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Resumen

Actinobacillus.actinomycetemcomitans es un bacilo Gram negativo, un patégeno virulento capaz de invadir las células epiteliales

gingivales.

Es agente etiolégico de enfermedades periodontales destructivas y responsable de la Periodontitis Juvenil Localizada, aunque no
la Unica causa de esta enfermedad. Es importante conocer el diagndstico microbiolégico para su estudio asi como el tratamiento
y terapia mds eficiente para su destruccién.
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Abstract

Actinobacillus actinomycetemcomitans, is a Gram negative rod, a virulent pathogen able to invade the gingival epithelial cells.
It is the cause of destructives periodontal diseases and responsible of Localized Juvenile Periodontitis, although it is not the only

cause of this disease.

It is important to know its microbiological diagnostic ,and also the most efficient treatment and therapy to destroy it.
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Actinobacillus actinomycetemcomitans es el
agente etiologico de periodontitis destructivas, y estd
intimamente asociado con la Periodontitis Juvenil,
(Christersson et al, 1986; Eisenman, 1983; Slots,
1976), y con la Periodontitis Juvenil Prepuberal,
(Delaney et al, 1987). Estd relacionado con la etio-
logia de Periodontitis Rdpidamentemente Progresi-
va (Bragd et al., 1987) y con la Periodontitis Re-
fractaria del Adulto, (Mombelli et al, 1994).

Puede ser aislado de distintas dreas de la cavidad
oral tanto en salud como en enfermedad, (Asikainen
al,1991). Estd presente en placa subgingival de adul-
tos con enfermedad cronica 'y de individuos con gin-
givitis, (Muller et al., 2004). En periodontitis agre-
sivas se aislaron en menor proporcion que
Porphyromonas gingivalis, en conjunto con
Tannerella forsythensis y Treponema denticola
(Lovegrove et al, 2004, Takeuchi et al, 2003)

A.actinomycetemcomitans (75%) integra el gru-
po de siete patdgenos periodontales asociados con
periodontitis agresivas, junto con: Tannerella
forsythensis (Bacteroidesforsythus) (94,2%),
Fusobacteriumsp (99,4%), Micromonas micros
(Peptoesptreptococcus micros)
(85,9%), Porphyromonas
gingivalis (97%), Prevotella inter-
media (78%) y Treponema
(96,8%), (Lee et al, 2003).

Conjuntamente con
Capnocytophaga ochracea,
Campylobacter rectus y Eikenella
corrodens se aislan de microflora

oral de ninios saludables,

(Ooshima et al., 2003).
A.actinomycetemcomitans estd

asociado a infecciones de tejidos blandos, empie-

ma, abscesos de cerebro y de torax e infecciones de
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heridas, (Kaplan et al., 1989; Slots et al., 1980).
Estd relacionado con endocarditis infecciosa, sobre
todo en pacientes con enfermedades cardiacas pre-
vias, (Paturel et al., 2004: Russinen et al., 2004,
Vandepitte et al., 1997).

Debido a la gran variedad de productos nocivos
que A.actinomycetemcomitans produce, y a la pre-
sencia del mismo en las diferentes patologias nom-
bradas es que se considera de sumo interés su estu-
dio.

ACTINOBACILLUS
ACTINOMYCETEMCOMITANS

Actinobacillus actinomycetemcomitans, es un ha-
bitante normal de la mucosa oral humana. Es un ba-
cilo pequefio, inmévil, Gram negativo, de extremos
redondeados durante el primer aislamiento, pudien-
do adoptar formas cocoides en cultivos repetidos.
No esporulado, sacarolitico, anaerobio facultativo.
Cultivos en atmésfera con 10% de C02 estimulan su
crecimiento, (capnéfilo), pero pue-
de necesitar hasta siete dias de
incubacién para alcanzar su mayor
tamafo. La temperatura éptima para
su crecimiento es de 37°C.

A.actinomycetemcomitans crece en
agar sangre y no puede desarrollar
en agar Mac.Conkey,a diferencia de
otras especies de Actinobacillus.

