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RESUMEN

Ncu"rgtkqfqpvkvku"uqp"wp"eqplwpvq"fg"rcvqnqi‡cu"fg"pcvwtcng¦c" kphncocvqtkc"{"gvkqnqi‡c" kphgeekquc"rtqfwekfcu"rqt"gn"dkqhkno"rcvqifipkeq"uwdikpikxcn0"
Rqtrj{tqoqpcu" ikpikxcnku y Ciitgicvkdcevgt" cevkpqo{egvgoeqokvcpu" uqp" dcevgtkcu" rgtkqfqpvq/rcv„igpcu" swg" rwgfgp" ecwuct" fc‚q" fktgevq" c" ncu"
guvtwevwtcu" rgtkqfqpvcngu" c" vtcxfiu" fg" nqu" fkxgtuqu" hcevqtgu" fg" xktwngpekc" swg" gzrtgucp0" Uqdtg" nc" dcug" fg" guvqu" hcevqtgu" fg" xktwngpekc." fkuvkpvqu"
igpqvkrqu"{"ugtqvkrqu"dcevgtkcpqu"ug"jcp"fguetkvq." ecfc"wpq"fg"gnnqu"eqp"wpc"rqvgpekcn" xctkcdng"rcvqigpkekfcf0"Gp"guvc" tgxkuk„p"dkdnkqitƒhkec"ug"
describen diferentes factores de virulencia de R0"ikpikxcnku y C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu y se discute la variable inmunogenicidad y patogenicidad de 

los distintos genotipos y serotipos descritos para ellos. Tanto R0"ikpikxcnku como C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu poseen diversos factores de virulencia 

cuqekcfqu"cn" kpkekq."rtqitguk„p"{" ugxgtkfcf"fg" ncu"rgtkqfqpvkvku0"Gp"R0"ikpikxcnku, los factores de virulencia para los cuales se describen distintos 

genotipos y/o serotipos son fimbria, LPS y cápsula bacteriana, y en C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu son leucotoxina A, Cdt y LPS. Cada uno de estos 

distintos genotipos y serotipos induce una respuesta inmuno-inflamatoria diferente en el hospedero y, por lo tanto, se podrían asociar a una variable 

patogenicidad y podrían determinar las características clínicas de la enfermedad.
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ABSTRACT

Periodontitis represents a heterogenic group of periodontal infections elicited by bacteria residing at the subgingival biofilm. Although this biofilm 

is constituted by a broad variety of bacterial species, only a limited number has been associated with the periodontitis aetiology, among them 

Rqtrj{tqoqpcu" ikpikxcnku and Ciitgicvkdcevgt" cevkpqo{egvgoeqokvcpu. Both R0" ikpikxcnku and C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu express a number of 

virulence factors that contribute to direct tissue damage and, based on them, distinct genotypes and serotypes have been described, each one with a 

potential variable pathogenicity. This review aimed to analyze the different virulence factors described for R0"ikpikxcnku and C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu 

and to discuss the variable immunogenicity and pathogenicity of their serotypes and genotypes. R0"ikpikxcnku and C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu express 

different virulence factors and they determine the initiation, progression, and severity of periodontitis. In R0"ikpikxcnku, distinct serotypes and/or genotypes 

are described based on fimbriae, LPS, and capsule. Additionally, in C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu distinct serotypes and/or genotypes are described 

based on leucotoxin A, Cdt, and LPS. These distinct serotypes and genotypes induce a differential immunoinflammatory response and, thus, could be 

associated with variations in pathogenicity and reflected in clinic characteristics of the disease.
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INTRODUCCIÓN

 Las periodontitis son un conjunto de patologías de naturaleza 

inflamatoria y etiología infecciosa producidas por el biofilm subgingival que 

coloniza el surco gingivodentario(1). Se caracterizan por la destrucción del 

soporte periodontal, que está conformado por el ligamento periodontal, 

el cemento radicular y el hueso alveolar, y eventualmente provocan la 

rfitfkfc"fg"nqu"fkgpvgu(1)0"Gp"vfitokpqu"igpgtcngu."uqp"wpc"fg"ncu"rcvqnqi‡cu"
fg"oc{qt"rtgxcngpekc"gp"ugtgu"jwocpqu"{."cfgoƒu"fgn"fc‚q"nqecn"swg"
inducen, son un factor modificante de la salud general del individuo(2).

 Las bacterias periodontopatógenas son los agentes 

etiológicos de las periodontitis(3), entre ellas, Rqtrj{tqoqpcu"ikpikxcnku 

y Ciitgicvkdcevgt" cevkpqo{egvgoeqokvcpu han sido ampliamente 

asociadas al inicio, progresión y severidad de las enfermedades 

periodontales(3,4,5). Sin embargo, aunque estas bacterias pueden 

ecwuct"fc‚q"fktgevq"c"nqu"vglkfqu"rgtkqfqpvcngu."gu"nc"tgurwguvc"kpowpg"
del hospedero inducida ante los periodontopatógenos el principal 

determinante del carácter destructivo de la enfermedad(4,5).

