,07 | =5,06 =26
al. 2022 15 1000 months +9,87 | 216,06 | 1,04 | +0,6 | £0,98 | +0,84 - -
(4) AM= 28,73 * AM= 217 + AM= 2,46 +
18,84 1,20 1,29
Initial | Final Initial | Final Initial Final Initial Final
Mostafa et 6 =2911=0,33 | =399 | =195 | =21 =0,2 =21 =0,16
al. 2019 15 3000 months - +0,13 | £0,24 | +0,29 | £0,24 | £01 0,17 | 01 +0,1
(23) AM= 2,58 + AM= 2,04 + AM=19+ AM=1,94 +
0,27 0,38 0,20 0,14
Initial | Final Initial | Final | Initial Final
Murali et 3 =42 | =42 =286 =2,71 | =286 | =2,68
al. 2023 26 500 FArthe 122 | £21 +0,69 | £0,72 | 0,69 | 0,67 - -
(24) AM= 0 + 30.41 AM=0,15% AM=0,18
: 1,00 0,95
Initial | Final Initial Final | Initial | Final Initial Final
Salian et 3 =47 | =24 =55 | =39 =1,66 | =0,06 | =1,52 | =1,12
al. 2024 11 700 months +8 | +10 - +1,08 | #1,28 | #0,29 | +0,29 | +0,32 | #0,23
(25) AM= 23 AM=1,6+ AM=1,60 AM= 0,40 +
+12,81 1,68 0,41 0,39
Initial | Final Initial | Final | Initial Final
Salvatorina 6 =16,5] =6,2 =34 | =25 =3,2 =21
etal. 2021 12 3000 months +42 | +3,1 +0,3 | +0,3 +0,4 0,2 - -
(26) AM=10,3 AM=09 %+ AM=11%
5,22 0,42 0,45
o Initial | Final Initial | Final | Initial Final | Initial [ Final
Retecka et 6 =261 =128 | =571 | =4,25 | =5,01 | =3,49 | =0,32 | =0.12
al. 2023 20 4400 months 14,51 6,96 | +0,79 | £1,29 | +0,49 | +0,8 | 0,20 | 0,06 -
'(27) AM=13,3 % AM=1,46 + AM=1,52 AM= 0,20 £
16,15 1,51 0,94 0,21
Initial | Final Initial | Final Initial Final | Initial | Final
Stando et 3 =28 | =14 =58 | =44 =50 =3,7 | =0,35 | =0.17
al. 2020 16 4400 oriths +16 | 6 +0,8 | +1,1 +0,5 +0,7 | 0,21 | 0,09 -
(2) AM=14 % AM=14% AM=13 % AM=0,18 +
17,09 1,36 0,86 0,23
TOTAL
WM y SD 14,71 £+4,18 2,73 £0,16 2,01 £0,19 0,02 +0,05 1,63 £0,13
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Table 4: Descriptive results of clinical periodontal parameters in patient groups

receiving conventional periodontal treatment without omega-3 supplementation.

]
;‘::‘fr:__f‘) pat'i"ems (m%‘;j:y) Time | BOP (%) CAL (mm) PD (mm) PI Gl
Initial | Final Initial Final
Ali et al. 6 =70,8 | =517 =53 =41
2024 (6) 30 1000 months +15,0 L +10,5 - +0.6 +0,6 - -
sl vl AM =1,2 +0,85
+18,24 ' !
Initial | Final | Initial Final Initial Final | Initial Final
Kujur et al 3 =462|=052|=373| =05 | =026 =04 | =093 | =037
2020 (7) : 42 500 ———— - +0,37 | 0,1 +0,3 | +0,06 | +0,02 [ +0,03 | +0,2 +0,23
AM=41% AM=3,23 AM=-0,14 + AM=0,56 +
0,38 0,31 0,04 0,30
Initial | Final Initial | Final | Initial Final
Maybodi et 3 =795 | =56,2 | =4,66 | =357 | =4,5 =3,34
al. 2022 15 1000 months +986 | #1509 | +1,01 | 0,92 | +1,01 [ 0,94 - -
(8) AM= 23,24 + AM=1,09 + AM=1,16 %
17,93 1,37 1,38
Initial | Final [ Initial | Final Initial Final Initial | Final
Mostafa et 6 =274|=073]|=39 |[=221 =213 | =0,41 | =2,07 | =0,46
al. 2019 15 3000 roathe - 0,5 | £0,29 | +0,26 | 0,27 | £0,04 [ #0,12 | +0,08 | +0,2
(9) AM=2,01% AM= 1,69 AM=172% AM=161%
0,58 0,38 0,13 0,22
Initial | Final Initial | Final | Initial | Final
Murali et 3 =35 | =34 =291 =279 |=291| =2,79
al. 2023 26 500 months +16 | +15 +0,37 | +0,36 | +0,37 | +0,38 - -
(10) AM=1 + 21.93 AM=0,12 + AM=0,12
! 0,52 0,53
Initial | Final Initial | Final Initial | Final Initial | Final
Salian et 3 =46 | =33 =53 | =3,7 =168 | =147 | =175 | =1,51
al. 2024 10 700 months +11 | +11 - +1,15 | +1,15 | +0,36 | +0,33 | +0,53 | +0,52
(11) AM= 13 AM=16% AM=0,21 % AM=0,24 +
+15,56 1,63 0,49 0,74
Initial | Final Initial | Final | Initial Final
Salvatorina 6 =16,7 | =8,6 =34 | =27 | =32 =23
et al. 2021 12 3000 -~ +54 | +36 +04 | #03 | 05 +0.4 - -
(12) AM=8,1% AM=0,7 % AM=09
6,47 0,5 0,64
Stando Initial | Final Initial | Final | Initial Final Initial Final
Retecka et 6 =325| =169 | =587 | =477 | =5,02 | =3,64 | =0,39 | =0.25
al. 2023 20 4400 months +175 | #6,82 | +1,02 | +1,02 | +0,71 | 0,82 | 0,22 [ +0,19 -
'(13) AM=15,6 AM=1,10% AM=1,38 AM=0,14
18,8 1,44 1,08 0,29
Initial | Final Initial | Final | Initial Final Initial Final
Stando et 3 =36 | =21 =6,1 =53 | =5/1 =4,0 | =0,49 | =0.34
al. 2020 14 4400 months +19 | 7 +1,1 +10 | 0.8 +07 | +0,19 | 10,16 -
(14) AM=15* AM= 2,05+ AM=11% AM=0,15%
20,49 0,23 1,06 0,25
TOTAL
WM y SD 11,08 +4,91 2,05 +0,23 1,94 £0,19 0,03 £0,04 1,19 £0,17
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RESUMEN

