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RESUMEN

Lanicotina es una sustancia que perjudica de manera directa al periodonto
tanto a nivel celular como molecular, favoreciendo el inicio y progreso
de la enfermedad periodontal. Su dafio se da en diferentes grados y
tiempos, y perjudica a todos los tejidos que conforman el periodonto,
como el ligamento periodontal, el hueso alveolar, el cemento dentario,
la encia, ademas de los componentes vasculares de estas estructuras;
esta afectacion va a depender de la frecuencia y cantidad inhalada. El
uso indiscriminado de la nicotina —independientemente del consumo
del cigarro, que es su principal fuente, aunque también puede ser usado
como insecticida— es dafiino para la salud periodontal y sistémica. La
busqueda por encontrar una nueva sustancia que contrarreste los efectos
secundarios y repare los dafios moleculares y celulares provocados por
este alcaloide es importante para la prevencion temprana de la patologia
periodontal que ocasiona.

Palabras clave: Nicotina, periodonto, enfermedad periodontal, efectos
adversos.

INTRODUCCION

La nicotina y la salud periodontal guardan una relacién
estrecha. Este alcaloide es un componente de los
productos que contiene el tabaco (Figura 1); por consi-
guiente, es consumido abundantemente a nivel mundial
y tiene una prevalencia del 29%. La nicotina (Nicotiana
tabacum) tiene cuatro variedades: brasiliensis, havanensis,
virginica y purpurea; es un alcaloide de base débil que
por ser lipofilico se absorbe facilmente a través de las
membranas de los tejidos. Tiene muchas consecuencias
nocivas a nivel celular (Figura 2), que se traducen en la
afectacién de los sistemas cardiovascular, respiratorio,
neuroldgico y reproductor, entre otros.'?
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ABSTRACT

Nicotine is a substance that directly damages the periodontium at
both a cellular and molecular level, thus furthering the advance of
periodontal disease. It can cause different degrees of damage and af-
fects all periodontal tissues, such as periodontal ligament, alveolar
bone, dental cement, and the gums, as well as the vascular components
of all these structures. Its effect will depend on the amount inhaled
and the frequency with which this occurs. The indiscriminate use of
nicotine is harmful to systemic and periodontal health, irrespective of
cigarette smoking (its main source, though nicotine can, for example,
also be used as an insecticide). The quest to find a new substance to
counteract the side effects of this alkaloid and repair the molecular
and cellular damage it causes is important for the early prevention
of periodontal disease.

Key words: Nicotine, periodontium, periodontal disease, side effects.

La nicotina es la responsable de la adiccién al tabaco;
los cigarrillos contienen 10 mg o mas de este alcaloide,
del cual se inhalan aproximadamente 2 mg/cigarrillo.?
Como es altamente adictiva, y por los efectos secundarios
producidos, se recomienda que el profesional de la salud
oral ofrezca a sus pacientes terapias de reemplazo,* asi
como estrategias para dejar de fumar (Cuadro 1).

En el humo de los cigarrillos, la nicotina esta en forma
de sales &cidas, mientras que en el humo de los puros
se encuentra en forma de sales bésicas; sin embargo, las
dos formas son daninas. Del pulmén pasa a la circulacion
arterial, por lo que accede al cerebro en aproximada-
mente 10 segundos. El 90% de la nicotina esta libre en
el plasma y su excrecion es por la orina, sudor, saliva,
placenta y leche materna, después de ser metabolizada
por enzimas hepaticas como el citocromo P450; al ser
transformada a cotinina y nornicotina, sus metabolitos
pierden su capacidad adictiva.

Después de su absorcién, produce la liberacién de
adrenalina suprarrenal, lo que se traduce en alteracio-
nes en las funciones cardiacas, reproductivas, neurales,
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Varias sustancias toxicas en el tabaco:
Caracteristicas y algunos

* Acetaldehido * Fenol componentes del humo

* Acetona * Mercurio del tabaco Corriente primaria* Corrient daria**
* Acido cianhidrico ~ * Metanol primaria OITICHIC secundaria
* Acroleina * Mondxido de carbono

* Alquitran « Naftalina Temperatura 800-900 °C 600 °C

* Arsénico * Naftamalina pH 6.0-6.7 6.7-7.5

* Benzopireno * Nicotina Tamafio de particulas 0.1-1.0 0.01-1.0

* Butano * Pireno Acroleina 60-100 ng 480-1,500 ng

* Cadmio * Plomo

*Cloruro de vinilo ~+ Polonio co 10-23 mg 25-100 mg
«DDT ¢ Tolueno HCN 400-500 mg 40-125 mg

* Dibenzacridina * Toluidina NH, 50-130 mg 200-520 mg

. Iéirpetilnitrosamina * Uretano Nitrosaminas 10-40 ng 200-4,000 ng

* Estireno

* La corriente primaria es la que se produce mediante la aspiracion
** La corriente secundaria es la que inhala el fumador pasivo

Figura. 1. Algunas sustancias toxicas contenidas en el tabaco con las caracteristicas y concentraciones de algunos componentes del humo del
tabaco tanto en la corriente primaria como secundaria.

