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RESUMEN

La saliva es una secrecién glandular de las tres pares de glandulas salivales mayores, la parétida, sub mandibular y sub
lingual, las glandulas salivales menores y el fluido gingival. La funcion de la saliva es principalmente protectora, sin embargo
posee otras funciones. La severa reduccion de su flujo no s6lo produce un deterioro violento de la salud oral, sino que tiene
un impacto en el deterioro de la calidad de vida del paciente. La xerostomia se ha hecho mas comin en la medida que la
expectativa de vida aumenta. La polifarmacia causa reduccion del flujo salival y esta afeccion también se presenta en el
Sindrome de Sjogrens. Esta revisidn bibliogréafica es sobre el papel de la saliva, la prevalencia de la sequedad de la boca y la
importancia del flujo salival, asi como otros aspectos sistémicos asociados a la saliva. Comprender la saliva y su papel en la
salud y la enfermedad, ayudara a promover una mayor conciencia entre los profesionales de la salud sobre este problema, su
prevencion y tratamiento.

DeCS: Saliva, Sindrome de Sjogrens, sequedad de boca, xerostomia; calidad de vida.

Saliva: a window for the diagnosis
SUMMARY

Saliva is a glandular secretion of the three pairs of major salivary glands, (parotid, sub mandibular and sublingual), minor
salivary glands and gingival fluid. The function of saliva is primarily protective, however it may have others. The severe
reduction of its flow not only produces a violent deterioration of oral health, but it has an impact on the weakening of the
patients’ life quality. Xerostomy has become more common as life expectation increases. Polypharmacy causes decrease in
salivary flow and this condition also occurs in Sjogren's syndrome. The present literature review is about the role of saliva,
prevalence of mouth dryness as well as other systemic aspects associated to saliva. The understanding of saliva and its role
for health and illness will help to promote a greater awareness among health professionals on the issue, its prevention and
treatment.

MeSH: Saliva, Sjogren's syndrome, xerostomia, acquired pellicle, quality of life
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INTRODUCCION

¢Es importante la saliva? Un mundo sin saliva
es un mundo sin placer; es sequedad de la boca.
La saliva viscosa altera el sabor, desvia el
sentido del olfato, dificulta la fonacion y la
masticacion, es factor de riesgo de las caries y
erosion en los dientes, halitosis, acidez y
esofagitis ; agrava el reflujo &cido, cambia la
dieta, causa lengua ardiente y labios
quebradizos, besos secos vy facilita las
infecciones por hongos . Frecuentemente su
ausencia esta acompafiada de desecacion
ocular, nasal y dérmica.

La saliva, es el bio-fluido del cuerpo humano
mas disponible y de obtencion no invasiva, que
de forma permanente "bafia" la cavidad bucal y
trata de hacer frente a un entorno en constante
cambio; es el Unico lugar en el cuerpo donde un
tejido mineralizado estd expuesto al ambiente
externo, donde hay interacciones complejas
entre diferentes superficies: tejidos blandos y
duros, alimentos, el aire y los microorganismos.
Sin duda la saliva juega un importante papel en
la salud. Otros fluidos del organismo, la sangre,
la orina, el sudor y las lagrimas han sido
ampliamente estudiadas y usadas como
indicadores de salud y enfermedad.

El campo de los diagnosticos salivales es
bastante nuevo, pero un ndmero creciente de
informes se han publicado sobre el tema. Su
condicion  emergente es evidente, por los
analisis investigados, muchos de ellos s6lo en el
disefio de estudios transversales. El objetivo de
esta revision bibliografica es realizar una
actualizacion sobre la saliva, este importante
elemento de la salud bucal de la poblacion.

La saliva: una ventana al diagndstico. Calatrava.

http://erevistas.saber.ula.ve/index.php/rvio

ASPECTOS CLINICOS DE LA BIOLOGIA
SALIVAL

Este fluido complejo es claro y con pH cercano
al neutro (pH 6-7). Posee propiedades
lubricantes, antibacterianas y digestivas, vy
proviene en un 93% de las glandulas salivales
mayores y 7% de las menores. Cuando es
estimulada tiene una poderosa  accién
amortiguadora o buffer, que juega un importante
papel en el intercambio de pH que ocurre por la
produccion o presencia de 4cidos .

