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RESUMEN

La curcumina es una sustancia derivada de una planta llamada Curcuma
longa. A esta sustancia se le han atribuido diversos efectos terapéuticos.
Enrelacion con la clinica dental, se ha observado que, ademas de ayudar
en el control del dolor, ha sido efectiva contra la periodontitis, estomati-
tis y mucositis pediatrica. El control del dolor e inflamacion son aspectos
muy importantes para la mayoria de los tratamientos en odontologia;
la busqueda de nuevas alternativas analgésicas y antiinflamatorias
que, en comparacion con las actuales, sean mas eficientes, efectivas
y tengan menos efectos colaterales es uno de los grandes retos de las
ciencias biomédicas. La presente revision muestra algunas evidencias
cientificas de los efectos de la curcumina como un antiinflamatorio y
analgésico, con el proposito de sentar las bases para futuros estudios
clinicos y de ciencia basica que aporten un mayor entendimiento de
los procesos celulares, bioquimicos, moleculares, fisiologicos y far-
macologicos de la curcumina como una sustancia potencialmente util
en el consultorio dental.
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INTRODUCCION

na de las mayores aportaciones de la medicina her-
bolaria es la Curcuma longa, una planta herbéacea
de la familia de las cingiberaceas, de la cual se han de-
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ABSTRACT

Curcumin is a substance derived from the plant Curcuma longa and
one that has been attributed a range of therapeutic effects. In dental
practice, curcumin has not only been found to help with pain control, but
has also been effective against periodontitis, stomatitis, and pediatric
mucositis. Controlling pain and inflammation are both very important
aspects of most dental treatments. The search for more efficient and
effective analgesic and anti-inflammatory alternatives with fewer
side effects compared to those currently used is one of the greatest
challenges for biomedical science. This review presents some of the
scientific evidence of the effects of curcumin, both as an analgesic and
an anti-inflammatory agent, in order to establish the foundations for
further clinical and basic science studies that will provide a greater
understanding of the cellular, biochemical, molecular, physiological,
and pharmacological processes of curcumin as a potentially useful
substance in dental practice.

Key words: Curcumin, pain relief, anti-inflammatory, drug.

terminado interesantes efectos analgésicos, ' antioxidan-
tes,*” anticancerigenos®'” y antiinflamatorios, 839 entre
muchos otros. Por sus mdltiples beneficios es considerada
«reina de las especias»'® y debido a su lugar de origen,
«oro de la India».3!

La curcumina (diferuloilmetano) es un fitoquimico
que le da a la clrcuma su color caracteristico; es una
especia ampliamente utilizada en el Medio Oriente3?
a la cual le son atribuidos los efectos terapéuticos que
mencionaremos mds adelante.3%33

La presente revision pretende abordar efectos ge-
nerales de la curcumina como una posible alternativa
terapéutica antiinflamatoria y analgésica en la practica
odontolégica; en revisiones posteriores describiremos
otros beneficios de la misma.
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a) Accion antiinflamatoria de la curcumina

Se ha demostrado en diversos estudios que la curcumina
tiene una potente actividad antiinflamatoria.®21-25:33-39 Sy
seguridad farmacolégica, combinada con su accién anti-
inflamatoria, la convierte en un agente novedoso para el
tratamiento de trastornos inflamatorios desde un enfoque
terapéutico y preventivo; sin embargo, es de poco uso en
el consultorio dental pese a las multiples investigaciones
sobre sus efectos benéficos en diversas patologias de la
cavidad oral que tienen como componente importante
la inflamacién; entre ellas, la periodontitis,** estomatitis*’
y mucositis pedidtrica.*?43

Su utilidad en la clinica dental ha sido descrita como
colutorio preventivo de lesiones por radiacion,** colutorio
desinfectante,*> antimicrobiano oral*® y, sobre todo, un
amplio abordaje traslacional en relacién con el cancer
cervicofacial &12/17,47-52