Un medio selectivo con extracto de
levadura, suero de caballo,
bacitracina, vancomicina (Slots.,
1982) y verde de malaquita (Mandell et al., 1981),
permite aislar muy bien sus colonias pequenas y con-

Figura 1: Microfotografia de estructura interna de colo-
nias de A.actinomycetemcomitans aisladas de placa
subgingival de paciente con Periodontitis Juvenil Loca-
lizada.
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vexas, destacdndose en las mismas su estructura in-
terna en forma de estrella (Figs.1 y 2).

Otro medio utilizado para su aislamiento es el de
Zambon et al, que contiene sangre de conejo, hemina,
kanamicina y menadiona entre otros componentes,
(Slots.,1976), no es tan selectivo como el anterior,
pero igual es posible aislar en el mismo las colonias
de A.actinomycetemcomitans.

Es catalasa positivo, indol negativo, reduce nitritos
y nitratos, no requiere de hemina (factor X) y
nicotinamida adenina dinucleétido (factor V) para
su crecimiento. En base a la fermentacién de
carbohidratos (manitol, xilosa, dextrina, maltosa) se
pueden diferenciar 10 biotipos. En
base a los polisacdridos de su pa-
red se pueden dividir en 5 serotipos:
a,b,c,d,e. Elserotipob es el mas
comunmente hallado en pacientes
con Periodontitis Juvenil Localiza-
da y estd en mayor proporcién en
pacientes con periodontitis agresi-
vas que en pacientes con
periodontitis crénicas(Zang et al.,
2004). El serotipo c es el mds fre-
cuente en pacientes
periodontalmente sanos. En con-
traste, en infecciones de origen no
odontogénico, Actinobacillus
actinomycetemcomitans serotipo ¢
parece ser el patégeno determinan-
te. El serotipo d contiene la estruc-
tura  antigénica O  del
lipopolisacarido, (Lakio et al.,
2003). Los distintos serotipos difie-
ren en la afinidad por los tejidos,
en el potencial para evadir las de-
fensas del huésped, o en la habili-

A.actinomycetemcomitans
integra el grupo de siete
patogenos periodontales
asociados con periodontitis
agresivas junto con
Tannerella forsythensis
(Bacteroides forsythus),
Fusobacterium sp,
Micromonas micros
(Peptoesptreptococcus micros)
Porphyromonas gingivalis,
Prevotella intermedia

y Treponema.
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Figura 2: Morfologia macroscépica de colonias de
A.actinomycetemcomitans aisladas de placa subginvival
de paciente con Periodontis Juvenil Localizada.

dad de producir la destruccion tisular, (Ching et al., -

1989; Gmiir et al., 1993; Saarela et al., 1992; Zambon
et al., 1983).

FACTORES
DE VIRULENCIA

factores de virulencia de
A.actinomycetemcomitans (Fives et al., 1996) se des-
criben:

Pilis o vesiculas- favorecen la adhesion y agrega-
cién a los tejidos del huésped (Scanapiecco et al.,
1983; Zambon et al., 1998).

Leucotoxina-  existe una
significante correlacién entre
A.actinomycetemcomitans altamen-
te leucotoxicos y periodontitis agre-
siva, (Cortelli et al., 2003). Pacien-
tes con Periodontitis Juvenil Loca-
lizada presentan mayor prevalencia
de cepas productoras de leucotoxina
compardndolas con pacientes sanos
(Bachni et al., 1980; Ching el al.,
1989)

La RTX leucotoxina tiene como
blanco de accién los monocitos y
neutréfilos y su accién estd
influenciada por un nuevo sistema
de secrecion tipo IV relacionado con
la adhesion bacteriana, es una toxi-
na citoletal, dilatente, con potente
accién leucocitaria y de reabsorcion
de hueso (Henderson et al., 2003).

Factor inmunosupresor
termoldbil- inhibe las funciones de
las células linfoides asi como la pro-

Entre los
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duccién de IgG e IgM.

Lipopolisacdridos- son muy virulentos debido a
su toxicidad macrofagica, la agregacion de plaquetas,
activacion de la via alternativa del complemento y
de la reabsorcién ésea, (Zambon et al.,1996)

Citotoxina- inhibe la proliferacién de fibroblastos
del tejido conjuntivo, (Schenker et al.,1982).
matan Streptococcus,
Actinomycetes 'y otros Actinobacillus.

