PERIODONTOLOGIA | CHOROBY BLONY SLUZOWEJ

Prace oryginalne
Original papers

© Borgis

Wplyw choroby przyzebia na funkcje
Srodbtonka naczyniowego — na podstawie
dostepnego piSmiennictwa

*Agata Gieorgijewska

Zakfad Choroéb Btony Sluzowej i Przyzebia Instytutu Stomatologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
Kierownik Zaktadu: prof. dr hab. n. med. Renata Gérska

THE INFLUENCE OF PERIODONTAL DISEASE ON ENDOTHELIUM DISFUNCTION
—BASED ON LITERATURE

Summary:

In the etiopathogenesis of periodotal disease the key role devolves not only on bacteria and their toxins and metabolites but also
patient’s immune response. This response is strictly associated with the migration of leukocytes through vascular tissues and it
is regulated by many adhesion molecules, including: E-selectin, L-selectin, ICAM-1 and VCAM-1.

Literature offers reports that show an increased level of ICAM-1 and V-CAM 1 in blood of patients with periodontitis, as well
as the influence of periodontal treatment on decrease of those molecules and E-selectin. Some authors compared the expres-
sion of adhesion molecules in smokers and non-smokers and revealed a significant difference — the expression was lower in
non-smokers.

The mechanism of cardiovascular disease also includes a significant role of adhesion molecules as predictors of endothelium
disfunction. According to many mutual risk factors of periodontitis and cardiovascular diseases as well as literature quoted in
this report it would be rightful to evaluate the correlation between cardiovascular disease and periodontal disease due to the

endothelium disfunction which occurs in both of the diseases.
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WSTEP

Zapalenie przyzebia jest przewlekta choroba zapal-
na, do ktérej prowadzi zespot rekacji pomiedzy biofil-
mem a tkankami gospodarza. Mechanizm ten jest dwu-
torowy, bowiem w destrukcji tkanek przyzebia udziat
biorg zaréwno bezposrednio bakterie i ich metabolity,
jak i posrednio czynniki autogenne. W wyniku dziatan
enzymow, toksyn i metabolitéw bakteryjnych dochodzi
do uruchomienia odpowiedzi immunologicznej gospo-
darza, nieswoistej i swoistej. W pierwszej fazie do tka-
nek objetych stanem zapalnym migrujg neutrofile i ma-
krofagi, a nastepnie limfocyty T i B, ktérych obecnos¢
zapoczatkowuje kaskade rekacji i wydzielanie cytokin
prozapalnych — IL-1, -2, -3, -4, -5, -6, -10, TNFa, PGE2,
metaloproteinaz, a takze IgA, IgM i IgG. Wiekszo$¢ z
nich prowadzi do podtrzymania procesu zapalnego i

destrukciji tkanek przyzebia, a co za tym idzie — do utra-
ty przyczepu facznotkankowego, niszczenia kosci wy-
rostka zebodotowego i zwiekszonej ruchomosci zeba w
zebodole (1).

Jak wspomniano wyzej, poczatek reakcji immunolo-
gicznej zwigzany jest z adhezjg i migracjg leukocytéw
w okolice ogniska zapalnego. Proces ten jest wieloeta-
powy, rozpoczyna sie tzw. toczeniem leukocytéw po
$cianie $rodbtonka, nastepnie zachodzi Scista adhezja
umozliwiajgca kolejny etap — diapedeze, czyli przenika-
nie leukocytéw w poprzek $ciany naczynia, miedzy ko-
mérkami $rodbtonka. Przebieg tych reakcji regulowany
jest przez szereg czynnikdw, tzw. czgsteczki adhezyjne.
do ktérych zaliczamy: selektyny (L, E i P) i ich ligandy,
nadrodzine immunoglobulin (ICAM-1, 2 i 3, VCAM-1 i
PECAM 1) i integryny (2, 3). W niniejszej pracy doktad-
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niej oméwione zostang te czasteczki adhezyjne, ktdrych
rola zostata dotychczas opisana w kontekscie choro-
by przyzebia, a sa to: selektyna L i E oraz czasteczki
ICAM-1 i VCAM-1.

Selektyny to glikoproteiny obecne stale na powierzch-
ni leukocytéw (L) i komorek srodbtonka pod wptywem
dziatania mediatoréw prozapalnych (E).

Zwiekszona ekspresja pod wptywem mediatorow za-
palnych czasteczek ICAM-1 (czgsteczki adhezji miedzy-
komorkowej) i VCAM-1 (czasteczki adhezji komorkowej
naczyn) prowadzi do trwatej adhezji do $rédbtonka od-
powiednio leukocytéw i makrofagow (4).

CZASTECZKI ADHEZYJNE A CHOROBA PRZYZEBIA

W dostepnym pismiennictwie zwraca sie uwage na
podwyzszone stezenie rozpuszczalnych form ww. cza-
steczek adhezyjnych w przebiegu chordb przyzebia.
W badaniach D’Aiuto i wsp. z 2007 roku (5) u ogdl-
nie zdrowych pacjentéw po jednym dniu od przepro-
wadzenia leczenia periodontologicznego stwierdzono
wzrost poziomu selektyny E w surowicy, po miesigcu
za$ znaczacy spadek w pordéwnaniu ze stanem wyj-
$ciowym.