Introduccién: La periodontitis es una enfermedad inflamatoria cronica que afecta a
los tejidos de soporte dentario y constituye una de las principales causas de pérdida
dental en adultos. En los ultimos afnos, los acidos grasos omega-3 (EPA y DHA) han
sido propuestos como agentes coadyuvantes al tratamiento periodontal convencional,
gracias a sus propiedades antiinflamatorias e inmunomoduladoras. El objetivo de esta
revision sistematica fue evaluar el efecto de la suplementacion con omega-3 sobre la
inflamacion periodontal y la mejora de los parametros clinicos (BOP, PD, CAL, PI, Gl),
asi como analizar como varia su eficacia en funcion de la dosis y la duracion del

tratamiento, y valorar su seguridad clinica.

Material y métodos: Se realizd una busqueda exhaustiva en bases de datos
cientificas como PubMed, Scopus y Web of Science, sobre la utilizacion de acidos
grasos omega-3 como suplemento al tratamiento periodontal convencional, entre 2019
y 2024.

Resultados: Se incluyeron 9 ensayos clinicos aleatorizados que evaluaron el efecto
de la suplementacion con omega-3 en pacientes con periodontitis. En la mayoria de
los estudios se observdé una mejora significativa en los parametros clinicos de
sangrado al sondaje (BOP), profundidad de sondaje (PD) y nivel de insercion clinica
(CAL), mientras que los resultados sobre el indice de placa (PI) y el indice gingival
(Gl) fueron menos consistentes. También se mostraron una reduccion de mediadores
inflamatorios como TNF-q, IL-8 y CRP, y un aumento de citoquinas antiinflamatorias
como IL-10. La eficacia del tratamiento fue mayor cuando la suplementacién se realizo
con dosis iguales o superiores a 2000 mg diarios y durante minimo 3 meses. La
suplementacién fue bien tolerada y no se registraron efectos adversos clinicamente

relevantes.

Conclusién: La suplementacién con omega-3 como coadyuvante al tratamiento
periodontal convencional mejora la evolucion clinica de los pacientes con periodontitis,
especialmente cuando se emplean dosis moderadas-altas durante un periodo
prolongado. Estos resultados respaldan su uso como estrategia terapéutica segura y

eficaz en el manejo integral de la enfermedad periodontal.
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Palabras claves: Omega-3 Fatty acids, Periodontal diseases, Periodontal treatment,
Scaling root planing, Subgingival treatment, Gingival Index, Plaque index, Bleeding on

probing, Clinical attachment level, Probing depth
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INTRODUCCION

