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RESUMEN: Durante las ultimas décadas, una considerable atencion cientifica ha sido puesta en la seguridad de los
fluoruros, dada la amplia variedad de fuentes de ingestion a la que la poblacidon se encuentra expuesta y los riesgos a la
salud de las personas que esto puede acarrear. El objetivo de esta investigacion fue determinar si la fluoracion del agua a
concentraciones de 0,6 a 1 ppm se asocian a una mayor proporcion de efectos adversos en la poblacién general al compa-
rarlo con concentraciones subdptimas. Se realizé una revision sistematica de la literatura en MEDLINE, EMBASE,
COCHRANE, SCIELO, LILACS, CRD, BBO, PAHO y WHOLIS, limitada desde el 2002 al 2012. Se incluyeron estudios
primarios y secundarios en espafiol, inglés y portugués con al menos dos poblaciones comparadas, una con niveles opti-
mos de flior en agua (0,6—1 ppm) y otra sin fluoracién del agua (<0,3 ppm) o con niveles suboéptimos (>0,3 < 0,6 ppm). Dos
investigadores de forma independiente realizaron evaluacion de la calidad de los articulos seleccionados y que cumplieron
los criterios de inclusion. La busqueda arrojo 1024 articulos de los cuales 24 cumplieron los criterios de inclusién y 10 fueron
incluidos como evidencia. Con excepcion de fluorosis dental, no hay asociacion entre fluoracion del agua con fracturas
6seas, cancer u otro efecto adverso. A pesar de la mayor prevalencia de fluorosis en zonas fluoradas, esta fue principal-
mente del tipo cuestionable a leve y la proporcion de fluorosis con dafio estético no difiere significativamente de la presente
en zonas sin fluoracion del agua.

PALABRAS CLAVE: fluoruro; fluoridacién, agua potable; fluorosis; efectos adversos.

INTRODUCCION

Hay fuerte evidencia que la fluoracion del
agua reduce considerablemente la inequidad en
salud oral, siendo la intervencion mas ampliamen-
te implementada en salud publica para la preven-
cion de la caries dental (McDonagh et al., 2000;
Armfield, 2010). Es por esto que el Centro para el
Control y la Prevencion de Enfermedades de Esta-
dos Unidos (CDC) la reconoce como uno de los 10
principales logros en Salud Publica del siglo XX
(CDC, 1999).

Durante las ultimas décadas, una conside-
rable atencion cientifica ha sido puesta en la segu-

ridad y efectividad de los fluoruros, dada la amplia
variedad de fuentes de ingestion a la que la pobla-
cidn se encuentra expuesta y los riesgos a la salud
de las personas que esto puede acarrear (Khan et
al., 2004; Levy et al., 1995, 2001).

Los beneficios de la fluoracion del agua han
sido acompanados de un aumento de la fluorosis
dental con prevalencias que alcanzan el 32% (Clark
et al., 2006; Khan et al., 2005). Sin embargo en los
ultimos afios se ha observado también un aumen-
to de la prevalencia de fluorosis dental en comuni-
dades no fluoradas (Mascarenhas & Burt, 1998).
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La fluorosis dentaria es una intoxicacién croni-
ca por flior durante el periodo de formacién del es-
malte dentario. Clinicamente esta caracterizada por
opacidades difusas en parte o todo el esmalte, que no
so6lo producen problemas estéticos, sino también alte-
raciones funcionales producto de la pérdida de estruc-
tura del esmalte en los casos mas severos (Denbesten
& Li, 2011)

La fluoracion del agua también ha sido asocia-
da a otros efectos adversos como fracturas dseas,
cancer, Sindrome de Down, muerte fetal, malforma-
ciones congénitas, mortalidad infantil, deterioro
cognitivo, Alzheimer, entre otros. Sin embargo la evi-
dencia cientifica no ha sido concluyente en establecer
estas asociaciones (McDonagh et al.).

Si bien no hay clara evidencia de otro potencial
efecto adverso (McDonagh et al.), el incremento de
fluorosis dental tanto en poblaciones fluoradas como
no fluoradas, ha hecho que las autoridades de salud
de Chile realicen actualizaciones periédicas de la ulti-
ma evidencia disponible sobre el tema (Vallejos et al.,
2002).

El ultimo reporte Ministerial del afio 2002, con-
cluye que el principal efecto adverso de la fluoracion
de las aguas de bebida es la fluorosis dental, la cual
se presenta con una prevalencia moderada, aparen-
temente con relacion dosis-respuesta a las dosis de
flior presentes en el agua y a la asociacion con expo-
sicion a otras fuentes de flior. Ademas sostiene que
no hay evidencia para relacionar otros efectos adver-
sos a la fluoracion del agua, considerandola una me-
dida segura segun la evidencia cientifica disponible
(Vallejos et al.).

