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RESUMEN

La enfermedad periodontal (EP) es una patologia que afecta principalmente los tejidos que
rodean a la pieza dentaria (PD) y se caracteriza, en la mayoria de los casos, por una expo-
sicion bacteriana que favorece una respuesta destructiva e inflamatoria del huésped, que
conduce a la pérdida de insercion periodontal de la PD, provocando una marcada reabsorcion
dsea y la posible pérdida de las PD.

El diagndstico de EP implica evaluaciones clinicas y radiograficas, en la actualidad se estan
realizando diversas investigaciones para evaluar posibles compuestos en los fluidos orales
a través de lo cual puede ser posible evaluar la presencia y gravedad de estas enfermedades,
como asi también el riesgo en los pacientes.

Hay evidencias de la interaccion de macromoléculas salivales, como las mucinas, con mi-
croorganismos especificos. De esta manera las mucinas, junto con otros productos de la
saliva, ayudan a modular tanto el numero como el tipo de proliferacion de ciertos organismos
y provocar la disminucion de otros.

La revision de la literatura actual concluye que las mucinas salivales pueden servir como un
parametro bioquimico de la inflamacion del periodonto.

Palabras claves: Mucina - Enfermedad Periodontal - Marcador bioldgico.
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ABSTRACT

Periodontal disease (PD) is a pathology that mainly affects the tissues surrounding the tooth
(PD) and is characterized, in most cases, by a bacterial exposure that favors a destructive and
inflammatory response of the host, which leads to the loss of periodontal insertion of the PD,
causing a marked bone resorption and the possible loss of the PD.

The diagnosis of PD involves clinical and radiographic evaluations, at present several inves-
tigations are being carried out to evaluate possible compounds in oral fluids through which it
may be possible to evaluate the presence and severity of these diseases, as well as the risk
in patients

There is evidence of the interaction of salivary macromolecules, such as mucins, with specific
microorganisms. In this way, mucins, together with other saliva products, help modulate both
the number and type of proliferation of certain organisms and cause the decrease of others.
The review of the current literature concludes that salivary mucins can serve as a biochemical
parameter of inflammation of the periodontium.

Keys words: Mucin- Periodontal disease- Biological Marker.

Introduccion

La enfermedad periodontal (EP)
es una patologia que afecta
principalmente los tejidos que
rodean a la pieza dentaria (PD) y
se caracteriza, en la mayoria de
los casos, por una exposicion
bacteriana que favorece una
respuesta destructiva e inflama-
toria del huésped, que conduce
a la pérdida de insercion pe-
riodontal de la PD, provocando
una marcada reabsorcion dsea
y la posible pérdida de las PD.
Dicha exposicion bacteriana es
producto de la formacién de un
biofilm sobre la superficie den-
taria, proxima al tejido gingival.
Es considerada una patologia in-
flamatoria continua, por la gran
cantidad de superficie de epite-
lio ulcerado de las bolsas’2 3

Dentro de las periodontopatias
encontramos las enfermeda-

des gingivales, periodontales
propiamente dichas y las ma-
nifestaciones periodontales de
enfermedades sistémicas. La
enfermedad gingival es una con-
dicion inflamatoria que afecta
exclusivamente al tejido gingi-
val, mientras que la periodontitis
es una enfermedad infecciosa
crénica, que afecta los tejidos
de soporte de las PD.

Desde el punto de vista epide-
miolégico afecta un 30-40% de
la poblaciéon adulta mundial,
siendo una de las patologias de
mayor prevalencia. Su etiologia
es multifactorial y su patogenia
resulta de la interaccién entre
un biofilm predominantemente
gram negativo anerobio, algunas
especies microaerdfilas y el sis-
tema inmune. Su progresién en
el tiempo sin tratamiento puede
traer como consecuencias la
movilidad, tras la destruccion

del tejido conectivo y el hueso
alveolar, y posterior pérdida de
las piezas dentarias afectadas,
junto con la exposicién del epi-
telio ulcerado de la boca (por
la accion de las colagenasas) a
la placa bacteriana subgingival
3,4,5,34,38,41 ,45.