Efectos de la nicotina a nivel celular en el periodonto

A

\ 4

*

- . Disminucion Proporcién de
Actn{n.iad funmong ! dela * bacterias anaerébicas
de neutrofilos y macrofagos quimiotaxis en la placa dentobacteriana
y fagocitosis y de prostaglandina-E

Actividad funcional Produccion de fibronectina
de los fibroblastos y colageno tipo |1 Figura 2.

Citotoxicidad provocada por

la nicotina.
respiratorias y endocrinas, entre otras (Cuadro 11).> riodontal al no poderse efectuar la accién protectora
Interviene también en la inhibicién de acetilcolina, contra infecciones.® Otro de los efectos negativos de
causando repercusiones en el movimiento muscular, la nicotina es el de ser psicoadictiva en quienes la
la respiracion, frecuencia cardiaca, aprendizaje'y me- consumen, provocando una dependencia y sindrome
moria. Ademds, la acetilcolina se une a ciertos recep- de abstinencia al momento de dejarla, debido a que
tores de las células del sistema inmune y tisulares que interfiere en el sistema mesolimbico dopaminérgico
intervienen en la inflamacién; de este modo inhibe los del locus coeruleus, el centro del placer en el encéfalo.
factores de activacién nuclear (NF-kB), ocasionando El uso del tabaco provoca que el individuo consuma
una disminucién en la sintesis de citocinas proinfla- de manera frecuente proporciones cada vez mayores

matorias, por lo que puede repercutir en la salud pe- de nicotina.
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Cuadro I. Tacticas para desistir de fumar.

Tomar la decision de dejar de fumar:
* Preocupacion por padecer una enfermedad relacionada con el habito de fumar.
* Creer que los beneficios de dejar de fumar son mejores.
+ Conocer a alguien que haya tenido problemas de salud relacionados con el tabaco.

Fijar una fecha y establecer un plan para abandonar el habito:
* Escoger la fecha.
+ Comunicar a familiares y personas cercanas la fecha en que dejara de fumar.
* Deshacerse de los cigarrillos y ceniceros.
+ Conocer y manejar los sintomas de abstinencia fisicos y mentales.

Terapia de reemplazo:
» Tener disponibles sustitutos orales: goma de mascar sin azucar afiadida, zanahorias, frutas, palillos de dientes, etcétera.

Terapia cognitivo-conductual:
* Acudir a un sistema de apoyo, con un programa de grupo o un amigo o familiar que haya dejado de fumar y esté dispuesto
a ayudarle.
* Mantenerse activo: hacer ejercicio, etcétera.
+ Evitar a las personas que fuman.
* Seguir un plan de autoayuda.

Terapia farmacologica:
* Acudir al médico para evaluar el uso de bupropion o vareniclina hasta el dia que se establecio para dejar de fumar.

Cuadro II. Efectos secundarios provocados por la nicotina.

Sistema circulatorio Vasoconstriccion a nivel de los vasos de pequeiio calibre.

Coagulacion sanguinea Disminucion en la sintesis de prostaglandinas I, y en la produccion de tromboxano, trombina y fibrindgeno,
lo que favorece la agregacion plaquetaria y puede originar trombos plaquetarios.

Metabolismo Aumento del metabolismo basal.
Sistema endocrino La liberacion de cortisol, vasopresina, aldosterona, prolactina y hormona del crecimiento esta aumentada.
Perfil lipidico Incremento de los niveles de colesterol-lipoproteinas de baja densidad y de muy baja densidad, con dismi-

nucion de las concentraciones de colesterol-lipoproteinas de alta densidad, lo que favorece la formacion de
placas de ateroma.

Sistema gastrointestinal Disminucion del peristaltismo de la pared gastrica, aumento de las secreciones acidas del estomago. Asi-
mismo, suprime la liberacion de insulina del pancreas.

