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Resumen

Determinar el comportamiento de la  O-GlcNAcilacion
y del estallido respiratorio en neutréfilos de sangre
periférica de individuos sanos y de pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 con enfermedad periodontal. Metodologia.
Se realiz6 historia clinica completa y exploracion bucal
de individuos sanos y de pacientes con diabetes mellitus
y enfermedad periodontal. Se aislaron neutrdfilos de
sangre periférica y se evalud estallido respiratorio por
redcucion de NBT, expresion de O-GlcNAc por
inmunicitoquimica y sitios potenciales de O-
ClcNacilacién en proteinas involucradas en el estallido
respiratorio  por bioinformatica. Contribucién. La
produccion de radicales libres se encuentra disminuida en
individuos sanos en comparacién con los pacientes, la
O-GIcNAc es localizada en citoplasmas y es mayor en
pacientes comparado con los individuos sanos. Es posible
que existan proteinas O-GlcNAciladas involucradas en el
estallido  repiratorio las cuales requieren  ser
caracterizadas por estudios de proteémica y conocer su
participacién en la fisiopatologia de la enfermedad.

O-GIcNAcilacion, neutrofilos, diabetes, enfermedad
periodontal, estallido respiratorio.

Abstract

Determine the behavior of the O-GlcNAcilacién and
respiratory burst in peripheral blood neutrophils from
healthy individuals and patients with type 2 diabetes
mellitus  with  periodontal disease. Methodology.
Complete medical history and oral examination of
healthy individuals and patients with diabetes mellitus
and periodontal disease was made. peripheral blood
neutrophils were isolated and assessed by respiratory
burst redcucion NBT, expression of O-GIcNAc by
inmunicitoquimica and  potential sites of O-
ClcNacilacién in proteins involved in the respiratory
burst by bioinformatics. Contribution. The free radical
production is diminished in healthy individuals as
compared to patients, the O-GIcNAc is located in
cytoplasm and is higher in patients compared to healthy
individuals. There may be O-GlcNAciladas proteins
involved in the outbreak repiratorio which need to be
characterized by proteomic studies and know its
involvement in the pathophysiology of the disease.

O-GIcNAcilacion, neutrophils,  diabetes, periodontal
disease, respiratory burst.
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Introduccion

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad
cronica  degenerativa,  caracterizada  por
hierglicemia y alteraciones en el metabolismo
de carbohidratos, lipidos y proteinas como
resultado de una resistencia y/o defecto en la
secrecion de la mismal.

La DM tipo 2 es la forma més frecuente
de DM, representa el 90-95% de lo casos?. Las
complicaciones de esta enfermedad presentan
un enorme impacto en la salud general de los
pacientes. Se ha descrito diversas alteraciones
bucales en pacientes diabéticos, incluidas
queilosis, sequedad y grietas en la mucosa,
ardor en la boca y la lengua, asi como
alteraciones en la microbiota oral. Dentro de las
alteraciones en la DM o controlada se
encuentran las alteraciones de los mecanismos
de  defensa  ocasionando  una  mayor
susceptibilidad a infecciones, aumentando asi el
riesgo para desarrollar enfermedad peridontal®4.

La enfermedad periodontal es un grupo
de enfermedades especificas de caracter
infeccioso-inflamatorio que afecta la encia,
tejido conectivo de soporte y hueso alveolar,
que de acuerdo al grado de compromiso puede
llevar a la pérdida total de estos tejidos. La
periodontitis clinicamente se caracteriza por la
presencia de bolsas periodontales y pérdida de
insercion al sondeo, destruccion de hueso
alveolar y movilidad dentaria. La enfermedad
comienza cuando las bacterias localizadas en el
epitelio del surco producen factores de
virulencia, estimulando asi la produccion de
defensinas y citocinas proinflamatorias, de esta
forma  los  neutréfilos  polimorfonucleares
(PMNs) son activados favoreciendo el proceso
inflamatorio mediante la liberacion de especies
reactivas del oxigeno, catepsina G, lactoferrina,
defensinas, mieloperoxidasa, metaloproteinasas
y serin proteasas® 6 7- 8,