En la superficie de los dientes, la saliva
interviene de manera significativa en la
formacion de la pelicula adquirida (PA), y a su
vez en la homeostasis del crecimiento y la
defensa fisico-quimica de los dientes, asi como
en la adhesion bacteriana (y la colonizacion) a
las superficies de los dientes, que pueden
conducir a la formacion de caries e inflamacion
periodontal. La PA también puede ser
considerada como una herramienta importante
en la exclusion ventajosa de microbios
patdgenos transitorios que entran en la boca. La
saliva ademas juega un papel importante fisico-
quimico, en la defensa inmune de las superficies
de la mucosa oral (a través de la accién
antimicrobiana directa y la aglutinacion o
exclusion de los microbios) y en la regulacion
fina (activacion / modulacidn) de las reacciones
inmunitarias de las mucosas bucales #°,

Sin duda la saliva tiene uno de los papeles mas
dificiles de realizar en el cuerpo humano.
Facilita el sabor y la deteccion de alimentos
nutritivos y  también sirve de defensa de
infeccidn de la mucosa de la microbiota presente
en la boca. Cumple con estos papeles por tener
una composicion compleja y sus propiedades
fisicas versatiles. Los componentes de proteinas
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e iones conforman una solucién viscoeléstica en
99% de agua, capaz de muchas funciones, tales
como actuar como un lubricante y un agente
antimicrobiano, la prevencion de la disolucion
de los dientes, ayudando a la digestion y facilitar
el sentido del gusto *.

Es importante destacar que las células de los
acinos salivales producen macromoléculas (las
cuales le dan a la saliva esas propiedades
Gnicas) que luego en los mismos acinos y
ductos se combinan para producir un fluido
hipotonico que junto a otras macromoléculas
llegan a la cavidad bucal, controlada por el
sistema nervioso auténomo, y estimulada por la
presencia de alimentos en la boca4; este sistema
de ductos tienen varios tipos celulares
diferentes (intercaladas, estriados y excretores y
su composicion difiere entre las glandulas
salivales)5.  Los  nervios  parasimpaticos
producen acetilcolina que estimula la secrecién
del fluido y los nervios simpaticos descargan
nor-adrenalina que estimula la secrecion de las
proteinas. La saliva sublingual, producida por
los acinos mucosos es gruesa Yy viscosa; las
células serosas de la pardtida es delgada y
acuosa. La sub maxilar es mixta °.

El analisis a través de la saliva es un campo
emergente que ha progresado a través de varios
acontecimientos importantes en la Gltima
década, incluyendo la publicacion del proteoma
salival humano y la incorporacion de fondos
para integrar las nanotecnologias y los
conceptos de ingenieria de microfluidos en el
desarrollo de dispositivos compactos para un
rapido analisis de esta secrecion .

Este fluido ofrece ventajas para la investigacion:
muestra mas pequefias, la posibilidad de un
estudio dindmico, una mayor sensibilidad, no
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invasivo, el procedimiento de recogida es
sencillo, existe una buena cooperacion del
paciente, la posibilidad de coleccion en
cualquier lugar, ningun equipo ni técnico super-
capacitado para la recoleccidn, correlacion con
los niveles en la sangre, potencialmente valiosa
para los nifios y adultos mayores, mas precisa
que la sangre para la deteccion de muchas
enfermedades bucales y sistémicas, pueden
proporcionar una solucién rentable y un
enfoque para el estudio de grandes poblaciones.
Los avances en el uso de la saliva como un
fluido de diagndstico se han visto favorecido por
las actuales tecnologias; la técnica de
fluorescencia ligado a enzimas, ensayos de
Western blot y reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) 2°.

FLUJO SALIVAL Y XEROSTOMIA

El flujo normal de saliva no estimulada (en
reposo) es aproximadamente de 0.3 ml/min. y el
de la saliva estimulada es de 1-2 ml/min.
Cuando los valores caen en un 50 % de su valor
normal, los sujetos se quejan de resequedad.
Una persona con 0.30 ml/min de fluido salival,
notard su sequedad cuando cae a 0.14ml/min.
Asi cuando hay una reduccion del 50%, mas de
una glandula esta afectada y probablemente es
sistémica™. Sin embargo, no existe un valor
aceptado universalmente para el flujo salival'.