 R0" ikpikxcnku es una bacteria patógena de alta prevalencia 

tanto en periodontitis crónica como agresiva(6,7,8). La evidencia científica 

actual ha asociado a R0"ikpikxcnku con la destrucción activa del aparato de 

soporte periodontal(4) y con el inicio y severidad de ciertas enfermedades 

{"eqpfkekqpgu"ukuvfiokecu."vcngu"eqoq"vtcuvqtpqu"ectfkqxcuewnctgu"{"rctvq"
prematuro con bajo peso del neonato(1,9).

" Gp" vcpvq." C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu ha sido ampliamente 

asociada a periodontitis agresiva y se ha relacionado con el desarrollo 

de trastornos cardiovasculares, tal como la ateroesclerosis(10,11).

 Distintos serotipos se han descrito en bacterias que tienen 

nc" ecrcekfcf" fg" kpfwekt" gphgtogfcfgu" kphgeekqucu0" Gp" ghgevq." rctc"
Vqzqrncuoc"iqpfkk y Guejgtkejkc"eqnk se han descrito distintos serotipos, 

algunos de ellos asociados a enfermedad y otros a salud(12,13). De igual 

forma, para R0"ikpikxcnku y"C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu se han propuesto 

distintos serotipos caracterizados por una virulencia diferente(14).

" Gn" qdlgvkxq" fg" guvc" tgxkuk„p" dkdnkqitƒhkec" gu" cpcnk¦ct" nqu"
principales factores de virulencia que expresan R0" ikpikxcnku y A. 

cevkpqo{egvgoeqokvcpu y como los distintos genotipos y/o serotipos 

descritos para ellos se podrían asociar con una inmunogenicidad y 

patogenicidad diferente durante las periodontitis.

30"Ncdqtcvqtkq"fg"Dkqnqi‡c"Rgtkqfqpvcn0"Hcewnvcf"fg"Qfqpvqnqi‡c."Wpkxgtukfcf"fg"Ejkng0"Ejkng0
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Patogenicidad y Virulencia Bacteriana
 La virulencia se define como la capacidad de un microorganismo 

para producir una enfermedad o interferir con los procesos metabólicos 

o fisiológicos del hospedero(15,16). Un microorganismo virulento se 

caracteriza por expresar y producir metabolitos, toxinas, enzimas y 

componentes de la superficie o pared celular que le permiten evadir 

ncu"dcttgtcu"fghgpukxcu"g"kpxcfkt"{"uqdtgxkxkt"gp"nqu"vglkfqu"{"efinwncu"fgn"
hospedero(17). Poulin y Combes(18) definieron el concepto de virulencia en 

vfitokpqu"fg"hcevqtgu"fg"xktwngpekc."tghktkfipfqug"c"oqnfiewncu."eqorqpgpvgu"
o estructuras microbianas que afectan al hospedero. De este modo, se 

ha propuesto que los factores de virulencia tienen múltiples funciones 

y se pueden agrupar en factores de adhesión, invasión, crecimiento y 

evasión de la respuesta inmune(16).

" Owejqu"hcevqtgu"fg"xktwngpekc"guvƒp"eqfkhkecfqu"igpfivkecogpvg"
y pueden expresarse en forma diferente entre distintas cepas de una 

misma especie bacteriana, así, se pueden definir distintos genotipos 

bacterianos sobre la base de un factor de virulencia particular.

 Finalmente, distintos genotipos microbianos pueden generar 

un patrón de síntesis de anticuerpos distinto en el organismo infectado, 

fghkpkfipfqug."uqdtg"nc"dcug"fg"guvc"tgurwguvc"ufitkec"kpfwekfc."fkuvkpvqu"
serotipos bacterianos en una especie microbiana(19).