ISSN-en linea 2410-3438
ECORFAN todos los derechos reservados

Diciembre 2016 Vol. 3 No. 9 13-16

La mayor susceptibilidad de los pacientes
diabéticos a las infecciones se ha atribuido a las
alteraciones en la funcion de los PMN, como
resultado, se encuentra una disminucion en los
mecanismos de defensa contra los patdgenos
periodontales, favoreciendo la  proliferacion
bacteriana 'y por lo tanto una mayor
susceptibilidad a desarrollar periodontitis® 9.

La O-GlcNAcilacion es una modificacion
postraduccional reversible que consiste en la
adicion de GIcNAc a residuos de
serina/treonina de  proteinas  citosolica y
nucleares!®. Es de gran importancia en la
homeostais celular regulando el ciclo celular, la
transcripcion 'y el crecimiento tumoral. En
PMNs se ha identificado la expresion de esta
modificacion, relacionandose con la
sefializacion celular 'y la  motilidad!?, sin
embargo, no se conoce los cambios de la
expresion de O-GIctNAc y su posible relacion
con el estallido respiratorio en la diabetes
mellitus asi como en la enfermedad periodontal
y su fisiopatologia en estas enfermedades??.

Metodologia

El presente estudio es de tipo experimental. En
4 individuos y 7 pacientes con enfermedad
periodontal, previo consentimiento informado
Se realizd  historia clinica completa vy
exploracion bucal de individuos sanos y de
pacientes con diabetes mellitus y enfermedad
periodontal. Se aislaron neutréfilos de sangre
periférica y se evalud estallido respiratorio por
reduccién de NBT, expresion de O-GIcNAc por
inmunicitoquimica 'y sitios  potenciales  de
O-GlcNacilacion en proteinas involucradas en
el estallido respiratorio por bioinformatica.
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Resultados

Participaron 4 (36.4%) sujetos sanos y 7
(63.6%) con DM. Se identificd una disminucion
en la produccion de ER en pacientes diabéticos
con enfermedad periodontal en comparacion
con individuos sanos (p <0.05) como se puede
observar en la figura 1.

La expresion de O-GIcNAc se observo en
el citoplasma de los PMNSs, posterior a la
estimulacion, se identificd un incremento de
esta modificacion postraduccional en
neutrofilos del grupo de pacientes con una
expresion maxima a los 4 minutos de
estimulacion a diferencia de los  individuos
sanos que fue de menor intensidad, como se
muestra en la figura 2.

El andlisis bioinformatico mostrd en todas
las proteinas exploradas sitios potenciales de O-
GlcNAcilacion: hexoquinasa, G6DH, p67phox,
p47phox, p40phox, gp91lphox y p22phox, como
se muestra en la tabla 1.

ANexos

*
" p <0.05

Tiempo de Estimulacidn

Figura 1 Produccion de radicales libres en neutréfilos de
sangré periférica en individuos sanos y diabéticos con
enfermedad periodontal por reduccidon con NBT.
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Estimulacion con Zymozan

Control 4 min 60 min

Figura 2 Bxqresion de O-GIcNAc en neutrofilos de

sangre periférica de individuos sanos y con diabetes-
enfermedad periodontal
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Conclusiones

El estallido respiratorio de los pacientes
diabéticos con enfermedad periodontal se
encuentra disminuido y la expresion de O-
GIcNAc en el citoplasma de neutrofilos se
encuentra aumentada en comparacion con los
individuos sanos.
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Existe la posibilidad que las proteinas
involucradas en el estallido respiratorio sean
O-GIcNAciladas evidenciadas por el analisis
bioinformatico. Se requiere identificar
plenamente la existencia de esta modificacion

en las proteinas  exploradas  mediante
protedmica y evaluar el papel funcional de estas
modificaciones  postraduccionales en el

estallido respiratorio y su repercusion clinica.
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