Sreebny'! analiz6 datos de varios estudios de
prevalencia en el mundo, en los cuales entre el
14 y 46% de la poblacién respondio
positivamente, cuando se interrogé sobre boca
seca. Afadio que la muestra incluyé un ndmero
importante  de personas, pero afiadio que la
amplia diferencia depende de como se realice la
anamnesis. Si  pregunta ¢Ud. Sufre de
resequedad de la boca en la mafiana o en la
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noche? recibe una respuesta, mientras que al
preguntar ¢Sufre de boca seca continuamente?
recibe otra. Agrega el autor que en dos estudios
separados con la misma pregunta ¢Su boca esta
generalmente seca?, resulté en un 21 % de
hombres y 33% de mujeres afirmativamente, y
similarmente en el otro estudio 23 y 28 %.
Ambos estudios demostraron un aumento de
respuestas positivas con la edad, en toda la
poblacion y en los que ingerian medicamentos.
En los pacientes mayores de 60 afios, entre el 30
y 40 por ciento se quejaron de xerostomia.

Aunque las drogas son las herramientas
terapéuticas mas poderosas que tenemos para
mejorar la calidad de vida de la poblacion, su
uso no esta exento de efectos adversos *. Para
algunos la causa mas comun de la hipofuncion
salival es el efecto colateral del uso de drogas
medicamentosas *°. Cientos de prescripciones
producen resequedad salival y a media que mas
droga se consume, mayor es la prevalencia de la
xerostomia. El Instituto Nacional de
Investigacion Dental y Créneo Facial ha
reportado que mas de 400 medicamentos pueden
producir como efecto colateral sequedad de la
boca’.  En  general esta  desecacion
farmacoldgica es reversible; al eliminar el factor
que induce la xerostomia, se restaura el flujo
normal *2.

La realidad es que hoy en dia hay muchos
pacientes poli medicados, y es dificil encontrar
la causa de sus efectos adversos en la cavidad
bucal, que aumentan exponencialmente cuando
se combinan mas de 4 farmacos. Los maés
comunes son la xerostomia, alteracion del gusto,
agrandamiento gingival, cambios de la mucosa
oral, pigmentaciones, halitosis, osteonecrosis,
infecciones oportunistas, diatesis hemorragica y
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la mucositis causada por el tratamiento del
cancer®,

Los medicamentos mas comunes son:
Analgésicos (no  narcéticos, AINES vy
narcoticos), reguladores  del  apetito
(anfetaminas), preparaciones anti-acné, anti-
artriticos, anticolinérgicos y antiespasmadicos;
antidiarreicos, antihistaminicos, anti
hipertensivos y  diuréticos; drogas anti
Parkinson, agentes psicotropicos Yy anti
psicéticos °.

El flujo de saliva es menor durante el suefio;
esto explica porque el contaje bacteriano y la
tendencia a la halitosis son mayores antes del
desayuno™. El mal aliento es causado por la
presencia de compuestos volatiles sulfurados
presentes en el aire exhalado. Estos compuestos
resultan de la degradacion proteolitica por las
bacterias de los péptidos que contienen los
sulfuros y los aminoacidos en saliva, fluido
crevicular, sangre y células epiteliales que se
descaman presentes en la saliva®.

La saliva en la boca no es uniforme. La
produccién de saliva es constante, variable y
dependiente de la estimulacion nerviosa y de los
impulsos generados por los movimientos
propios de la lengua, labios y misculos mimicos
de la cara. ElI ser humano segrega de 1 a 1,5
litros de saliva diarios, a velocidades promedio
de 0,25 a 0,35 ml/min en estado de reposo,
pudiendo variar por estimulacion nerviosa y su
propio ciclo circadiano®™®. Existen “autopistas de
saliva” como en las superficies linguales de los
molares inferiores donde el flujo es mayor y
mas rapido, y zonas de flujo menor y lento,
como las superficies vestibulares de los
incisivos superiores. Por ello la placa que se
localiza en las regiones donde el volumen y la
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velocidad de la saliva es menor, sera mas
cariogénica que la placa de las regiones de la
boca donde existen “autopistas de saliva™’.