Hcevqtgu"fg"Xktwngpekc."Ugtqvkrqu"{"Igpqvkrqu"fg"Oketqqticpkuoqu"
Patógenos No Orales
 E. coli es el microorganismo patógeno más frecuentemente 

detectado en infecciones del tracto genitourinario(12). Para esta bacteria 

se han descrito distintos serotipos determinados por la variabilidad del 

antígeno O constituyente del lipopolisacárido (LPS) presente en la pared 

celular(20,21). Una mayor virulencia se ha establecido para los serotipos 

O1, O2, O4, O6, O16, O18, O22, O25, O75 y O83(12)0"Guvc"xktwngpekc"ug"jc"
determinado en estudios clínicos en los que se correlacionó la presencia 

de infección con el serotipo bacteriano infectante, analizando además 

la expresión de otros factores de virulencia, tales como hemolisina 

*jn{), factor de necrosis citotóxica 1 (eph3), pili asociado a pielonefritis 

(rcr) y adhesinas de la familia S (uhc)(12)0"Gp"rcekgpvgu"eqp"kphgeekqpgu"
genitourinarias, se han aislado cepas de E. coli para cuantificar la 

expresión de los genes antes descritos. Los serotipos O1, O6 y O15 

fueron los más prevalentes (12.2, 10.2 y 4.1% respectivamente) y la 

expresión de los genes rcr, uhc, eph y"jn{ fue mayor en el serotipo O6(12).

 Por otro lado, V0"iqpfkk, es un parásito intracelular que en humanos 

induce una amplia variedad de condiciones con distintas manifestaciones 

clínicas(13)0" Gp" rcekgpvgu" kpowpqeqorgvgpvgu" ncu" kphgeekqpgu" uqp"
prácticamente asintomáticas; mientras que, en sujetos inmunosuprimidos 

se desarrollan infecciones severas tal como la toxoplasmosis, enfermedad 

de carácter crónico que puede causar la muerte(13)0"Gp"V0"iqpfkk se describen 

3 genotipos distintos basado en el polimorfismo de la porción hidrofílica 

N-terminal del antígeno granular 5 (GRA5) y la región C-terminal hidrofílica 

del antígeno granular 6 (GRA6) y se denominan I, II y III(22,23). De ellos, se ha 

establecido que el serotipo II (GRA5-6) es el más frecuentemente detectado 

en toxoplasmosis humana(24).

" Gp" eqplwpvq." guvqu" fcvqu" fgowguvtcp" nc" xctkcdknkfcf" gp" nc"
respuesta inmuno-inflamatoria inducida en humanos por E. coli y V0"
iqpfkk, donde los serotipos y genotipos poseen distinta inmunogenicidad 

y patogenicidad. R0" ikpikxcnku y C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu son 

consideradas las bacterias más frecuentemente detectadas en pacientes 

eqp" rgtkqfqpvkvku=" ukp" godctiq." uqp" fgvgevcfcu" vcodkfip" gp" kpfkxkfwqu"
sanos y en pacientes post-tratamiento periodontal. Así, es posible 

especular que los distintos genotipos y serotipos descritos para ellos 

son capaces de inducir una respuesta inmuno-inflamatoria diferente en 

el sujeto infectado y se podrían asociar a una patogenicidad variable 

que explicaría, al menos en parte, su detección tanto en salud como en 

enfermedad periodontal.

Hcevqtgu"fg"Xktwngpekc."Ugtqvkrqu"{"Igpqvkrqu"fg"Porphyromonas 

gingivalis

 R0" ikpikxcnku es un cocobacilo anaerobio facultativo Gram 

pgicvkxq."cuqekcfq"c"nc"gvkqnqi‡c"fg"ncu"rgtkqfqpvkvku0"Guvg"oketqqticpkuoq"
expresa una serie de factores de virulencia, tales como fimbria, enzimas 

proteolíticas, hemaglutininas, LPS y cápsula(25) y exhibe una diversidad 

genotípica y serotípica que permite una variabilidad intra-especie con la 

potencialidad de inducir inflamación y destrucción periodontal(26) (Tabla 1).

Fimbria
 La fimbria es una estructura filamentosa localizada en la 

superficie de R0"ikpikxcnku que le permite al microorganismo invadir los 

tejidos periodontales y colonizar la cavidad oral(27). Se compone de 

una subunidad proteica llamada fimbrilina, codificada por hkoC, y otra 

subunidad llamada Mfa, codificada por"ohc3(28). Sobre la base del gen 

fimA, en R0"ikpikxcnku se han descrito 6 genotipos distintos, denominados 

I, Ib, II, III, IV y V(29).

" Gp"rcekgpvgu"chgevcfqu"eqp"rgtkqfqpvkvku"et„pkec."nqu"igpqvkrqu"
de R0" ikpikxcnku más frecuentemente detectados son el tipo II y IV(30), 

mientras que en adultos sanos el genotipo más prevalente es el tipo I(31), 

lo que implicaría una especificidad genotípica asociada al gen hkoC entre 

salud y enfermedad periodontal.

" Gp"rcekgpvgu"dtcukng‚qu"hwocfqtgu"chgevcfqu"fg"rgtkqfqpvkvku"
crónica, la frecuencia de detección del genotipo hkoC" IV es 69.6%, 

mientras que hkoC II es detectado en el 28% de los casos(26)0"Gp"ecodkq."
en la población de Noruega y Suiza, se ha establecido que R0"ikpikxcnku se 

aísla en el 71% de los pacientes con periodontitis crónica, detectándose 

el genotipo hkoC II en 60% y hkoC IV en 20% de ellos(32).