Se ha encontrado que la curcumina modula la accién
celular de varios factores de crecimiento, citocinas y fac-
tores de transcripcion que podrian estar involucrados en
el proceso inflamatorio.>* Por ejemplo, se ha estudiado
el efecto inhibitorio de la curcumina en la produccién
de citocinas proinflamatorias en monocitos humanos y
macrofagos alveolares estimulados in vitro con lipopoli-
sacarido (LPS) o con 4b-forbor 12-miristato 13-acetato
(PMA); la curcumina es capaz de inhibir la produccién
de interleucina 8 (IL-8), la proteina quimioatrayente de
monocitos (MCP-1), interleucina 1 beta (IL-1f) y el factor
de necrosis tumoral alfa (TNF-a).53

Se ha sugerido que la inhibicion en la produccién de
citocinas mediada por curcumina ocurre gracias a la inhi-
bicién de la activacion de diferentes vias de seializacion
como la via de la proteina cinasa C (PKC).>3>4

Los efectos antiinflamatorios de la curcumina también
se han asociado con su estructura quimica, ya que posee
dos grupos fenil y metoxi en su posicién orto, que se ha
demostrado que son capaces de inhibir la activacion del
factor nuclear kappa B (NF-kB) y, por lo tanto, suspender
la produccion de TNF-a e IL-6 inducidos por el palmitato
en células adiposas.>®

Los derivados de la planta C. longa son, por lo tanto,
efectivos inhibidores de la produccién de mediadores de
la inflamacién. De forma importante se ha reportado que
la curcumina actda de forma diferente en la expresion
de la ciclooxigenasa 2 (COX-2) en comparacién con los
antiinflamatorios no esteroideos (AINES). La COX-2 es una
enzima limitante en la produccién de prostaglandinas de
la serie E'y F que participan de forma importante en la
inflamacion y el dolor.>%>7

La curcumina, como ya se mencioné antes, es muy
efectiva suprimiendo la activacién del NF-kB;>8 este
factor de transcripcién maestro también regula la trans-
cripcion de la ciclina D1, el VEGF y la COX-2, por lo
que la curcumina los inhibe a su vez,>? produciendo un
potente efecto antiangiogénico y antiinflamatorio.’>®? La
curcumina también suspende la produccién de la protei-
na quimiotactica de monocitos-1 (MCP-1) inducida por
LPS en células de astrocitoma, lo que indica que puede
contener la inflamacién en el sistema nervioso.®! Esta
inhibicién es mediada por la via de sefalizacion de las
proteinas cinasas activadas por mitégenos (MAP cinasas),
lo que suspende, a su vez, la expresién de citocinas
proinflamatorias.®>°:62/63

El potencial farmacolégico como antiinflamatorio de
la curcumina ha despertado el interés en varias areas
de investigacion con el fin desarrollar terapias conjuntas
que puedan incrementar su efectividad; por ejemplo, el
preparado comercial de curcumina contiene, ademés
de la curcumina (Cur), demetoxicurcumina (DMC) y
bisdemetoxicurcumina (BDMC); se encontré que estos
compuestos en conjunto son mas potentes que cada uno
por separado.®* Por otro lado, el uso de las nanoparticulas
de curcumina para tratar la inflamacién redujo significati-
vamente la secrecion de TNF-a activado por macréfagos
J774 in vitro, y en tejidos inflamados.®-68

Se evaluaron y compararon nanoparticulas de curcu-
mina poliméricas sensibles al pH en una suspension para
examinar una administracion selectiva y especifica de
curcumina en el tratamiento de la enfermedad inflamato-
ria;®>%8 o anterior da un panorama nuevo a la aplicacion
de la curcumina en la clinica dental con la utilizacién de
nanotecnologia.?6:>2/69

b) Efectos analgésicos de la curcumina

La curcumina también posee efectos analgésicos actuan-
do a nivel del sistema nervioso central y periférico;3!
sus posibles mecanismos de accién son la inhibicion de
determinados factores de transcripciéon involucrados en
la inflamacién y la alteracién de las vias de seializacion
del dolor a través de canales i6nicos.”°