Sistema respiratorio Aumento de la frecuencia respiratoria y disminucion de la funcion inmunitaria del pulmon, lo que predispo-
ne a infecciones y al desarrollo de neoplasias.
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EFECTOS DE LA NICOTINA
Y LAPLACA DENTOBACTERIANA

Se ha demostrado mediante estudios histoldgicos rea-
lizados en ratas que la nicotina afecta la regeneracion
de los tejidos periodontales. En uno de estos estudios se
les infiltré nicotina por via subcutanea a estos roedores,
imitando la cantidad que contienen diez cigarros (lo que
consume un fumador activo), y se encontrd que, con o sin
la presencia de placa dentobacteriana, hay una inhibicion
de la revascularizacién periodontal y de la formacién de
cemento nuevo a lo largo de las superficies radiculares.”

EFECTOS DE LA NICOTINA
ANIVEL CELULAR DEL PERIODONTO

Seglin Socransky (1992), el ecosistema bacteriano que
habita en la cavidad oral se encuentra alterado en los
pacientes que consumen productos que contienen ni-
cotina,® ya que la flora bacteriana va a condicionar un
progreso mas rapido y severo de la enfermedad perio-
dontal. Se debe considerar en primer término que los
neutrdfilos son la primera linea de defensa, y que estos,
ante el efecto de la nicotina, van a perder su actividad an-
timicrobiana porque no van a responder a la quimiotaxis
ni tendrdn actividad fagocitica. Por otra parte, la bacteria
Actinobacillus actinomycetemcomitans, que es uno de
los microorganismos involucrados en el avance y agrava-
miento de la enfermedad periodontal, va a proliferar mas
rapido debido a que la nicotina produce una inhibicion
de los linfocitos B, productores de inmunoglobulina G2,
que controla el crecimiento de este bacilo. Los monoci-
tos también van a estar comprometidos al aumentar los
niveles de la prostaglandina-E, ya que ésta va a provocar
una disminucion de su actividad fagocitica.

A nivel fibrobléstico-gingival, el dafio va a depender
de la concentracién de la nicotina. Cuando es menor del
0.075% puede causar muerte celular; si es de 0.075%,
provoca una vacuolizaciéon de los fibroblastos, y con
una concentracion de 0.05% se inhibe la produccién de
fibronectina y colageno del tipo 1.2 Ademds, provoca in-
capacidad de adhesion fibroblastica y unién al ligamento
periodontal; consecuentemente, se produce la pérdida
de insercion de las raices dentales.’%

En un estudio realizado in vitro, con una linea de
macréfagos humanos (U937) que se mantuvieron duran-
te una hora en un medio RPMI-1640 al que se afadi6
nicotina con un 98% de pureza, y habiendo aislado
el RNA y analizado por PCR, los resultados mostraron
que los genes que median la inflamacién y la respuesta

inmune, como los de la fosfolipasa A-2 grupo VIl y X,
estaban sobreexpresados, causando la inhibicién de la
cascada del complemento y la opsonizacién, y reducien-
do la barrera protectora contra las bacterias presentes
en el periodonto.’-13

Otro efecto provocado por la nicotina es sobre la raiz
del diente, ya que ésta se puede encontrar descubierta
y, por tanto, la nicotina podria tener un efecto directo,
ya que este alcaloide pasa directamente a los tabulos
dentinarios en grandes concentraciones y, al producirse la
cotinina, subproducto metabélico de la nicotina, provoca
dentro de los tibulos dentinarios una disminucién de la
proliferacién de los fibroblastos, lo que tiene como con-
secuencia clinica una disminucién de la adhesién tisular.™

EFECTOS DE LANICOTINAANIVELMOLECULAR
DEL TEJIDO PERIODONTAL

Los efectos a nivel molecular son resultado de un meta-
bolito de la nicotina, la nornicotina, que sobrerregula la
expresion de los receptores para la glicacién avanzada
(RAGE). Es miembro de la superfamilia de las inmuno-
globulinas que se activan en la inflamacién y ayuda a
la correcta funcién epitelial en situaciones de estrés a
nivel molecular. Al estar sobrerregulada provoca efectos
proinflamatorios en el tejido gingival. En la enfermedad
periodontal se ha demostrado que RAGE esta bloqueado
cuando Porphyromonas gingivalis esta presente en canti-
dades patolégicas. Ademds, los linfocitos CD4 activan a los
linfocitos TH2 que agravan las lesiones periodontales.’>

NICOTINAY SU EFECTO OSEO-PERIODONTAL

La nicotina tiene efectos directos y especificos sobre el
hueso circundante de los dientes, provocando destruccién
6sea (Figuras 3 Ay B). En un estudio donde se investigd
la pérdida de hueso alveolar tras la administracién de
nicotina en ratas de experimentacion, se encontré que
este alcaloide produce efectos locales que ocasionan una
pérdida considerable de hueso, especialmente en la re-
gi6n de las furcas. Los estudios radiolégicos e histolégicos
expresaron que hay una pérdida 6sea horizontal, mientras
que los resultados volumétricos en tercera dimensién
mostraron que existia una gran pérdida de hueso en todas
las dreas Gseas expuestas a la nicotina.'®