COMPOSICION ORGANICA DE LA
SALIVA

La saliva no es meramente un ultra filtrado de
plasma; incluye  proteinas,  hormonas,
anticuerpos, y otros compuestos moleculares
gue se miden normalmente en la rutina de un
analisis de sangre. Sin duda, las funciones de la
saliva son una ventana de diagnostico para el
cuerpo, tanto en la salud como en la
enfermedad.

Se compone de aproximadamente 99% de agua,
es isotonica en el acino y se convierte en
hipotonica al reabsorberse el Na + y Cl-, a
medida que pasa a través el sistema de ductos.
Esta hipotonicidad facilita la sensibilidad del
gusto e hidrata diversos compuestos organicos
que forman una capa protectora sobre la mucosa
oral. El bicarbonato resultante sirve como un
agente tampodn y el calcio y fosfato neutralizan
los acidos que de otro modo comprometerian la
integridad mineral del diente.

La funcion protectora de la saliva es regular la
microflora, manteniéndola natural. ~ Ademaés
actia como fuente de nutrientes para las
bacterias y contribuye a controlar el pH del
ambiente oral. Quizds uno de los mecanismos
antibacterianos mas efectivos es la accion de
lavado de la saliva. Las proteinas de la saliva
brindan proteccion antimicrobiana, asi por
ejemplo la sialoperoxidasa actta inhibiendo el
metabolismo bacteriano, mientras la lisozima
ataca las paredes celulares de bacterias
susceptibles™, las histatinas (3 y 5) conforman

La saliva: una ventana al diagndstico. Calatrava.

http://erevistas.saber.ula.ve/index.php/rvio

la defensa contra la actividad fungicida™ y el
lactoferrin que tiene un efecto bacteriostatico®.

Estas proteinas y glicoproteinas que pueden
influir en varios aspectos de la salud bucal y
muchas contienen altos niveles de prolina (35-
40 %). El contenido total de proteinas en la
saliva de la parotida humana, es rico en prolina
(casi el 70 %). La amilasa comprende la mayor
parte del resto del contenido total de proteinas
de la saliva de la par6tida; las otras proteinas (la
lisozima, la lactoferrina, peroxidasa, y la IgA
secretora) son relativamente menores y han
recibido mas atencion al vincular la saliva y la
salud bucal *.

La estaterina salival permite mantener el estado
de sobresaturacion de la saliva con respecto a
las sales de calcio y de fosfato, inhibiendo su
precipitaciéon. Por lo tanto, contribuye en gran
medida al mantenimiento de la denticion,
mientras que al mismo tiempo proporciona
posibilidades de heterogeneidad en la
colonizacion microbiana a través de sus
patrones de union bacteriana especifica. Estas
funciones cruciales en el mantenimiento de la
integridad del esmalte de los dientes, se
localizan en regiones definidas dentro de la
molécula de la estaterina.

Se han identificado histatinas intactas formando
la pelicula adquirida in vivo, atribuyéndole
propiedades anti-desmineralizacién cuando se
unen a fosfatos '°. Parece que la unién en la
superficie del esmalte se produce antes de su
degradacion proteolitica, y la unién al mineral
ejerce un efecto protector contra nuevas
degradaciones proteoliticas enzimaticas *°. La
duracion de la vida de histatinas en el medio
ambiente salival es muy corta, debido a la alta
sensibilidad a las proteasas®.
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Las mucinas son el componente organico
principal de la saliva segregada por las
glandulas salivales submandibular / sublingual,
y son grandes glicoproteinas. Poseen un alto
potencial para la hidratacion y prevenir la
deshidratacién, mientras que sus propiedades
visco- elasticas proporcionan lubricacién.
También pueden unirse a las toxinas, aglutinan
bacterias, interactuan con las células huésped, y
son componentes importantes de la pelicula
adquirida y la matriz de la placa. Se ha
reportado que las mucinas salivares contribuyen
en gran medida al efecto protector de la pelicula
adquirida® %