El diagnéstico de EP implica
evaluaciones clinicas y radio-
graficas, hoy en dia se estan
realizando diversas investiga-
ciones para evaluar posibles
compuestos en los fluidos ora-
les a través de lo cual puede ser
posible evaluar la presencia y
gravedad de estas enfermeda-
des, como asi también el riesgo
en |OS paCientes 12,16,18,21,22,23,27_
Ante la presencia de microbios
causantes de dichas enfer-
medades, interviene la saliva,
como primera linea de defensa.
La saliva es un fluido oral liqui-
do de reaccidn alcalina comple-
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jo, ejerce su influencia principal
sobre la iniciacion, maduracion
y el metabolismo de la pla-
ca 29,30,31,35,37,39_

Se destacan en su composicion
varias proteinas involucradas en
la activacion inmune innata y
adquirida. Algunas de estas pro-
teinas, como las inmunoglobuli-
nas y las chaperoquina HSP70/
HSPA, estan involucradas en
la activacion inmune tanto in-
nata como adquirida, mientras
que ciertas proteinas salivales,
incluidos los péptidos cationi-
cos, la lisozima, la amilasa, las
cistatinas, las proteinas ricas
en prolina, las peroxidasas,
las statherinas y las mucinas,
estan principalmente involu-

cradas en la inmunidad innata
3,6,7,10,13,1 5,20,26,44,46_

Revision de la literatura actual

Caracteristicas estructurales
de las mucinas

Las mucinas, son estructuras
proteicas macromoleculares, de
alto peso molecular, que cons-
tan de un nicleo central polipep-
tidico lineal (100 a 250 KDa) de-
nominado apomucina y de una
porcion glicosilada, producto
de glicosilacion del polipéptido.
Los oligosacaridos determinan
un incremento de 20 a 25 veces
del volumen en solucién de una
mucina glicosilada comparado
al nacleo peptidico no glicosila-
do, que confiere las propiedades

viscoeldsticas  caracteristicas
de los geles mucosos. Las mu-
cinas poseen la capacidad de
fijarse de modo especifico con
multiples bacterias que forman
placa, favoreciendo su elimina-
cion.

Se ha demostrado que las
mucinas salivales humanas
conforman 2 familias de glico-
proteinas, MG1 y MG2 que se
diferencian por sus masas mo-
leculares. La familia MG1 tiene
una masa molecular muy alta.
En contraste, la familia MG2 tie-
ne una estructura monomérica
con una masa molecular mucho
men0r4,5,6,11,14.

Las mucinas salivales, son pro-
pensos a formar complejos ho-
motipicos y heterotipicos. La
mayoria de éstos implican la
formacion de complejos, entre
las mucinas salivales y otras
proteinas salivales. Las muci-
nas, pueden actuar como molé-
culas portadoras de amilasas,
inmunoglobulinas A, proteinas
ricas en prolina y estaterinas,
claramente relacionadas con
una defensa oral estable.

Las mucinas forman una pri-
mera defensa sobre la mucosa
actuando como proteccion ante
la colonizacién bateriana, pero
también pueden, al ser tan diver-
sas sus cadenas oligosacaridas,
presentan sitios enzimaticos
que permiten la unién con bac-
terias especificas que ayudarian
a la colonizacion de las mismas
en el huésped 2024253236,

Rol de las mucinas en el siste-
ma inmunolégico

Estudios demostraron la inte-
raccion de macromoléculas sa-
livales, como las mucinas, con
microorganismos  especificos.
Estos microorganismos ingresan
por la cavidad bucal, dado que es
una de las puertas principales de
entrada, y son encapsulados con
una cubierta de saliva. De tal ma-
nera las mucinas salivales, junto
con otros productos salivales,
ayudan a modular el nimero, el
tipo de proliferacion de determi-
nados organismos y la disminu-
cién de otros.

Las mucinas juegan un papel
central en la inmunidad inna-
ta al promover la agregacion y
eliminacién de bacterias de la
cavidad oral. Las mucinas son
el principal componente forma-
dor de gel de la pelicula salival
que cubre el epitelio y funciona
como una membrana de difu-
sién contra sustancias patoge-
nas 5,17,19,40,42,43_

La saliva depletada de MG2, por
métodos inmunoquimicos, no
tiene la capacidad de aglutinar
estreptococos mientras  que
mantiene la actividad cuando
MG1 es removida. MG1 no in-
teractiia con los estreptococos,
sin embargo MG2 interactlia
con los estreptococos tanto
cuando estan en solucién, pro-
vocando la aglutinacién, como
cuando estdn adsorbidos a una
superficie sélida, provocando la
adherencia .