Con el fin de actualizar la dltima revisiéon del
tema, la Subsecretaria de Salud Publica del Ministe-
rio de Salud de Chile, encomienda la realizacion de
este estudio, cuyo objetivo fue determinar si la
fluoracion del agua a concentraciones de 0,6 a 1 ppm
se asocian a una mayor proporcion de efectos adver-
sos en la poblacion general al compararlo con con-
centraciones subdptimas.

MATERIAL Y METODO

Se realizé una revision sistematica de la litera-
tura en MEDLINE, EMBASE, COCHRANE, SCIELO,
LILACS, CRD, BBO, PAHO y WHOLIS, limitada des-
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de el 2002 al 2012 sobre los efectos adversos de la
fluoracion de agua a concentraciones de 0,6 a 1 ppm.
en poblacion infantil, adolescente y adulta.

La busqueda fue realizada simultaneamente por
dos investigadores, en forma independiente, utilizan-
do a la vez estrategias sensibles y especificas. Las
palabras clave utilizadas fueron fluoride, fluorine,
fluorene, fluoridation, topical fluoride, water, drinking
water, fluorosis, bone fractures, neoplasms, cancer,
adverse effects, toxicity.

Se incluyeron estudios primarios y secundarios
en espafiol, inglés y portugués con al menos dos po-
blaciones comparadas, una con niveles 6ptimos de
flior en agua (0,6—1 ppm) y otra sin fluoracion del agua
(<0,3 ppm) o con niveles subéptimos (>0,3 < 0,6 ppm).
Se considerd como principales medidas de resultado
la prevalencia de fluorosis dental medido a través de
los indices de Dean, Tylstrup-Fejerskov o TSIF, inci-
dencia de cancer, prevalencia de fracturas éseas o de
cualquier otro efecto adverso descrito en la literatura.

Se excluyeron revisiones narrativas, reporte de
casos, cartas al editor, estudios ecoldgicos, experi-
mentales, in vitro y en animales.

Una vez terminada la busqueda, una seleccion
primaria fue realizada por dos investigadores en for-
ma independiente, quienes revisaron los titulos y los
resumenes de los articulos resultados de la busque-
da. Los registros relevante considerados por al me-
nos un revisor y que cumplieron los criterios de selec-
cion determinados fueron examinados.

Dos investigadores de forma independiente rea-
lizaron una evaluacién de la calidad de los articulos
seleccionados aplicando las guias de evaluacion criti-
ca de la JAMA. En los casos donde existieron discre-
pancias entre los evaluadores, estas fueron resueltas
a través de consenso.

RESULTADOS

La busqueda arrojé 1024 articulos de los cua-
les 34 cumplieron los criterios de inclusién,siendo fi-
nalmente 10 los articulos incluidos como evidencia

(Fig. 1).

Veinticuatro articulos fueron excluidos posterior
al analisis critico por no responder la pregunta de in-



ZAROR, C.; VALLEJOS, C.; CORSINI, G.; DE LA PUENTE, C.; VELASQUEZ, M.; TESSADA-SEPULVEDA, R.; DEL VALLE-ARANDA, C. & VEGA-RODRIGUEZ, G. Revision
sistematica sobre los efectos adversos de la fluoracion del agua. Int. J. Odontostomat., 9(1):165-171, 2015.

vestigacion, no cumplir los criterios de inclusién deter-
minados para cada pregunta o por ser de baja calidad
metodoldgica, esto es, ser sélo descriptivos o no esta-
blecer asociacion entre variables, o por no presentar
ajuste por variables de control.

Se identificaron 3 revisiones sistematicas, de
las cuales una, la del Gobierno Australiano ( National
Health and Medical Research Council, 2007), incluyo
todos los efectos adversos estudiados. Cabe desta-
car también que la revision del Gobierno Australiano,
tomo6 como base la revision de McDonagh et al., por
ser considerada la revision mas completa realizada
sobre los efectosde la fluoracion del agua. Por lo tan-
to, la busqueda de estudios originales realizados por
ésta revision incluy6 estudios para el periodo 2000—
2007, identificando solo estudios no incluidos en la
revision de McDonagh et al. Ambas revisiones inclu-
yeron estudios de todos los niveles de evidencia, in-
clusive estudios transversales y ecoldgicos, esto con
la finalidad de permitir la mas amplia busqueda de
evidencia.