SALIVA, PELICULA ADQUIRIDA Y
EROSION DENTAL

La comprension de la composicion y funcion de
la (PA), capa organica que cubre las superficies
de los dientes, ha sido un objetivo importante en
la biologia oral. Cuando esta pelicula fue
descubierta por primera vez, se pensé que era de
origen embrioldgico. Solo a mediados de este
siglo llego a ser evidente que se formo6 después
de la erupcion del diente. Inicialmente, las
pequefias cantidades de material que se podian
obtener préacticamente limitaron la investigacion
del analisis de proteinas y de aminodcidos en la
pelicula. Mas tarde, las técnicas inmunoldgicas
permitieron identificar muchas proteinas
salivales y un menor numero de no salivales
como constituyentes de esta pelicula. Sin
embargo, a esta fecha, el aislamiento y la
caracterizacion bioquimica directa in vivo de las
proteinas de la pelicula es dificil, porque sélo
unos pocos microgramos se pueden obtener a
partir de un solo donante. Por lo tanto, su
composicion y estructura no son todavia claras.
La informacién sobre las funciones de pelicula
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se ha obtenido principalmente a partir de los
experimentos in vitro llevados a cabo con discos
de hidroxiapatita y esmalte cubiertos de saliva,;
se ha determinado que protege el esmalte
mediante la reduccion de la desmineralizacion
partir de un desafio con &cidos %, y sirve
ademas como una barrera natural contra la
erosion dental.

Este tegumento (PA), formado in vivo como un
resultado de la adsorcion selectiva de proteinas
salivales sobre la superficie del diente, contiene
lipidos y glicoproteinas; es acelular y delgada, y
se forma sobre las superficies del diente después
de la exposicion al medio ambiente bucal.
También incluye proteinas derivadas no-
salivales, carbohidratos y lipidos. Se organiza
en la interfaz entre los dientes y el medio
ambiente oral, y juega un papel clave en el
mantenimiento de la salud bucal mediante la
regulacion de procesos, incluyendo la
lubricacion, la desmineralizacion y
remineralizacion, y dar forma a la composicion
de la flora microbiana que se adhieren a las
superficies del diente. El conocimiento de su
estructura y la manera que se correlaciona con
sus funciones de proteccion, pueden dar una
idea de varios estados patoldgicos bucales,
incluyendo caries, la erosion y la enfermedad
periodontal %*.

La composicion de la pelicula adquirida
formada en vivo se ha estudiado por muchas
técnicas, incluyendo la microscopia, el analisis
de aminoéacidos, cromatografia de intercambio
ionico y la electroforesis. Todos estos estudios
han sido limitados, por las dificultades
encontradas para obtener la cantidad adecuada
de material para la caracterizacion bioquimica
clasica. Sin embargo, la composicion de
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aminoacidos de peliculas adquiridas de
diferentes sujetos es muy similar®.

Un estudio investigo el proceso dinamico de la
formaciéon de PA utilizando enfoques
protedmicos y demostré que hay una tendencia a
que las proteinas salivales con afinidad al calcio
y fosfato sean mas abundante en las primeras
etapas de la formacion de la PA, mientras que
las proteinas con reconocida propiedad de
interaccion proteina-proteina, aparecen en su
desarrollo final. La comprension de la
formacion de pelicula es de gran interes en el
campo de la odontologia preventiva debido a
que actia como un soporte sélido para el
desarrollo de la biopelicula. Por lo tanto, es
razonable postular que la interferencia en la
composicion de la proteina y la estructura de la
PA durante su formacién, podria ser un enfoque
preventivo significativo. A largo plazo, estos
resultados podrian ser utilizados para desarrollar
sustitutos salivales y terapéuticos para el control
del crecimiento de biopeliculas vy
remineralizacion de caries tempranas®.

Numerosas proteinas que componen la pelicula
sirven para diferentes funciones dentro de esta
capa delgada. Un estudio in vitro realizé analisis
de microdureza y demostr6 que la mezcla de
caseina y de mucina mejoraron
significativamente las propiedades de inhibicion
de la erosion, de la capa de PA humana?’. La
adicion de otras proteinas no afectd
estadisticamente su funcion. Estos datos
sugieren que las interacciones proteina-proteina
pueden desempefiar un papel importante en su
eficacia para evitar la erosion.