La periodontitis es una enfermedad inflamatoria y bacteriana crénica caracterizada por
la exudacion del fluido del surco gingival, aumento de la profundidad de sondaje
periodontal, sangrado al sondaje y reabsorcion del hueso alveolar (1). La progresion
de esta condicién esta influenciada por multiples factores de riesgo que modulan la
respuesta inflamatoria del huésped y la severidad de la destruccion tisular (2). Entre
las diversas terapias adyuvantes propuestas para mejorar los resultados
periodontales, los acidos grasos omega-3 han despertado un interés creciente. Estos
acidos grasos esenciales, principalmente el acido eicosapentaenoico (EPA) y el acido
docosahexaenoico (DHA), son conocidos por su capacidad para modular la
inflamacion mediante la participacion en la sintesis de mediadores lipidicos
especializados pro-resolutivos (3). Su funcidén bioldgica incluye la regulacion de las
vias inflamatorias y la modulacion de las respuestas inmunitarias, o que podria influir
en la progresion de la enfermedad periodontal (4). En la literatura actual, varias
revisiones sistematicas han examinado la relacion entre la suplementacion con
omega-3 y los resultados periodontales, comparando principalmente a pacientes que
reciben tratamiento periodontal convencional con o sin la adicién de acidos grasos
omega-3. Sin embargo, muchas de estas revisiones incluyeron protocolos de
suplementacién heterogéneos, diferentes tipos de acidos grasos y diversos estadios
de enfermedad periodontal, sin estandarizar los parametros clinicos evaluados. El
objetivo fue evaluar como influye la suplementacion con omega-3 en los resultados
clinicos en pacientes con periodontitis sometidos a tratamiento periodontal, evaluando
especificamente el sangrado al sondaje (BOP), el indice de placa (Pl), el indice
gingival (IG), la profundidad de sondaje (PD), el nivel de insercion clinica (CAL), asi
como los cambios en los mediadores inflamatorios y el perfil de seguridad de la

suplementacion.

MATERIAL Y METODOS

Esta revision sistematica cumple con la declaracion PRISMA (Preferred Reporting

Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) (5).
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- Pregunta PICO :

El formato de la pregunta se establecio de acuerdo con la pregunta estructura PICO :
P _(poblacion) : Pacientes diagnosticados con periodontitis

| (intervencion) : suplementaciéon con acidos grasos omega-3 combinada con

tratamiento periodontal convencional.

C (comparacion) : pacientes que reciben unicamente tratamiento periodontal.

O (resultados) :

O1: Reduccion de la inflamacién gingival, con mejora de los parametros
periodontales clinicos (PD, PI, IG, BOP, CAL).

0O2: Cambios en los niveles de mediadores inflamatorios (IL-13, TNF-a, IL-8,
Resolvina E1, PCR).

O3: Presencia o ausencia de efectos adversos asociados al uso de omega-3.

- Criterios de elegibilidad :

Los criterios de inclusion fueron claramente definidos. Se incluyeron ensayos clinicos
controlados y aleatorizados realizados en pacientes humanos diagnosticados con
periodontitis, que compararan el tratamiento periodontal con y sin suplementacion con
omega-3, y que reportaran al menos uno de los parametros clinicos mencionados
anteriormente. Se consideraron elegibles los estudios publicados en inglés, espaiol o
francés, entre 2019 y 2024.

Los criterios de exclusion incluyeron revisiones sistematicas, reportes de casos,
estudios en animales y estudios in vitro, asi como ensayos clinicos que evaluaran

otras enfermedades o que no informaran resultados periodontales.

- Fuentes de informacién y busqueda de datos :

Se realizaron busquedas automatizadas electrénicas y manuales en tres bases de
datos electrénicas principales (PubMed, Scopus y Web of Science) utilizando las

siguientes palabras clave: “acidos grasos omega-3”, “enfermedades periodontales”,

“tratamiento periodontal”’, “raspado y alisado radicular’, “tratamiento subgingival”’,
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“indice gingival”, “indice de placa”, “sangrado al sondaje”, “nivel de insercion clinica”,
“profundidad de sondaje”. Las palabras clave se combinaron con términos controlados

(MeSH para PubMed) para obtener los mejores resultados de busqueda.

La busqueda en PubMed fue la siguiente: ((Periodontal disease [MeSH Terms]) OR
(Periodontitis [Title/Abstract]) OR (Gingivitis [Title/Abstract])) AND ((omega 3 fatty
acids [MeSH Terms]) OR (mediterranean diet [MeSH Terms]) OR (alpha-linolenic acid
[Title/Abstract]) OR (eicosapentaenoic acid [Title/Abstract]) OR (docosahexaenoic
acid [Title/Abstract])) AND ((Periodontal treatment [MeSH Terms]) OR (Scaling root
planing [Title/Abstract]) OR (Subgingival instrumentation [Title/Abstract])) AND
((Bleeding on probing [Title/Abstract]) OR (Probing depth [Title/Abstract]) OR (Clinical
attachment level [Title/Abstract]) OR (Plaque index [Title/Abstract]) OR (Gingival index
[Title/Abstract]) OR (Gingival biofilm [Title/Abstract]) OR (subgingival bacterias
[Title/Abstract]) OR (Inflammation mediators [MeSH Terms])) Filtros: de 2019 a 2024.

Para identificar cualquier estudio elegible que pudiera haber pasado desapercibido en
la busqueda inicial, se completdé la estrategia con una revisidon de las referencias
bibliograficas de cada estudio. Ademas, se realizé una busqueda manual de articulos

cientificos para identificar estudios adicionales relevantes.