Fc-proteinas 'y péptidos - inhiben la activacion del
complemento (Toto et al., 1991) e inducen distintas
formas de citoquinas preinflamatorias, (Henderson
et al.,2003)

Colagenasa 'y enzimas proteoliticas - pueden alte-
rar el tejido conjuntivo, pueden activar el sistema del
complemento o degradar la IgG.

Ademas de los factores de virulencia ya descritos,
fue demostrado que no todos los
A.actinomycetemcomitans produ-
cen patologias, sino solamente los
parasitados por un bacteri6fago
(Preus, 1987). Estudios de placa
subgingival de pacientes jovenes
que presentaban aparatos de
ortodoncia indicaban que la sola
presencia de A.
actinomycetemcomitans en esos si-
tios, no parecia suficiente para con-
siderarlos de riesgo de destruccion
periodontal. Por eso, la presencia
de bacteri6fagos podria estar inti-
mamente relacionada con la patologia que este mi-
croorganismo puede producir, (Paolantino et al.,
1995; Sandmeier et al., 1995).

Bacteriocinas-

RELACION DE
ACTINOBACILLUS
ACTINOMYCETEMCOMITANS
CON LA PERIODONTITIS
JUVENIL

La Periodontitis Juvenil es una enfermedad
periodontal caracterizada por la pérdida rdpida de
tejido conjuntivo y hueso alveolar alrededor de mas
de un diente en la denticién permanente ,con un em-
puje cerca de la pubertad entre 10 y 14 afios.

Se puede presentar en dos formas: localizada,
(PJL), afectando incisivos y primeros molares per-
manentes y generalizada, (PJG), afectando la ma-
yoria de la denticién. En la PJL el sexo femenino es
el més afectado, y tiene mayor prevalencia en la raza
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negra que en la blanca. Las lesiones 6seas en molares
aparecen a menudo en forma bilateral en mesial y
distal de los dientes .Los pacientes presentan poca
placa dental y leve inflamacién gingival. Durante las
primeras etapas, la enfermedad progresa rdpidamente
pero puede detenerse atin sin tratamiento. La PJL pro-
gresiva es a menudo refractaria a la terapia mecani-
ca. A. actinomycetemcomitans se encuentra en alto
ntimero en las lesiones que presentan estos pacien-
tes. La respuesta dominante de PJL a
A.actinomycetemcomitans es una [gG2 responsable
del serotipo especifico del carbohidrato que posee,
estos pacientes tienen altos niveles de IgG2 en sue-
ro. Quizds seria posible desarrollar una vacuna que
pueda proteger a los nifios y jévenes del riesgo de
esta enfermedad periodontal tan precoz. La PJG de-
sarrolla generalmente en personas con bajos niveles
de anticuerpos anti-
A.actinomycetemcomitans, cuanto
menos anticuerpos mayor cantidad
de dientes afectados.

La PJG puede tener como agente
etiolégico no solamente a
A.actinomycetemcomitans, $ino
otros patégenos periodontales:
Porphyromonas gingivalis,
Prevotella intermedia, Tannerella
forsythensis y Treponema denticola
(Bragd et al,1987; Slots,1976;
Takeuchi et al.,2003; Tew et
al.,1996).

Con respecto a la PJL, es fundamental destacar la
relacién familiar de la enfermedad: tiene una base
genética.

A.actinomycetemcomitans aislados de pacientes
con PJL pertenecientes a la misma familia mostra-
ron el mismo serotipo y biotipo, lo que sugiere la
transmision intrafamiliar de esta enfermedad,
(Alaluusuas et al.,1991;Gunsolly et al.,1990).

Con respecto al tratamiento, generalmente la PJL
tiene una respuesta pobre frente a la terapia
periodontal. La antibioterapia y la terapia basada en
cirugia para eliminar la bolsa pueden conducir a un
tratamiento exitoso, (Mandell et al.,1986).