Houshmand i wsp. (6) przeprowadzili badanie maja-
ce na celu ocene zaleznosci pomiedzy polimorfizmem
selektyn E i L oraz wystepowaniem choroby przyzebia.
Oceniajgc wystepowanie polimorfizmu w obrebie jedne-
go nukleotydu (adenozyna -> cytozyna), uzyskali zna-
mienne statystycznie czestsze wystepowanie zmutowa-
nej postaci selektyny E u pacjentéw z choroba przyzebia
niz w grupie kontrolnej. W przypadku selektyny L nie
uzyskano réznic pomigdzy pacjentami z choroba przy-
zebia a grupa kontrolng, a takze nie stwierdzono réznic
miedzy wystepowaniem polimorfizmu w zaleznos$ci od
rodzaju zapalenia przyzebia (agresywne/przewlekte).
Badania te moga sugerowac, iz obecnosé¢ polimorfizmu
selektyny E moze mie¢ zwigzek z podatnoscia pacjen-
téw na choroby przyzebia.

W dotychczas opisywanych badaniach (7) odnoto-
wano znaczne zwigkszenie ekspresji ICAM-1 w prze-
biegu choroby przyzebia, lecz o ile wdrozone leczenie
periodontologiczne wptywa na obnizenie poziomu se-
lektyny E, odnosnie ICAM-1 i VCAM-1 wyniki nie sg jed-
noznaczne, istnieja doniesienia sugerujgce brak wptywu
terapii periodontopatii na ich ekspresje. Z kolei badanie
Kirby i wsp. pokazuije, iz w przebiegu choroby przyzebia
nie ma zwigzku miedzy zwiekszong ekspresja ICAM-1
a iloscig przefiltrowanych komérek, co mogtoby suge-
rowaé, iz ta czgsteczka adhezyjna nie ma klinicznego
znaczenia w etiopatogenezie choréb przyzebia (8).

W doniesieniu Hosokawa i wsp. z 2006 (9) opisano
wplyw poszczegodlnych cytokin na ekspresje ICAM-1 i
VCAM-1 na fibroblastach dzigstowych. We wnioskach
autorzy zasugerowali, iz to wiasnie fibroblasty dzigstowe
powinny by¢ bezposrednim celem leczenia periodonto-
logicznego.

W dostepnym pismiennictwie odnaleziono takze
badanie poréwnujace stopien ekspresji czasteczek
adhezyjnych w przebiegu choroby przyzebia i przy

wspotistniejacym nikotynizmie (10). Przede wszystkim
autorzy odnotowali znamienne statystycznie zwieksze-
nie ekspresji ICAM-1 i selektyny E wsrod wszystkich
zbadanych z chorobg przyzebia, zaréwno palacych,
jak i niepalgcych w poréwnaniu z grupg kontrolng. W
odniesieniu do palenia tytoniu autorzy zaobserwowali,
ze ekspresja ICAM-1 byta nizsza u pacjentéw z cho-
robg przyzebia palgcych tyton, co moze $wiadczyé
0 zmniejszonej odpowiedzi naczyniowej u palaczy i
jest zgodne z dotychczasowymi badaniami na temat
zmniejszonego krwawienia przy zgtebnikowaniu u pa-
laczy z chorobg przyzebia w poréwnaniu do pacjentéw
niepalacych.

WSPOLZALEZNOSC CHOROB PRZYZEBIA | CHOROB
SERCOWO-NACZYNIOWYCH

Wiele opublikowanych doniesien pokazuje, ze ist-
nieje zwigzek miedzy chorobami przyzebia i chorobami
sercowo-naczyniowymi (11). Niektére czynniki ryzyka,
w tym wiek, pte¢, stres, genotyp, nikotynizm, cukrzyca,
otyto$¢ sg wspdlne dla obu grup schorzen. Okazuije sie,
ze takze mechanizm ich powstawania ma wiele wspol-
nych cech, bowiem w miazdzycy, jednej z czestszych i
powazniejszych choréb uktadu sercowo-naczyniowego,
gtéwna role odgrywa dysfunkcja $rédbtonka naczynio-
wego (12).

Wedtug dostepnych prac istnieje znamienna zalez-
no$¢ miedzy wieloma czynnikami ryzyka choréb serco-
wo-naczyniowych (np. hipercholesterolemia, cukrzyca)
a poziomem rozpuszczalnych form czgsteczek adhezyj-
nych (sCAM). Stezenie sCAM moze mie¢ takze warto$c
predykcyjng zarowno w prewencji pierwotnej, jak i wtor-
nej, gdyz poziomy ICAM-1, VCAM-1 oraz selektyny E sa
podwyzszone u 0sOb z ostrym zespotem wiencowym
(OZW), a ponadto zwiekszone stezenie VCAM-1 jest
predyktorem zwiekszonego ryzyka ponownego wysta-
pienia OZW (13).

W dotychczasowych publikacjach opisywana jest
ocena funkcji $rodbtonka poprzez tzw. wazodylatacje
tetnicy ramiennej (flow mediated dilatation — FMD).
Na podstawie tego badania Amar i wsp. (14) opisuja
zwiekszenie dysfunkcji srodbtonka u pacjentéw z cho-
robg przyzebia, a Tonetti i wsp. (15) poddajg analizie
wptyw leczenia periodontologicznego na stan $réd-
btonka oceniany za pomoca FMD, uzyskujac znaczng
poprawe stanu $rédbtonka po kilku dniach od zakon-
czenia terapii.

W ostatnich latach poswigca sie coraz wiecej uwagi
diagnostycznej wartosci rozpuszczalnych form czaste-
czek adhezyjnych w ocenie funkcji $rodbtonka naczy-
niowego.

W obliczu wyzej przytaczanych publikacji zasadne
wydaje sie przeprowadzenie badan majacych na celu
ocene funkcji $rédbtonka mierzong poprzez stezenie
sCAM wsrédd pacjentdéw z chorobg przyzebia — ogdlnie
zdrowych i obcigzonych chorobami sercowo-naczynio-
wymi. Bytby to kolejny krok poszerzajacy wiedze na te-
mat wspodtzaleznosci choréb przyzebia i choréb serco-
wo-naczyniowych. O
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