- Estrategia de busqueda :

Se llevo a cabo un proceso de seleccidn en tres etapas. La seleccion de los estudios
fue realizada por dos revisores (SB, MIRG). En la primera etapa, se examinaron los
titulos para eliminar publicaciones no relevantes. En la segunda etapa, se filtraron los
resumenes segun el tipo de estudio, tipo de injerto, tipo de intervencién, numero de
pacientes y variables de resultado. Los estudios que no contenian informacion
suficiente o cuyos resumenes no estaban estructurados de forma clara para
determinar su exclusion fueron considerados para la evaluacion del texto completo.
La tercera fase consistié en una lectura completa de cada texto utilizando un formulario
de extraccion de datos preestablecido para confirmar la elegibilidad del estudio segun

los criterios de inclusién y exclusién previamente definidos.
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- Extraccion de datos :

Para cada estudio incluido, se extrajeron los datos relevantes utilizando un formulario
estandarizado de recogida de informacion. Se registraron los siguientes
datos : autores, afno de publicacién, numero de pacientes, disefio del estudio,
protocolo de suplementacién (dosis y duracién), parametros periodontales evaluados
(BOP, CAL, PD, PI, IG), resultados relacionados con la inflamaciéon y eventos

adversos.

- Evaluacion de la calidad y del riesgo de sesgo :

La evaluacion del riesgo de sesgo y de la calidad de los estudios se realiz6 siguiendo
las directrices de Cochrane 5.1.0 (http://handbook.cochrane.org). Los ensayos clinicos
aleatorizados se clasificaron como de “bajo riesgo de sesgo” cuando cumplian con
todos los criterios; “alto riesgo de sesgo” cuando uno o mas criterios no se cumplian,
considerandose entonces que el estudio presenta un posible sesgo que debilita la
fiabilidad de los resultados; o “riesgo de sesgo incierto” cuando faltaba informacién

para una valoracion adecuada.
- Sintesis de datos :

Todos los datos de los estudios fueron extraidos y resumidos en una tabla para su
analisis (Tabla 1): autores de los estudios y afos de publicacion, tipo de estudio
observacional (estudios de casos y controles, ensayos clinicos aleatorizados, estudios
transversales), numero de pacientes analizados en cada grupo, edad media de los
pacientes, numero de sitios evaluados, categoria de enfermedad periodontal, factores
de riesgo (factores ambientales o principales enfermedades sistémicas), tratamiento
periodontal, acidos grasos omega-3 administrados (mg/dia), tiempo de
suplementaciéon con omega-3 (meses), media de los parametros clinicos (BOP, CAL,

PD, IG, PI), marcadores inflamatorios y efectos adversos.

79



RESULTADOS

- Seleccion de estudios:

Se obtuvieron un total de 66 articulos en la busqueda inicial: Medline-PubMed (n=9);
SCOPUS (n=33); Web of Science (n=20). Ademas, se recuperaron 4 articulos
mediante busqueda manual. De estos, 20 estudios fueron identificados como
potencialmente elegibles tras la revision de titulos y resumenes. Los articulos

seleccionados fueron evaluados en texto completo.

Finalmente, 9 articulos cumplieron con los criterios de inclusion vy, por tanto, fueron

incluidos en esta revision sistematica (Fig. 1).
- Analisis de las caracteristicas de los estudios revisados:

Los 9 articulos incluidos son ensayos clinicos aleatorizados (6,7,8,9,10,11,12,13,14).
Se ftrataron un total de 377 pacientes: 193 recibieron tratamiento periodontal
convencional combinado con acidos grasos omega-3 y 184 recibieron tratamiento
periodontal convencional sin suplementacion. La edad media de los pacientes en los
estudios fue de aproximadamente 43,7 afios. La distribucion por sexo fue bastante
equilibrada, con un 50,5% de participantes masculinos y un 49,5% femeninos. Todos
los pacientes fueron diagnosticados con periodontitis moderada a severa antes de ser
incluidos en los estudios. Las intervenciones variaron entre estudios, especialmente
en cuanto a la dosis y duracion de la suplementacion con omega-3. Las dosis oscilaron
entre 500 y 4400 mg/dia, y la duracién de la suplementacién varié entre 3 y 6 meses,

segun el estudio.
- Evaluacion de la calidad metodolégica :

La evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios seleccionados se resume en la
Tabla 2. En los ensayos clinicos aleatorizados incluidos, se consideré un alto riesgo
de sesgo en relacion con el sesgo de deteccion, ya que esta fue la limitacion mas
frecuentemente identificada en los estudios, debido a la imposibilidad de aplicar el
cegado durante la suplementacion con omega-3. Sin embargo, la mayoria de los

ensayos mostraron un bajo riesgo de sesgo en los demas dominios.
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- Sintesis de resultados :

Sangrado al sondaje (%): La variacion (A BOP) entre las medias ponderadas fue

mayor en el grupo suplementado con omega-3 (14,71% £ 4,18) en comparacién con

el grupo no suplementado (11,08% + 4,91).

Profundidad de sondaje (mm): Se observé una ligera reduccion en la PD en ambos

grupos. Los pacientes suplementados con omega-3 mostraron una disminucién media
de 2,01 mm = 0,19, mientras que los pacientes no suplementados presentaron una

reduccion de 1,94 mm + 0,19.

