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RESUMEN

La inmunoglobulina A secretora es el anticuerpo mas abundante en la saliva, juega un papel
critico en la inmunidad de la mucosa. Sus concentraciones presentan variaciones diurnas y se
utilizan como un indicador no invasivo de inmunidad y/o estrés. El objetivo de esta revision
narrativa fue describir la influencia de los ritmos circadianos en la secrecion de inmunoglobulina
A salival. La bibliografia internacional consultada demostrd que las concentraciones salivales de

IgA, muestran variaciones circadianas en experimentos humanos y animales.
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INTRODUCCION

La inmunoglobulina A secretoria (IgAs) es el anticuerpo méas abundante en la saliva y juega un
papel critico en la inmunidad de la mucosa. Es un agente de defensa antimicrobiano contra
antigenos en la primera linea del sistema inmunoldgico y desempefia un papel importante en la
salud bucal®.

En realidad, se encuentra en muchos liquidos secretores, incluida saliva, leche materna y en las
secreciones nasales, gastrointestinales, bronquiales y urogenitales?, donde cumple un rol

importante en la respuesta adaptativa humoral en las superficies mucosas.
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En la cavidad oral, el mecanismo de defensa mas importante de IgAs parece ser la union a
antigenos en la saliva, en la mucosa oral y en la pelicula adquirida de esmalte, una actividad que
se denomina exclusién inmunitaria®.

Se compone de dos moléculas de IgA (IgA dimérica), una proteina de union (cadena J) y un
componente secretor. EI complejo dimérico es producido por células plasmaticas en el estroma
de las glandulas salivales y el componente secretor es producido por las células epiteliales de la
mucosa y actia como receptor de IgA dimérica®”.

Durante mucho tiempo, se especuld que los niveles bajos de IgAs en la cavidad oral tienen
implicaciones para un alto riesgo de caries, mientras que los niveles altos de IgAs conducen a un
bajo riesgo de caries. Asi, varios estudios han demostrado de manera similar que la presencia de
un alto nimero de 1gAs se correlaciona con una baja incidencia de caries dental®®,

El predominio de la IgAs puede indicar un mayor riesgo en pacientes con alteraciones
periodontales, debido al hecho de relacionarse con la defensa contra bacterias
periodontopatogenas, por su interferencia en la adherencia y metabolismo. Sin embargo, estudios
han sugerido un papel protector de la IgAs en pacientes con enfermedad periodontal, pero bajas
concentraciones de IgAs se han asociado con formas graves de esta enfermedad®°.

Las concentraciones de IgAs se utilizan como un indicador no invasivo de inmunidad, como en
la caries y en la enfermedad periodontal, pero también para el estrés**. A tal efecto, es necesario
tener en cuenta que existen variaciones diurnas en las concentraciones salivales de IgAs. Por
ejemplo, se observaron fluctuaciones diurnas en la secrecion de 1gAs™>*.

El objetivo de esta revision narrativa fue describir la relacion entre secrecion de IgAs en saliva 'y

ritmos circadianos.

RITMOS CIRCADIANOS

El ritmo circadiano, es un ciclo de aproximadamente 24 h, que se caracteriza por cambios en los
procesos fisioldgicos, que generalmente se generan de forma enddgena, aunque pueden ser
modulados por sefiales externas recurrentes, como la luz solar, la temperatura y los ciclos de

suefio-vigilia y actividad™.
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El nucleo supraquiasmatico, situado en el hipotalamo, actia como marcapasos central que
establece la sincronizacion de los ritmos regulando la actividad neuronal, la temperatura corporal
y las sefiales hormonales™. Ademas de este sistema, también se sabe que las funciones
bioldgicas del metabolismo y el sistema inmunoldgico afectan los ritmos circadianos”.

También, se han descripto relojes periféricos ubicados en muchos 6rganos del cuerpo®™. Asi, se
ha demostrado que la glandula submandibular expresa genes de reloj, que muestran ritmos
circadianos robustos y estan controlados por la activacién simpética a través del SCN>.

Por ejemplo, en general, se acepta que la mayoria de los mamiferos exhiben patrones circadianos
en la secrecion de glucocorticoides, con concentraciones mas altas por la mafiana y mas bajas
alrededor de la medianoche'’*®.