Otros efectos 6seos son la inhibicion de la prolifera-
cion y diferenciacion osteobldsticas, una mayor oxidacion
metabdlica, la inhibicién de la sintesis de coldgeno y de
vitamina C, asi como de la absorcién de calcio por via
intestinal.!” La nicotina también interfiere en la regenera-
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cién y maduracién ésea, ya que el factor de crecimiento
derivado de plaquetas (PDGF) y el factor de crecimiento
vascular-endotelial (VEGF) se suprimen, ocasionando que
se deje de estimular la migracién celulary la proliferacion
angiogénica. Todos estos efectos ocurren a las 48 horas
de exposicion a la nicotina.!”

EFECTOS DE LA NICOTINA
EN LA VASCULATURA PERIODONTAL

El principal efecto es la disminucién en el flujo sanguineo
gingival, lo que se comprob¢ al analizar los cambios del
flujo vascular gingival en ratas a las cuales se les infiltraron
intraventricularmente 5 ug de nicotina. Para medir el flujo
sanguineo se us6 un flujdmetro de ldser Doppler y se hizo
un registro cada 10 segundos. Los resultados arrojaron que
habfa un descenso significativo en el flujo sanguineo al
momento de la infiltracién nicotinica.'® Esta es la razon
por la que los pacientes con enfermedad periodontal no
tienen abundante sangrado al sondeo, exudado gingival,
inflamacién y/o enrojecimiento.

EFECTOS DE LA NICOTINA
SOBRE EL EPITELIO PERIODONTAL

La nicotina inhibe la produccién de MMP-9 e incremen-
ta la produccion de MMP-28, que son expresadas por

Figura 3.

A. Imagen que muestra la pér-
dida osea a nivel del canino
inferior izquierdo. B. Imagen
radioldgica de la misma pieza
dentaria, que confirma la pér-
dida osea (flecha).

los queratinocitos durante la reparacién de heridas y la
proliferacién celular. Esto condiciona un descenso de la
gelatinasa B, lo que produce una disminucién de la epiteli-
zacion." Asimismo, la nicotina estimula la produccién de
las citocinas 1y 8, que son mediadoras de la inflamacién
en los tejidos periodontales.??

El aumento en el tiempo para la reparacion de heridas
en fumadores y consumidores de nicotina se debe a que
se encuentran alteradas ciertas vias de sefializacién Rac
y PAK. Estas sefalizaciones se encargan de regular las
actividades que ocurren durante la migracion celular, y
que con el consumo de nicotina muestran una actividad
reducida, lo que produce una demora en la reparacién
de heridas.?!

EFECTOS DE LA NICOTINA
EN EL LIGAMENTO PERIODONTAL

La nicotina hace que la expresién de la fosfatasa alcalina
(ALP), la sialoproteina de hueso (BSP), el colageno tipo
I'y Run x2 se encuentren sobreexpresados en las células
de murina del ligamento periodontal cultivadas, lo que
afecta a los fibroblastos gingivales y las células del liga-
mento periodontal al inhibir la proliferacién y aumentar
la citotoxicidad.?? Ademads, promueve la supresion de la
ciclooxigenasa-2, el 6xido nitrico, prostaglandinas y la
hemooxigenasa-1 (HO-1), que es citoprotectora y tiene
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efectos antiinflamatorios en condiciones de estrés.?324
Asimismo, induce la produccién de CCN2/CTGF en
los fibroblastos gingivales y en las células del ligamento
periodontal, lo que estd asociado con fibrosis. Todo lo
anterior ocurre en un periodo de 24 horas posteriores a
la administracién de 1 ug de nicotina.

CONCLUSIONES

La enfermedad periodontal en pacientes fumadores es
una condicién crénica y progresiva que tiene como con-
secuencia la pérdida de las piezas dentarias, lo que se
explica tanto por los efectos locales como por los sistémi-
cos provocados por los componentes téxicos del tabaco, y
de manera destacada los producidos por la nicotina. Este
alcaloide es el responsable de la vasoconstriccién de la
microcirculacién gingival, con lo que disminuyen el oxi-
geno tisular, la quimiotaxis y la opsonizacién; ademas es
el responsable de los trastornos de la sintesis de coldgeno
y de las alteraciones en la actividad de fibroblastos, células
murinas, linfocitos, monocitos y neutrdfilos.

Por lo tanto, todo profesional de la salud oral debe
contribuir a la concientizacién de las personas sobre los
efectos nocivos provocados por la nicotina.
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