Nivel de insercion clinica (mm): Los pacientes que recibieron suplementacion lograron

una ganancia media de CAL de 2,73 mm % 0,16 frente a 2,05 mm % 0,23 en los

controles.

indice de placa: Los resultados relacionados con el control de placa fueron

inconclusos. Ambos grupos mostraron diferencias minimas: 0,02 + 0,05 en el grupo
omega-3 y 0,03 + 0,04 en el grupo control. Esto sugiere que la suplementacion con
omega-3 no influye directamente en la acumulacion de placa, sino que modula la
respuesta del huésped (7,9,11,13,14).

indice gingival: La variacion en el Gl mostré valores ligeramente superiores en el grupo

omega-3 (1,63 £ 0,13) en comparacion con el grupo no suplementado (1,19 + 0,17).
Aunque algunos estudios individuales reportaron mejoras, los resultados generales
fueron inconsistentes (7,9,11). Este aumento podria atribuirse a diferencias en la

inflamacion basal y en las caracteristicas de los pacientes.

Todos los resultados de los parametros periodontales han sido incluidos en las Tablas
3y4.

Mediadores inflamatorios: Tres estudios (9,10,14) evaluaron el efecto de los acidos

grasos omega-3 sobre la respuesta inflamatoria en pacientes con periodontitis,
analizando biomarcadores como TNF-q, IL-8, IL-17, IL-10, CRP y Resolvin E1. En
conjunto, muestran que la suplementacién con omega-3 reduce significativamente la

inflamacion local y sistémica. Mostafa et al. (9) observaron una disminucion notable
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de la proteina C reactiva (CRP) en suero, saliva y fluido crevicular con una dosis de
3000 mg/dia. Murali et al. (10), utilizando 500 mg/dia, no encontraron cambios
significativos en los niveles de Resolvin E1. En cambio, Stando et al. (14), con 4400
mg/dia, reportaron reducciones en citocinas proinflamatorias (TNF-a, IL-13, IL-8, IL-
17) y aumentos en mediadores antiinflamatorios (IL-10), lo que sugiere un efecto

inmunorregulador de la suplementacion con omega-3.

Relacién entre dosis vy duracion de la suplementacion v los resultados clinicos : Los

resultados obtenidos indican que la eficacia clinica de los acidos grasos omega-3
como coadyuvantes del tratamiento periodontal convencional depende en gran
medida de la dosis administrada y del tiempo de intervencion. En los estudios que
emplearon dosis elevadas (21000 mg/dia) durante 6 meses, como los de Stando y
colsl. (14) y Mostafa y cols. (9), se observaron mejoras mas pronunciadas en los
parametros periodontales. Se registraron reducciones del BOP de hasta el 42,9%,
ganancias de CAL superiores a 2,5 mm y disminuciones de PD mayores a 2 mm,
resultados considerablemente superiores a los obtenidos en los grupos no
suplementados. Por el contrario, en estudios con dosis bajas (<1000 mg/dia) y
duracion limitada a 3 meses, como los de Murali y cols. (10) y Salian y cols. (11), los
beneficios fueron menores o inconsistentes. En Murali y cols. (10), el cambio en BOP
fue practicamente nulo, la mejora en CAL no supero los 0,2 mm, y la reduccién de PD
fue minima y comparable al grupo control. Aunque algunos de estos estudios
mostraron ligeras mejorias en BOP o PI, los efectos no alcanzaron la magnitud ni la

estabilidad observadas en los protocolos con mayor exposicion y dosis.

Efectos adversos: La suplementacién con omega-3 fue generalmente bien tolerada en

los estudios incluidos. Sin embargo, se observaron molestias gastrointestinales leves
en dos estudios que utilizaron 500 mg/dia durante 3 meses, aunque estos efectos no
llevaron a la interrupcion del tratamiento (7,10). En el estudio de Mostafa et al. (9), que
utilizé una dosis mas alta (3000 mg/dia durante 6 meses), se reportoé un leve aumento
del riesgo de sangrado en pacientes con trastornos previos de la coagulacion, aunque
no se produjeron eventos graves. Ademas, los estudios con las dosis mas altas (4400
mg/dia) mencionaron efectos secundarios transitorios como nauseas y halitosis, los

cuales se resolvieron sin intervencion (13,14).
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DISCUSION

Esta revision sistematica proporciona informacion basada en la evidencia cientifica,

de forma descriptiva.

Parametros clinicos periodontales: Esta revision indica que la suplementacién con

omega-3 produce mejoras consistentes en parametros periodontales claves. El
sangrado al sondaje (BOP), la profundidad de sondaje (PD) y el nivel de insercion
clinica (CAL) fueron las variables que mostraron los beneficios mas claros y
recurrentes. Estos resultados son coherentes con los mecanismos antiinflamatorios y
pro-resolutivos del EPA y DHA, y sugieren que los omega-3 pueden potenciar la
cicatrizacion periodontal como complemento al tratamiento convencional. En cambio,
el indice de placa (PIl) y el indice gingival (Gl) mostraron resultados mas variables,
probablemente debido a factores de confusion como los habitos de higiene oral, la
variabilidad del examinador y los cortos periodos de seguimiento (7,9,11). La ausencia
de cambios significativos en el Pl respalda la idea de que los omega-3 actuan
principalmente modulando la inflamacién del huésped, mas que influyendo

directamente en la acumulacion bacteriana (13).