En su actividad a nivel periférico se ha encontrado
que el tratamiento con curcumina por via intraperitoneal
atenta la hiperalgesia térmica y disminuye los niveles
séricos del factor de necrosis tumoral-o (TNF-a) y de
6xido nitrico (NO), un potente mediador de la inflama-
cién; la curcumina inhibe la enzima 6éxido nitrico sintasa
inducible (iNOS),”" involucrada en la regulacién de la
ciclooxigenasa-2 (COX-2) y la consecuente produccién
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de prostaglandinas,”?73 que participan de forma im-
portante en la irritacién de las terminaciones nerviosas
produciendo dolor.

La curcumina puede actuar también a través del anta-
gonismo de los canales i6nicos del «receptor de potencial
transitorio vaniloide tipo 1 (TRPV1)».7% Los canales TRPV1
son canales i6nicos permeables a los ligandos de calcio,
involucrados en la sefalizacién nociceptiva y ubicados
en la periferia en los nociceptores; éstos contienen neu-
rotransmisores como el péptido relacionado con el gen
de la calcitonina (CGRP) y la sustancia P7#

El anillo molecular que presenta la curcumina es la
estructura que regula los canales TRPV1. Se encontré
que, ademas de reducir la hiperalgesia térmica de
manera dosis dependiente, la curcumina bloquea las
corrientes inducidas por capsaicina en las neuronas
del ganglio trigeminal y reduce la expresién de TRPV1
en células HEK-293 (células embrionarias de rifién
humano).”®

Se ha sugerido asimismo que, por su solubilidad,
tal vez se adhiera al sitio de unién de TRPV1 a través
de la membrana sin reiniciar las vias de sefalizacién
intracelular.”® Estos efectos antagonistas en los canales
TRPV1 se han encontrado en compuestos curcuminoides
sintetizados en el laboratorio que, ademas de demostrar
antinocicepcién frente a estimulos nocivos e inflamatorios
en modelos de dolor neuropético en ratones, también
disminuyen la expresién de CGRP en lesiones de cons-
triccién crénica de nervios periféricos.”%7>

Entre los efectos de la curcumina a nivel del sistema
nervioso central, se ha demostrado que su administracién
por via intratecal atenta el dolor inflamatorio con efecto
acumulativo, especialmente en la hiperalgesia al calor.”®
Se ha sugerido que este efecto antinociceptivo se lleva a
cabo a través de su accién en los ganglios de la raiz dorsal
mediante la inhibicién de la activacion de las células glia-
les (astrocitos y microglia) y la supresién de la expresion
de la proteina acida fibrilar, asi como la suspension de la
secrecion de NO, citocinas proinflamatorias (IL-6 e IL-8),
quimiocinas (MCP-1y MIP-a) y TNF-a..””78 El TNF-a activa
el factor nuclear kappa-B (Nfk-B) y provoca la induccién
de la transcripcién de los genes de los mediadores de la
inflamacién y del dolor.76.7

El bloqueo de la activacion de la microglia y astrocitos
en la médula espinal previene o retrasa la hipersensibili-

CONCLUSIONES

La curcumina es una alternativa terapéutica atil en la
préctica odontoldgica gracias a sus propiedades como
antiinflamatorio y analgésico. Por otro lado, es un com-
puesto natural de casi nula toxicidad, no se han reporta-
do efectos secundarios, puede ser administrado por via
sistémica o directamente en el sistema nervioso central,
ademds de tener un bajo costo. Aparte de su seguridad
farmacolégica, parece ofrecer una alternativa al uso de
AINE, los cuales son de uso frecuente en la clinica dental.

Aunque se ha estudiado a la curcumina en algunos
ensayos clinicos para determinar su efecto local analgésico
y antiinflamatorio de la cavidad oral, es necesario hacer
mas investigaciones enfocadas a determinar su dosifica-
cién adecuada, su farmacocinética y farmacodinamia,
de tal manera que sea una alternativa factible al control
tanto a nivel local como sistémico de la inflamacién y el
dolor dental.
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