La produccién y activacion de
los mediadores proinflamato-
rios, citocinas, prostaglandinas
y las especies de oxigeno re-
activo, asi como las enzimas
proteoliticas, como las metalo-
proteinasas de la matriz (MMP),
en cascadas y en respuesta a
productos microbianos, contri-
buye a la destruccién del tejido
gingival y del hueso alveolar que
rodea los dientes®210,

Las mucinas secretadas actdan
modulando otras proteinas en la
saliva e interactuando con mi-
crobios para facilitar su elimina-
cién y reducir su patogenicidad.
Estudios recientes indican que
la mucina salival presenta ac-
tividad bactericida frente a
Aggregatibacter  actinomyce-
temcomitans (Actino bacillus
actinomycetemcomitans), uno
de los principales patégenos
responsables de la periodonti-
tis. Se encontr6é que en pacien-
tes con enfermedad periodontal
asociada a esta bacteria, pre-
sentan una concentracién de

FUNDACION JUAN JOSE CARRARO

saliva con MG2 disminuida, lo
cual aumentaria la susceptibi-
lidad de estos pacientes para
contraer la patologia. Esta dis-
minucién se debe a la menor
capacidad de defensa de la sa-
liva, debido a que las mucinas
interactian con estas bacterias
imposibilitando su adherencia a
la mucosa bucal.

Por otro lado, estudios realiza-
dos con el lipopolisacaridos de
la Porphyromonas gingivalis,
otra bacteria productora de en-
fermedad periodontal, demos-
traron que inhibe la sintesis de
mucina por las células de los
acinos de las glandulas sublin-
gual, comprometiendo el meca-
nismo de defensa pre epitelial
de la mucosa bucal y afectando
la progresion de la enfermedad
periodontal 3102,

En un ensayo sobre ratas, de
enfermedad periodontal, se
observé que a los 22 dias de
producida la periodontitis la
secrecion basal de mucina,
secretada por la glandula sub-

mandibular, estd aumentada.
Este aumento es un ejemplo
de interaccion del sistema ner-
vioso simpatico con el sistema
inmune, debido a que esta rela-
cionada a una estimulacion de
la rama simpatica del sistema
nervioso auténomo, provocada
por los mediadores quimicos
de la inflamacion. Estos resul-
tados podrian indicar que en
una etapa inicial de la enfer-
medad periodontal, aumenta
la secrecion de mucina, como
mecanismo de defensa "',

Conclusién

La revision de la literatura ac-
tual concluye que las mucinas
salivales pueden servir como
un parametro bioquimico de la
inflamacién del periodonto. Su
evaluacion como marcadores
de enfermedad periodontal, en
la mayoria de casos demostra-
ron aumento de sus niveles, por
el incremento de su secrecion
basal.



ARTICULOS ORIGINALES

Referencias Bibliograficas

1. Carranza F. Periodontologia Clinica. 9 Ed. México: Mc-
Graw-Hill Interamericana. 2004. Pp 138-162.

2. Lundmark A. y Cols. Mucin 4 and matrix metalloprotei-
nase 7 as novel salivary biomarkers for periodontitis. J Clin
Periodontol 2017; 44: 247-254. doi: 10.1111/jcpe.12670.

3. Groenink J, Walgreen-Waterings E, Nazmi K, Bolsher JGM,
Veerman ECI, van Winkelhoff AJ, Nieuw Amerongen AV, Sa-
livary lactoferrin and low-Mr mucin MG2 in Actinobacillus
actinomycetemcomitans-associated periodontitis. J Clin Pe-
riodontol 1999:26:269-275.

4. Walsh, L. 2008. Aspectos clinicos de biologia salival para
el clinico dental. Journal of Minimum Intervention in Dentis-
try, 1(1), 5-23.

5. Garcia Triana, B. E., Delfin Soto, O, Lavandero Espina, A.
M., & Saldana Bernabeu, A. 2012. Principales proteinas sa-
livales: estructura, funcion y mecanismos de accion. Revista
Habanera de Ciencias Médicas, 11(4), 450-456.

6. BL, Murty LN, Piotrowski J, Slomiany A. Salivary mucins in
oral mucosal defense. Gen Pharmac 1996; 27:761-771.

7. Slomiany BL, Murty LN, Piotrowski J, Slomiany A. Salivary
mucins in oral mucosal defense. Gen Pharmac 1996; 27:761-
771.

8. Proctor GB, Carpenter GH, Segawa A, Garrett JR, Eberso-
le L. Constitutive secretion of immunoglobulin A and other
proteins into lumina of unstimulated submandibular glands
in anaesthetised rats. Exp Physiol 2003; 88:7-12.

9. Sarosiek J, Rourk RM, Piascik R, Namiot Z, Hetzel DP Mc-
Callum RW. The effect of esophageal mechanical and chemi-
cal stimuli on salivary mucin secretion in healthy individuals.
Am J Med Sci 1994; 308:23-31.