Mediadores inflamatorios: El analisis bioquimico refuerza los hallazgos clinicos.

Stando et al. (14) y Mostafa et al. (9) observaron reducciones significativas en
citocinas proinflamatorias (IL-1B, TNF-qa, IL-8, IL-17) y en reactantes de fase aguda
como la proteina C reactiva (CRP). Al mismo tiempo, se registraron aumentos en
marcadores antiinflamatorios como la IL-10 (14). Estos resultados sugieren que la
suplementacién con omega-3 no solo reduce la inflamacion periodontal local, sino que
también puede contribuir a la regulacion inmunitaria sistémica. La modulacion de estos
biomarcadores aporta una base mecanicista que da plausibilidad a los efectos clinicos
observados y posiciona a los omega-3 como una alternativa adyuvante prometedora

en el control inflamatorio de la periodontitis.

Dosis_y duracion del tratamiento: La eficacia clinica del omega-3 parece estar

estrechamente relacionada con la dosis y la duracion de la administracién. Los
resultados mas favorables se observaron en los estudios que utilizaron dosis iguales

o superiores a 1000 mg/dia (9,12,13,14) durante al menos 3 meses. Las
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intervenciones de 6 meses tendieron a producir mejoras mas estables y sostenidas,
mientras que los protocolos de 3 meses a menudo no fueron suficientes para

consolidar completamente los beneficios clinicos.

Efectos adversos: La suplementacion con omega-3 fue, en general, segura y bien

tolerada en todos los estudios revisados. Los efectos secundarios mas
frecuentemente reportados fueron molestias gastrointestinales leves y alteraciones

transitorias del gusto, y en ningun caso motivaron la interrupcion del tratamiento (7,10).

Limitaciones del estudio: A pesar de la inclusién de ensayos clinicos aleatorizados,

esta revision presenta limitaciones derivadas de la elevada heterogeneidad entre los
estudios. Las diferencias en las dosis, la duracion del tratamiento, la formulacion del
omega-3 y las variables de resultado dificultaron la comparaciéon directa. Ademas,
algunos estudios no evaluaron todos los parametros clinicos (6,10) o no realizaron un
seguimiento a largo plazo (7,8,10,11,14), lo que limita la posibilidad de valorar la
estabilidad de las mejoras observadas. La inconsistencia en la metodologia y el
reporte de resultados también aumenta el riesgo de sesgo y reduce la generalizacion

de los hallazgos.

Futuras lineas de investigacion: Los estudios futuros deberian reducir la variabilidad

metodoldgica adoptando protocolos estandarizados, tamafios muestrales mas
amplios y periodos de seguimiento prolongados. También seria valioso investigar los
efectos del omega-3 en poblaciones especificas, como fumadores, pacientes
diabéticos o con enfermedades cardiovasculares, para determinar si responden de
forma diferencial a la suplementacion. Asimismo, se necesita mas investigacion para
definir la dosis y duracién 6ptimas y explorar el potencial de fuentes dietéticas de
omega-3, como la dieta mediterranea, como alternativas a la suplementacion.
Finalmente, establecer un conjunto comun de marcadores clinicos y bioquimicos
facilitaria la comparacion de datos y promoveria una aplicacion basada en la evidencia

de los omega-3 en la terapia periodontal.
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Tabla 1 : Caracteristicas generales de los estudios incluidos de la

siguiente revision

sistematica.
Autor y Tipo de | Poblaciéon N° Grupo test Grupo Dosis Tiempo Parametros
Ano (ref.) | estudio | con E.P. | pacientes P control | (mg/dia) P evaluados
: 60 TPC +
g 40‘(’6'3' ECA PDT | =30GT+ | suplemento | *C | 1000 | ° | PPD,BOP
30 GC omega-3
Kujur y 90 TPC +
cols. 2020 ECA PDT =48 GT + | suplemento l-cF:Ig 500 mezes D, (F:,IAL e
(7) 42 GC omega-3
Maybodi y 30 TPC + TPC 3
cols. 2022 ECA PDT =15 GT + | suplemento | solo + 1000 meses PPD, CAL, BI
(8) 15 GC omega-3 | placebo
Mostafa y 30 TPC + TPC
cols. 2019 | ECA PDT | =15GT + | suplemento | solo+ | 3000 meb;es Pg Eli FE!”R%"
(9) 15 GC omega-3 | placebo ’
Murali y 52 TPC +
cols. 2023 | ECA PDT | =26 GT + | suplemento | 'S 500 3 FIPID), AL
(10) 26 GC omega-3 solo meses BOP, RvE1
Saliany 21 TPC + TCP 3
cols. 2024 ECA PDT =11 GT + | suplemento solo 700 meses PPD, BI, PI, GI
(11) 10 GC omega-3
Salvatorina 24 TPC + TCP
y cols. ECA PDT =12 GT + | suplemento | solo + 3000 me6ses Ppgb%AL’
2021 (12) 12 GC omega-3 | placebo
Stando 40 TPC + TCP 6 PPD, REC,
Retecka ECA PDT =20 GT + | suplemento solo 4400 meses CAL, BOP, PI,
2023 (13) 20 GC omega-3 bacterias
PPD, CAL
30 TPC + . d
Stando | o) PDT | =16 GT+ | suplemento | 'CF | 4400 3 RIEE, B0l 7
2020 (14) 14 GC omeda-3 solo meses citoquinas
9 proinflamatorias

ECA = ensayo clinico aleatorizado. E.P.= enfermedad periodontal. PDT = periodontitis.