Fluorosis dental. Siete estudios fueron incluidos como
evidencia, dos revisiones sistematicas (Khan et al.,

2005; National Health and Medical Research Council)
y cinco estudios de corte transversal (Bottenberg et
al., 2004; Cochran et al., 2004; Macpherson et al.,
2007; Meyer-Lueckel et al., 2007; Whelton et al., 2006)
(Tabla I), de los cuales se concluye que la fluoracién
del agua potable, a concentraciones de 0,6 a 1 ppm,
se asocia a un mayor riesgo de fluorosis que la no
fluoracion. Sin embargo la mayoria de la fluorosis den-
tal es del tipo cuestionable a leve y no es considerada
un problema estético.

Es importante destacar que tanto en la revisiéon
sistematica del Gobierno Australiano (National Health
and Medical Research Council) como en la revision
publicada por Khan et al. (2005) los estudios prima-
rios incluidos son de tipo descriptivos y que muy po-
cos de los estudios incluidos midieron el impacto de
otras fuentes de incorporacion de fluoruros o de otros
posibles factores confundentes en la asociacion entre
fluorosis dental y fluoracion del agua de beber a con-
centraciones de 0,6 a 1 ppm.

A pesar de que la mayoria de los estudios de-
mostraron una mayor prevalencia de fluorosis en zo-
nas fluoradas que no fluoradas, ésta fue principalmente

Biisqueda de la literatura

Medline, Scielo, Lilacs, Cochrane,
EMBASE, CRD, BBO, PAHO, WHOLIS

Resultados combinados
de la bisqueda= 1024

Seleccion basada en
titulos y abstract= 696

Vﬁ} Citas Duplicadas= 328

vﬁ} Articulos Excluidos= 659

Articulos a texto completo incluidos para revision completa= 34

ﬁ} Articulos excluidos= 24
A4

* 3 Revisiones sistematicas
e 1 Estudio de caso y control

Articulos incluidos como evidencia= 10

e 6 Estudios de corte transversal

Fig. 1. Flujograma de busqueda y seleccion.
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dos antes de los 20 afios de edad, la baja calidad
metodoldgica del estudio nos hace mirar estos resul-
tados con cautela. Los autores no encontraron ningun
tipo de asociacion en mujeres.

Otros Efectos Adversos. De las dos revisiones sis-
tematicas (National Health and Medical Research
Council; Ludlow et al., 2007) incluidas para determi-
nar la asociacion entre fluoracion del agua y cualquier
otro efecto adverso se concluye que no hay evidencia
de que el consumo de agua potable fluorada a con-
centraciones de 0,6 a 1 ppm, aumente el riesgo de
desarrollar cualquier otro efecto adverso en la pobla-
cion general que la no fluoracion del agua (Tabla ).

Las dos revisiones sistematicas incluidas explo-
raron una serie de efectos adversos como sindrome
de Down, Alzheimer, muerte fetal, disminucion coefi-
ciente intelectual, anomalias congénitas, enfermedad
coronaria, retardo mental, fluorosis esqueletal, enfer-
medad renal crénica, entre otros, sin encontrar aso-
ciacion significativa con concentraciones éptimas de
ion fluoruro en el agua de beber.

DISCUSION

La evidencia es clara en confirmar que la
fluorosis dental es el efecto adverso mas reportado
asociado a la fluoracion de agua, siendo la fluorosis
un indicador de ingestion total de fluor durante el de-
sarrollo dentario (McDonagh et al.; National Health and
Medical Research Council; Parnell et al., 2009).

Tanto la revision del Gobierno Australiano como
la de Khan muestran una relacion dosis-respuesta
entre fluorosis y diferentes concentraciones de fltor
en el agua, sin embargo, la severidad de fluorosis a
concentraciones éptimas es principalmente de tipo muy
leve a leve (McDonagh et al.; Khan et al., 2005;
Whelton et al.). Si bien hay 4 veces mas riesgo de
desarrollar fluorosis con problemas estéticos en zo-
nas de fluoracion éptima versus subdptimas, el incre-
mento absoluto en la prevalencia es de sélo un 4 a
5% (National Health and Medical Research Council;
Parnell et al.).

Es importante resaltar que en ambas revisio-
nes sistematicas, los estudios primarios incluidos fa-
llan en el esfuerzo de controlar los efectos de poten-
ciales factores confundentes, lo que no descarta que
este aumento de la prevalencia se deba a otras fuen-

tes de exposicion al flior y no sélo a la fluoracion del
agua. Esto es reforzado por la evidencia que muestra
un aumento de fluorosis tanto en zonas fluoradas como
no fluoradas, aunque no estadisticamente significati-
vo (Khan et al., 2005; Mascarenhas & Burt).