10. Heintze U, Frostell G, Lindgardé F, Trell E. Secretion rate
and buffer effect of resting and stimulated whole saliva in
relation to general health. Swed Dent J 1986,10: 213

11. Busch L, Sterin-Borda L, Borda E. B-adrenoceptor alte-
rations coupled with secretory response and experimental
periodontitis in rat submandibular glands. Arch Oral Biol
2008;53:509-516.

12. Laine M, Tenovuo J, Lehtonen OR OjanotkoHarri A, Vilja
P Tuohimaa P Pregnancy-related changes in human whole
saliva. Arch Oral Biol 1988.

13. Collado-Gonzalez, M.; Gonzalez Espinosa, Y., Goycoolea,
FM. Interaction Between Chitosan and Mucin: Fundamentals
and Applications. Biomimetics 2019;4, 32.

14. Brown R. B., Hollingsworth M. A. 2013. Mucin Family of
Glycoproteins, 2nd Edn. Amsterdam: Elsevier Inc., 10.1016/
B978-0-12-378630-2.00670-8

15. Huang H.-J, Liu C.-W, Xu H.-J, Bao Y.-Y, Zhang C.-X.
(2017). Mucin-like protein, a saliva component involved in
brown planthopper virulence and host adaptation. J. Insect
Physiol. 98 223-230. 10.1016/j jinsphys.2017.01.012

16. Tran D. T, Ten Hagen K. G. (2013). Mucin-type O-Gly-
cosylation during development. J. Biol. Chem. 288 6921-
6929. 10.1074/jbc.R112.418558

17. Park, S.K, Park, KW, Mo, JH. et al. Mycopathologia
2019. https://doi.org/10.1007/511046-019-00340-z

18. J Oral Maxillofac Pathol. 2019 Jan-Apr; 23(1): 49-53.
doi: 10.4103/jomfp.JOMFP_175_16

19. J Allergy Clin Immunol. 2019 May 15. pii: S0091-
6749(19)30623-2. doi:10.1016/].jaci.2019.05.006

20. Medicina (Kaunas). 2019 May 16;55(5). pii: E144.
doi:10.3390/medicina55050144.

21. Baudo, Judith Ethel y Cols., 2016. Enfermedad periodon-
tal progresiva: estudio de dos biomarcadores salivales. Re-
vista de la Facultad de Odontologia. p. 58-61.

22. Baudo, Judith Ethel | Tosti Sonia Beatriz | Mazzeo, Do-
minga Maria Asuncion | Cecho, Analia Cristina | Allegretti,
Patricia Ercilia; 2015; IL-1 y TNF a como biomarcadores sali-
vares de enfermedad periodontal; Revista de la Facultad de
Odontologia. p. 63-67.

23. Diaz Castillo, M. Y., Pacheco Arévalo, D. P, Paez Garzon,
A. F, & Rodriguez Cabeza, M. A. 2018. Relacion del flujo sa-
lival, la enfermedad periodontal y calculos dentales en pa-
cientes comprometidos sistémicamente con diabetes tipo /.
24. Dhanisha, S. S, Guruvayoorappan, C., Drishya, S., &
Abeesh, P 2018. Mucins: structural diversity, biosynthesis,
its role in pathogenesis and as possible therapeutic targets.
Critical reviews in oncology/hematology, 122, 98-122.


https://doi.org/10.1007/s11046-019-00340-z

25. Corfield, A. P 2015. Mucins: a biologically relevant gly-
can barrier in mucosal protection. Biochimica et Biophysica
Acta (BBA)-General Subjects, 1850(1), 236-252.

26. Malin E.V.Johansson, Gunnar C.Hansson. 2016. The
Mucins. Encyclopedia of Imnmunobiology

27. Acquier AB1, Pita AK1, Busch L1, Sanchez GA. 2015.
Comparison of salivary levels of mucin and amylase and
their relation with clinical parameters obtained from pa-
tients with aggressive and chronic periodontal disease. J.
Appl. Oral Sci. vol.23 no.3 Bauru May/June 2015.

28. Xu, D, Pavlidis, P, Thamadilok, S., Redwood, E., Fox, S.,
Blekhman, R., ... & Gokcumen, 0. (2016). Recent evolution
of the salivary mucin MUC7. Scientific reports, 6, 31791.

29. Frenkel, E. S., & Ribbeck, K. 2017. Salivary mucins pro-
mote the coexistence of competing oral bacterial species.
The ISME journal, 11(5), 1286

30. Kejriwal, S., Bhandary, R, Thomas, B., & Kumari, S.
2014. Estimation of levels of salivary mucin, amylase and
total protein in gingivitis and chronic periodontitis patients.
Journal of clinical and diagnostic research: JCDR, 8(10),
ZC56.