TPC = tratamiento periodontal convencional. PPD = probing pocket depth. BOP =

bleeding on probing. Bl = Bleeding index. CAL = clinical attachment loss. Pl = plaque

index. Gl = gingival index. REC = gingival recession. CRP = proteina C-reactive. RvE1

= resolvina E1.

87




Figura 1 : Diagrama de flujo de busqueda y proceso de seleccion de titulos durante la

revision sistematica.

Identificacion
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Y

Cribado
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Registros o citas cribados
(n=51)

Y

Registros o citas excluidos por
titulo o abstract

- Titulo (n=18)

- Abstract (n=13)

Publicaciones buscadas para su

Publicaciones no recuperadas
(n =2)

recuperacion

(n=20)

Publicaciones evaluadas para su
elegibilidad

(n=18)

Total de estudios incluidos en la
revision
(n=9)

Publicaciones excluidas (n=9):
-Estudios que no aportan datos
cuantitativos de los omega-3 (n
:6)

-Estudios sin grupo control con
tratamiento periodontal
convencional (n=2)

-Estudios con dificil aplicacion de
sus conclusiones en la poblacion
general (n=1)
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Tabla 2 : Medicion del riesgo de sesgo de los estudios randomizados segun la guia

Cochrane.

Stando y cols. 2020 (14)
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Aliy cols. 2024 (6) @ ?
Kujur y cols. 2020 (7) ? é ?
Mavybodiy cols. 2022 (8)
Mostafa y cols. 2019 (9) ? é ? ?
Murali y cols. 2023 (10) é
Salian y cols. 2024 (11) é 7
Salvatorina y cols. 2021 (12) ? é
& ?

Stando-Retecka y cols. 2023 (13)
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Tabla 3 : Resultados descriptivos de los parametros periodontales clinicos en los

grupos de pacientes con tratamiento periodontal convencional y suplemento de

omega-3.
5 .
A‘:‘{:‘;’r’e{) pac::ntes (n[:;f;;) Tiempo | BOP (%) CAL (mm) PD (mm) PI Gl
Inicial | Final Inicial | Final
Ali y cols 6 =71,2 | =28.3 =54 =3,0
2024 (6) 30 1000 meses ﬂtﬁn-ﬂfé - +0.7 +0,4 - -
+17.2 AM =24 +0,81
Inicial Final Inicial Final Inicial | Final | Inicial | Final
Kujur y 3 =478 -10 =3,77 -10 =0,26 | =04 | =0,87 | =0,5
cols. 2020 48 500 meses - 0,25 ’ 0,33 ’ +0,03 | £0,04 | £0,26 | £0,3
(7) AM= 3,78 AM= 2,77 AM=-0,14 £ AM=0,37 %
0,25 0,33 0,05 0,40
Inicial | Final Inicial [ Final | Inicial | Final
Maybodi y 3 =78,51=49,8 | =524 =3,07 | =5,06 =2,6
cols. 2022 15 1000 meses +9.87 | £16,06 | +1,04 [ #06 | £0,98 | +0,84 - -
(8) AM= 28,73 % AM= 217 % AM= 2,46
18,84 1,20 1,29
Inicial | Final Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final
Mostafa y 6 =2,911=0,33 | =3,99 (=195 | =21 =0,2 =21 | =0,16
cols. 2019 15 3000 . - +0,13 | #0,24 | +0,29 [ £0,24 | 0,1 +0,17 | +0,1 +0,1
(9) AM= 258 AM=2,04 % AM=19% AM=1,94 %
0,27 0,38 0,20 0,14
Inicial | Final Inicial [ Final | Inicial | Final
Murali y 3 =42 | =42 =286 | =2,71 | =2,86 | =2,68
cols. 2023 26 500 meses 22 | £21 +0,69 | +0,72 | +0,69 [ +0,67 - -
(10) AM= 0 + 30.41 AM=0,15% AM=0,18
’ 1,00 0,95
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Salian y 3 =47 | =24 =55 | =39 =1,66 | =0,06 | =1,52 | =1,12
cols. 2024 1" 700 eces +8 +10 - +1,08 | £1,28 | +0,29 | 0,29 | #0,32 | £0,23
(11) AM= 23 AM=1,6 AM=1,60 £ AM=0,40
+12,81 1,68 0,41 0,39
Inicial | Final Inicial [ Final | Inicial | Final
Salvatorina 6 =16,5 | =6,2 =3,4 =25 =3,2 =2,1
y cols. 12 3000 meses +42 | £31 +0,3 +0,3 +0,4 +0,2 - -
2021 (12) AM=10,3 % AM=09+ AM=1,1%
5,22 0,42 0,45
S Inicial | Final Inicial [ Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Retecka y 6 =26,11=12,8 | =571 =4,25 | =5,01 | =3,49 | =0,32 | =0.12
cols. 2023 20 4400 meses +145 ] 46,96 | +0,79 | +1.29 | +049 | +0,8 | 0,20 | 0,06 -
('13) AM=13,3% AM=1,46% AM=152% AM=0,20 +
16,15 1,51 0,94 0,21
Inicial | Final Inicial [ Final | Inicial | Final | Inicial [ Final
Stando y 3 =28 | =14 =58 =4 4 =50 =3,7 | =0,35 | =0.17
cols. 2020 16 4400 S 16 | 6 0,8 1,1 +0,5 +0,7 | £0,21 | £0,09 -
(14) AM=14* AM=1,4% AM=1,3 AM=0,18 £
17,09 1,36 0,86 0,23
TOTAL
MP y SD 14,71 £t4,18 2,73 20,16 2,01 20,19 0,02 0,05 1,63 £0,13
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Tabla 4: Resultados descriptivos de los parametros periodontales clinicos en los