La erosion dental es un trastorno multifactorial
que puede resultar en la pérdida de estructura y
funcion  de los dientes, aumentando
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potencialmente la sensibilidad dental. La
exposicion del esmalte a los &cidos a partir de
fuentes bacterianas no es responsable de la
progresion de la erosion. Estos desafios erosivos
son contrarrestados por las propiedades anti-
erosivas de la PA %'

A pesar de su papel critico obvio en la
proteccion de las superficies de los dientes, las
caracteristicas de adhesion esenciales de las
proteinas de la PA en la superficie del esmalte
han sido pobremente estudiadas. Un estudio
reciente encontr6 que la histatina 5 exhibe
fuertes fuerzas de adhesion (90%> 1.830 nN) a
la superficie de la hidroxiapatita, mayor que la
alblimina (90%> 0.282 nN) %,

PERSPECTIVA FUTURAS

La terapia génica consiste esencialmente en
introducir material genético especifico en las
células diana para compensar los genes
anormales o para transformar una proteina en
beneficiosa sin producir efectos tdxicos en los
tejidos vecinos. Este tratamiento se puede
utilizar con  propdsitos  reparadores 0
farmacoldgicos. Conocer como las células y
citocinas interactian para promover el
desarrollo del Sindrome de Sjogrens es un
campo muy prometedor de la investigacién. Con
el desarrollo de las técnicas, los factores
geneticos subyacentes complejos involucrados

en este sindrome prometen poder identificarlos
29

Un reporte del Instituto Nacional de
Investigacion Dental y Craneofacial (NIDCR)
%0 sefiala que la terapia génica puede realizarse
con seguridad en las glandulas salivales
humanas. Mostraron que el gen transferido,
Aquaporin-1, tiene un gran potencial para

71


http://erevistas.saber.ula.ve/index.php/rvio

|IADR

RevVenezlnvestOdont IADR 2014; 2 (2): 65-74. Deposito Legal: PP 199902DF816

ISSN: 2343-595X.

ayudar a los sobrevivientes de cancer de cabeza
y cuello, que tienen boca seca cronica. El gen
Acuaporina-1 codifica una proteina que forma
naturalmente un tipo de poro para los canales de
agua en las membranas de las células, con el fin
de ayudar a mover el liquido, tal y como ocurre
cuando las células de las glandulas salivales
secretan saliva en la boca. Agregan los autores
que se requiere investigacion adicional para
desarrollar métodos que no sélo eviten una
respuesta inmune 33,

CONCLUSIONES

1- La presencia de la saliva es vital para el
mantenimiento saludable de los tejidos orales y
conocer su papel ayuda a concientizar a los
profesionales de salud en el problema, su
prevencion y tratamiento.

2- La saliva es importante para la salud.
Resguarda contra ataques inmunoldgicos,
bacterianos, infecciones virales y por hongos.
Actla como buffer de los acidos orales y
esofagicos, lubrica las membranas, interviene
preventivamente en el reflujo gastroesofagico,
contribuye a la fonacién, el gusto y en la
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preparacion de la deglucion y digestion de los
alimentos.

3- Debido a la mejora de las tecnologias de
genémica y protedmica, el uso de los
diagndsticos salivales en un entorno clinico se
estd convirtiendo en una realidad, analizando
una amplia gama de metabolitos de bajo peso
molecular enddgenas presentes en la saliva.

4- A los pacientes con reduccion salival
debe explicarse las causas de su condicion y
realizarles tratamientos integrales, incluyendo
consejos de dieta, ingestion de liquidos, consulta
periddica con el odontélogo, uso de fluoruros,
estimulantes salivales como goma de mascar sin
azUcar, evitar habitos alcoholicos, tabaquismo y
drogas y realizar investigacion sobre posibles
complicaciones sistémicas.

5- La pelicula adquirida se forma por la
adsorcion selectiva de proteinas salivales en la
superficie del esmalte de los dientes; forma una
interfaz critica entre la fase mineral de los
dientes (hidroxiapatita) y la biopelicula
microbiana oral. Sirve ademas como una barrera
natural contra la erosién dental.
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