31. Lundmark, A., Davanian, H, Bage, T, Johannsen, G.,
Koro, C., Lundeberg, J., & Yucel-Lindberg, T. 2015. Trans-
criptome analysis reveals mucin 4 to be highly associated
with periodontitis and identifies pleckstrin as a link to sys-
temic diseases. Scientific reports, 5, 18475.

32. Behera, S. K., Praharaj, A. B., Dehury, B., & Negi, S. 2015.
Exploring the role and diversity of mucins in health and
disease with special insight into non-communicable disea-
ses. Glycoconjugate journal, 32(8), 575-613.

33. Meyle, J., Dommisch, H., Groeger, S., Giacaman, R. A.,
Costalonga, M., & Herzberg, M. 2017. The innate host res-
ponse in caries and periodontitis. Journal of clinical perio-
dontology, 44(12), 1215-1225.

34. Nayar, G., Gauna, A., Chukkapalli, S., Velsko, I., Kesava-
lu, L., & Cha, S. 2016. Polymicrobial infection alter inflam-
matory microRNA in rat salivary glands during periodontal
disease. Anaerobe, 38, 70-75.

35. Ji; S., & Choi, Y. 2015. Point-of-care diagnosis of perio-
dontitis using saliva: technically feasible but still a challen-
ge. Frontiers in cellular and infection microbiology, 5, 65.

FUNDACION JUAN JOSE CARRARO

36. Laurén, P, Paukkonen, H., Lipidinen, T, Dong, Y, Oksanen,
T, Raikkonen, H.,, ... & Laaksonen, T 2018. Pectin and mucin en-
hance the bioadhesion of drug loaded nanofibrillated cellulose
films. Pharmaceutical research, 35(7), 145.

37. Bucki, R., Namiot, D. B., Namiot, Z., Savage, P. B, & Janmey,
P A. 2008. Salivary mucins inhibit antibacterial activity of the
cathelicidin-derived LL-37 peptide but not the cationic steroid
CSA-13. Journal of antimicrobial chemotherapy, 62(2), 329-335.
38. Jawzali, J. I. 2016. Association between salivary sialic acid
and periodontal health status among smokers. The Saudi den-
tal journal, 28(3), 124-135.

39. Hernandez-Castaneda, A. A., Aranzazu-Moya, G. C., Mora, G.
M., & Queluz, D. D. P 2015. Chemical salivary composition and
its relationship with periodontal disease and dental calculus.
Brazilian Journal of Oral Sciences, 14(2), 159-165.

40. Babic, A., Poole, E. M., Terry, K. L., Cramer, D. W, Teles, R. P, &
Tworoger, S. S. 2015. Periodontal bone loss and risk of epithelial
ovarian cancer. Cancer Causes & Control, 26(6), 941-947.

41. Szafranski, S. P, Deng, Z. L., Tomasch, J., Jarek, M., Bhu-
ju, S., Rohde, M., ... & Wagner-Dabler, I. 2017. Quorum sensing
of Streptococcus mutans is activated by Aggregatibacter acti-
nomycetemcomitans and by the periodontal microbiome. BMC
genomics, 18(1), 238.

42. Finoti, L. S., Nepomuceno, R., Pigossi, S. C., Corbi, S. C., Se-
colin, R., & Scarel-Caminaga, R. M. 2017. Association between
interleukin-8 levels and chronic periodontal disease: A PRIS-
MA-compliant systematic review and meta-analysis. Medicine,
96(22).

43. Haririan, H., Andrukhov, 0., Béttcher, M., Pablik, E., Wimmer,
G., Moritz, A., & Rausch Fan, X. 2018. Salivary neuropeptides,
stress, and periodontitis. Journal of periodontology, 89(1), 9-18.
44. Talib, H. J,, & Ahmed, M. A. 2016. Assessment of Salivary
a-Amylase and Flow Rate Levels and Their Correlation with Gin-
givitis and Severity of Chronic Periodontitis. Part: 1. Journal of
Baghdad College of Dentistry, 325(3955), 1-7.

45. Cueno, M. E., & Ochiai, K. 2016. Re-discovering periodontal
butyric acid: New insights on an old metabolite. Microbial pa-
thogenesis, 94, 48-53.)

46. Johansson, M. E., & Hansson, G. C. 2016. Immunological
aspects of intestinal mucus and mucins. Nature Reviews Im-
munology, 16(10), 639