DIAGNOSTICO

Para el diagndstico puede realizarse el aislamiento
de las muestras subgingivales en medios selectivos
como ya ha sido descrito, (Slots.,1982; Mandell et
al.,1981), y sus correspondientes pruebas
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bioquimicas. También para la iden-
tificacién de
A.actinomycetencomitans existen
ensayos enzimaticos que pueden ser
usados para diferenciarlos de otras
especies de Actinobacillus, (Slots,
1981).

PCR (reaccidén en cadena de
polimerasa) es un arma efectiva para
la deteccién de enfermedades
periodontales, siendo una rdpida y
eficaz herramienta para el diagnéstico de las mis-
mas. La sensibilidad y especificidad de las mismas
estd condicionada por la eleccion del set de praimers
a elegir (Kuboniwa et al., 2004; Nonnenmacher et
al, 2004).

Otra forma de descubrir la infeccién por
A.actinomycetemcomitans es estudiando los
anticuerpos séricos. Fue demostrado en pacientes con
Periodontitis Juvenil Localizada, una elevada activi-
dad de anticuerpos IgG, asi como neutréfilos circu-
lantes con inadecuada capacidad para responder a
la quimiotaxis, (Van Dyke et al.,1982).

Puede ser identificado rdpidamente en placas
subgingivales usando inmunofluorescencia (Bonta et
al.,1985; Carrassi et al.,1990). Estos estudios ayu-
dan en el diagndéstico de pacientes infectados con
A.actinomycetemcomitans, no solo para indicar la
evidencia de la infeccion en cultivos positivos, sino
también la evidencia indirecta de infeccién en culti-
VoS negativos, pacientes que alguna vez fueron in-
fectados en algun sitio diferente de las muestras, (Hall
et al.,1991).

Pacientes con Periodontitis Juvenil Localizada tie-
nen alto nimero de A.actinomycetemcomitans 'y alto
nimero de anticuerpos para este microorganismo en
suero, fluido gingival y saliva. Estos pacientes tie-
nen entre 70% a 90% de anticuerpos IgG en suero y
menor cantidad de IgM, IgA e IgE. Luego del ras-
pado de los dientes con bolsas periodontales de pa-
cientes con Periodontitis Juvenil Localizada,
antigenos bacterianos entran en los tejidos dando una
respuesta hiperinmune, por lo que luego de dos o

R
Se considera a
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tres meses los anticuerpos IgG au-
mentan en suero y saliva (Genco et
al., 1985; Listgarten et al., 1981;
Listgarten, 1991).

como a un bacilo marcador

del cuadro clinico de

TRATAMIENTO

El antibiético de eleccién para el
tratamiento de
A.actinomycetemcomitans es la tetraciclina, 250 mg
cada seis horas por 14 a 20 dias, (Pajukanta et al.,
1992; Slots et al., 1981), aunque se ha demostrado
una baja actividad bactericida de tetraciclina y tam-
bién metronidazol contra A.actinomycetemcomitans
y resistencia de las cepas estudiadas, (Roe et
al.,1995). Las quinolonas muestran una excelente
actividad bactericida contra
A.actinomycetemcomitans (Miyake et al., 1995).

CONCLUSIONES

Se puede afirmar que A.actinomycetemcomitans
es un contribuyente significativo en la enfermedad
periodontal, fundamentalmente en la Periodontitis
Juvenil, siendo el patégeno principal de la misma.

Se le considera un periodontal patégeno atal pun-
to, que una concentracién del mismo en la placa
subgingival superior al 0,01%, puede representar
una condicién de riesgo, y por ende el riesgo de una
futura destruccién periodontal. Ademads, su capaci-
dad de eludir los sistemas de defensa del huésped
es esencial para explicar la patologia que este mi-
croorganismo puede causar.

El diagndstico de la infeccion por A.actinomyce-
temcomitans y el monitoreo de los mismos durante
la terapia de la Periodontitis Juvenil, fundamental-
mente PJL, es esencial para decidir cuando la tera-
pia estd completa, considerando a
A.actinomycetemcomitans como un bacilo marcador
del cuadro clinico.

Dra. Virginia Papone Yorio

Javier Barrios Amorin 1578, CP 11200
Montevideo, Uruguay
vpapone @adinet.com.uy
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