Los resultados de esta revision concuerdan con
datos aportados por las revisiones de Jones et al.
(1999) y de Demos et al. (2001) sobre asociacion en-
tre fluoracion del agua y fracturas 6seas. Ellos conclu-
yen que la fluoracion del agua a niveles para prevenir
caries no tiene un efecto adverso sobre la DMO o la
incidencia de fracturas. Demos et al. encontré solo un
estudio que mostré un incremento en la incidencia de
fracturas pero a niveles 4 veces mayor a los niveles
considerados como 6ptimos. Al igual que el estudio
de Sowers et al. (2005), el control de la variables
confundentes fue pobre, lo que nos indica que esta
asociacion se pude deber a otro factor confundente y
no solo a la concentracion del fltor en el agua.

La evidencia tampoco es concluyente en esta-
blecer que la fluoracién del agua puede tener un efec-
to protector en la incidencia de fracturas
6seas (McDonagh et al.; National Health and Medical
Research Council; Jones et al.; Demos et al.).

Numerosos estudios han fallado en demostrar
la asociacion entre los diferentes niveles de fldor en el
agua e incidencia global de cancer (McDonagh et al.;
National Health and Medical Research Council;
Gelberg et al., 1995; Kim et al., 2011). En nuestra revi-
sion solo el estudio de Bassin et al. muestra un incre-
mento del riesgo entre un subconjunto de hombres
expuestos al fluor en el agua potable durante la infan-
cia y osteosarcoma. Este estudio presenta sélo ha-
llazgos parciales del proyecto de investigacion sobre
fluoruros y osteosarcoma realizado por la escuela de
Medicina Oral de la Universidad de Harvard. Es por
esta razon, que varios autores (Kim et al.; Douglass &
Joshipura, 2006) invitan a mirar estos resultados con
cautela.

Douglass & Joshipura, argumentan que los re-
sultados preliminares del analisis global de los casos
identificados entre 1993 y 2000 (segundo grupo de
casos) no muestran una asociacion entre el
osteosarcoma y fluor en el agua potable. Ademas ex-
pone que los casos fueron identificados a partir de los
mismos hospitales dentro de los mismos departamen-
tos de ortopedia y que los mismos departamentos de
patologia hacen el diagnéstico de osteosarcoma, lo
que podria afectar los resultados del estudio.
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Ademas argumenta que estudios preliminares de
las muestras 6seas que se proporcionan para muchos
de los casos, sugieren que el nivel de fluoruro en el hueso
no esta asociado con exceso de riesgo de osteosarcoma.
Esto es confirmado posteriormente por Kim et al.

Bassin et al., dentro de sus limitaciones expone
que las estimaciones de fluoruro en el agua potable en
cada residencia no reflejan el consumo real de fltor, que
hay una falta de datos sobre otros posibles factores de

confusion, tales como otras fuentes de ingestion de
fluoruros o la presencia de algun tipo agentes contami-
nante o cancerigenos presente en el agua o alimentos.

Con respecto a otros posibles efectos adver-
sos, la evidencia es demasiado limitada para permitir
conclusiones seguras. Esta revision confirma los ha-
llazgos de revisiones previas sobre el tema y por tal
razdn no existe evidencia que sugiera el estudio de
algun otro efecto adverso de forma prioritaria.

ZAROR, C.; VALLEJOS, C.; CORSINI, G.; DE LA PUENTE, C.; VELASQUEZ, M.;TESSADA-SEPULVEDA, R.; DEL
VALLE-ARANDA, C.;VEGA-RODRIGUEZ, G. Systematic review of the adverse effects of water fluoridation. Int. J.
Odontostomat., 9(1):165-171, 2015.

ABSTRACT: During the last decades, considerable scientific attention has been paid to the safety of fluoride, given
the wide variety of sources of intake at which the population is exposed and the risks to the health of people this may
produce. The aim was to determine whether water fluoridation at concentrations from 0.6 to 1 ppm is associated with a
higher proportion of adverse effects in the general population when comparing them to suboptimal concentrations. A systematic
review was conducted of the literature in MEDLINE, EMBASE, COCHRANE, SCIELO, LILACS, CRD, BBO, PAHO and
WHOLIS, limited to 2002 to 2012. Included were primary and secondary studies in Spanish, English and Portuguese with at
least two compared populations, one with optimal fluoride levels in the water (0.6—1 ppm) and another without water fluoridation
(<0.3 ppm) or with suboptimal levels (>0.3 < 0.6ppm). Two researchers independently evaluated the quality of the articles
selected and which met the inclusion criteria. The search revealed 1024 articles, of which 24 met the inclusion criteria and 10
were included as evidence. With the exception of dental fluorosis, there is no association between any other adverse effect
and water fluoridation. Despite the greater prevalence of fluorosis in fluoride than in non-fluoride zones, this was mainly
questionable to slight and the proportion of fluorosis with esthetic damage does not differ significantly from this in zones

without water fluoridation

KEY WORDS: fluoride, drinking water, fluorosis, adverse effects.
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