grupos de pacientes con tratamiento periodontal convencional sin suplemento de

omega-3.
< -
A‘:‘i‘:‘(’;{) pac::ntes (n[:;;:;) Tiempo | BOP (%) CAL (mm) PD (mm) PI Gl
Inicial | Final Inicial | Final
Ali y cols. 6 =70,8 | =51,7 =53 =41
2024 (6) 30 1000 meses +15,0 1 +10,5 - +0.6 +0,6 - -
AU, AM =1,2 £0,85
+18,24 e
Inicial [ Final | Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Kujur y 3 =462 | =052 |=373| =05 | =0,26| =04 | =0,93 | =0,37
cols. 2020 42 500 ——— - +0,37 | 0,1 +0,3 | £0,06 | £0,02 | £0,03 | £0,2 0,23
(7) AM=411% AM= 3,23 AM=-0,14 = AM= 0,56
0,38 0,31 0,04 0,30
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final
Maybodi y 3 =79,5 | =56,2 | =4,66 | =3,57 | =4,5 =3,34
cols. 2022 15 1000 . +9,86 | £15,09 | £1,01 [ £0,92 | £#1,01 | £0,94 - -
(8) AM= 23,24 & AM=1,09% AM=1,16 £
17,93 1,37 1,38
Inicial | Final Inicial | Final Inicial | Final Inicial | Final
Mostafa y 6 =274 =073 =39 |=221 | =2,13| =0,41 | =2,07 | =0,46
cols. 2019 15 3000 Friga s - 0,5 | #0,29 | +0,26 | £0,27 | £0,04 | 0,12 | #0,08 | +0,2
(9) AM= 2,01 AM= 1,69 = AM=1,72 = AM=1,61%
0,58 0,38 0,13 0,22
Inicial | Final Inicial [ Final | Inicial | Final
Murali y 3 =35 | =34 =291|=2,79 | =291 =2,79
cols. 2023 26 500 R +16 | £15 +0,37 | £0,36 | £0,37 | £0,38 - -
(10) AM= 1 +21.93 AM=0,12 % AM=0,12 £
d 0,52 0,53
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Salian y 3 =46 | =33 =53 | =3,7 =1,68 | =147 | =1,75 | =1,51
cols. 2024 10 700 meses 11 | £11 - +1,15 | +1,15 | £0,36 | +0,33 | +0,53 | £0,52
(11) AM=13 AM=161% AM=0,21 % AM=0,24
+15,56 1,63 0,49 0,74
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final
Salvatorina 6 =16,7 | =8,6 =34 | =2,7 | =32 =23
y cols. 12 3000 I +54 | +36 +04 | #0,3 | 0,5 +0,4 - -
2021 (12) AM=8,1% AM=0,7 AM=09%
6,47 0,5 0,64
Stando Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Retecka y 6 =32,5|=16,9 | =587 | =4,77 | =5,02 | =3,64 | =0,39 | =0.25
20 4400 +175 | 6,82 | #+1,02 | #1,02 | +0,71 | +0,82 | +0,22 | +0,19 %
°°'5-1 5023 Meses —AM=156% | AM=1,10% | AM=1,38% | AM=0,14
(13) 18,8 1,44 1,08 0,20
Inicial | Final Inicial | Final | Inicial | Final | Inicial | Final
Stando y 3 =36 | =21 =6,1 =53 | =51 =40 |[=049]| =0.34
cols. 2020 14 4400 riee e | 10 (4T #11 | +10 | 0,8 | 0,7 | 0,19 | 0,16 -
(14) AM=15% AM= 2,05+ AM=11% AM=0,15%
20,49 0,23 1,06 0,25
TOTAL
MP y SD 11,08 4,91 2,05 0,23 1,94 £0,19 0,03 £0,04 1,19 20,17
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