Asimismo, la alfa-amilasa salival (AAs), una enzima sintetizada y secretada por las glandulas
salivales, es un biomarcador establecido de la actividad del SNS y sus niveles tienen un patron
de perfil diurno distinto, disminuyendo poco después de despertar y aumentando a lo largo del
dia®.

Actualmente, se aconseja para todos los biomarcadores salivales, considerar los patrones
circadianos para facilitar la interpretacion de los resultados bioldgicos de las investigaciones
referidas a la tematica, estandarizando los horarios de recoleccién de muestras™. De esa manera,

se podra distinguir entre ritmos basales y efectos extrinsecos.

VARIACIONES CIRCADIANAS EN LA SECRECION DE IgAs

En los humanos, las concentraciones salivales de IgA reflejan la ritmicidad circadiana, alcanzan
su punto maximo inmediatamente después del despertar, disminuyendo luego
constantemente®?%, Kobayashi et al. informaron una disminucion en la concentracién media de
IgAs en saliva de aproximadamente 245 mg/L a las 7:00 a.m. a 215 mg/L a las 3:00 p.m?*.

Sin embargo, un estudio que midio las concentraciones de IgAs durante un periodo completo de
24h, reveld un aumento gradual de IgAs a partir de la medianoche con concentraciones maximas

que se produjeron a las 08:00 h del dia siguiente™*.

Revista Digital de la Facultad de Odontologia de la U.N.N.E. (REDI) Vol.4 N°1 /2020/ ISSN: 2591-2763



P T AR ——— AT

A lo largo del dia, las concentraciones de IgAs han mostrado una marcada disminucién. Algunos
autores, reportaron una diferencia doble o cuadruple, entre el minimo y el maximo para un
dia'*?*. Por el contrario, otros informaron una variacion diurna pequefia y/o insignificante***,
Asimismo, se puede esperar una variacion interindividual més pequefia en la tarde en
comparacién con la mafiana, aunque el cambio de IgAs promedio fue pequefio e insignificante®.
La IgAs junto con la AAs y el cortisol salival son biomarcadores importantes para la
investigacion ambiental y de salud publica, considerados como indicadores de diferentes tipos de
estrés. Sin embargo el patrén de variaciones diurnas es diferente®.

Asi, la IgAs muestra la misma tendencia de variacién diurna que el cortisol, pero una direccion
opuesta con la AAs*?®. Una posible explicacion es que la AAs refleja los cambios diurnos en el
sistema nervioso autonomo, mientras que la IgAs y el cortisol reflejan la activacion del eje
hipotalamo-pituitario-adrenal®,

Se ha demostrado una relacion estrecha entre la secrecion IgA salival y el reloj bioldgico.
Precisamente, la cantidad de IgA salival, que deberia aumentar durante el suefio, no aumento
después de la interrupcion del reloj biolégico’.

Asimismo, la exposicion a la luz a destiempo altera el ritmo circadiano en los seres humanos,
que podria causar impactos en la salud. Asi, la concentracién y la cantidad de IgA salival tienden
a ser mas altas en condiciones de luz brillante que en condiciones de luz tenue, especialmente
durante la noche. Ademas, la concentracion de IgA en saliva y la cantidad total secretada en la
saliva se correlacionaron de manera significativa y positiva con la melatonina urinaria, utilizada
para determinar el ritmo circadiano. Estos resultados son consistentes con la hipdtesis de que la
exposicion a la luz brillante durante el dia aumenta el aumento de melatonina nocturna y activa

la respuesta inmune de la mucosa®’?8.

CONCLUSION
La revision de la literatura internacional ha demostrado que la IgAs en la proteccién

inmunoldgica del cuerpo humano. Ejerce una aglutinacion microbiana eficiente y neutralizacion
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de virus y realiza una exclusion extracelular e intracelular no inflamatoria al inhibir la adherencia

e invasion epitelial.

Asimismo, numerosos estudios han intentado correlacionar los niveles de IgA salival con una

variedad de enfermedades orales y sistémicas tales como caries, enfermedades periodontales e

infecciones de las vias respiratorias superiores. Ademas, se ha sugerido la utilizacion de la IgAs

como biomarcador del estrés fisico y sicologico.

Sin embargo, hallazgos consistentes demuestran la necesidad de establecer niveles normativos de

IgAs en saliva y puntualizar con mas detalle los horarios de toma de muestras salivales por los

cambios circadianos que inciden sobre su secrecion.
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