 La asociación entre presencia y severidad de las lesiones 

periodontales con el genotipo hkoC detectado en ellas podría deberse 

c" wpc" xctkcdng" rcvqigpkekfcf" dcevgtkcpc0" Gp" ghgevq." gn" igpqvkrq" hkoC 

II es capaz de inhibir a los receptores que inducen la fagocitosis en 

macrófagos(33), además de inducir mayores niveles de expresión de 

RANKL, asociándose la mayor prevalencia de este genotipo con una 

mayor destrucción ósea alveolar y una mayor profundidad de las lesiones 

periodontales en pacientes afectados de periodontitis crónica(33).

Gp¦kocu"Rtqvgqn‡vkecu
 Las ikpikrc‡pcu"son un grupo de proteasas producidas por P. 

ikpikxcnku pertenecientes al grupo de vt{rukp/nkmg"e{uvgkp"rtqvgkpcugu. Las 

gingipaínas TirC y TirD son codificadas por los genes tirC y tirD, 

tgurgevkxcogpvg."{"uqp"gurge‡hkecu"rctc"rfirvkfqu"tkequ"gp"ctikpkpc"*Cti/
Xaa). Por otro lado, la gingipaína Kgp está codificada por el gen mir y es 

gurge‡hkec"rctc"rfirvkfqu"tkequ"gp"nkukpc"*N{u/Zcc+(34).

 RgpA y Kgp son complejos que contienen dominios de 

separación catalítica y de adhesión hemaglutinínico; mientras que 

RgpB sólo presenta un dominio de catálisis(34,35). RgpB determina el 

desarrollo del edema mediante la activación de la vía kalikreína/quinina 

y la infiltración por neutrófilos mediada por la activación de los factores 

quimiotácticos del complemento(36,37)0"Gp"ecodkq."Mir"{"TirC"eqpvtqncp"
gn"ucpitcfq"ikpikxcn"c"vtcxfiu"fg"nc"fgitcfcek„p"fgn"hkdtkp„igpq1hkdtkpc(36).

 RgpA y RgpB son capaces de inactivar citoquinas y sus 

receptores, estimular la agregación plaquetaria, atenuar la actividad 

antibacteriana de los neutrófilos por medio de la inhibición del receptor 

de LPS, incrementar la permeabilidad vascular y la apoptosis de los 

queratinocitos gingivales y destruir macrófagos CD14+(38). Kgp es capaz 

de promover la adhesión e invasión bacteriana kp" xkvtq(39)0"Gp"gn" hnwkfq"
gingival crevicular de pacientes con periodontitis crónica RgpA y RgpB 

se asocian al aumento de los neutrófilos en los sitios periodontales 

infectados y Kgp, RgpA y RgpB al sangrado gingival(36,37).

Factor de Taxonomia Efectos Evidencia
virulencia  principales 

LPS 01, 02, 03 Reconocido por  24 y 42

  receptores tipo Toll 2 y 4. 

  Induce secreción de 

  citoquinas proinflamatorias.

Cápsula Ki, K2, K3, Induce diferenciación de 5, 14 y 73  

 K4,K5, K6 fenotipos

  Th1, Th2, Th17 y Treg. 

Hkodtkc" K."Kd."KK."KKK."" Gxcukqp"fg"nc"hciqekvquku0" 48"{"55
 IV, V Activación de RANKL. 

gen mir" K."KK" Gp¦koc"rtqvgqnKvkec0" 47
gen tirC" C."D."E" Gp¦koc"rtqvgqnKvkec0" 47
ikpikrckpc" T."M" Gfgoc0" 58
  Infiltración de neutrófilos.

  Aumento del sangrado gingival.

Tabla 1. Factores de virulencia de"R0"ikpikxcnku. Variabilidad de genotipos y/o serotipos 
descritos para los distintos factores de virulencia descritos para R0"ikpikxcnku0
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Factor de Taxonomia Efectos Evidencia
virulencia  principales 

Rqnkuceƒtkfq"Q"" c.d.e.f.g.h.½iA" Cevkxcek„p"fg"efinwncu"fgpft‡/" 69."6:"{"9:
  cas. Liberación de citoquinas

  proinflamatorias.

Leucotoxina LtxA Induce la apoptosis de 52 

  neutrófilos  

GocC" pq"crnkec" Wpk„p"c"eqnƒigpq"K."KKK"{"KX0" 72
Cdt A,B,C Alteración de la morfología y 62 y 63

  estructura celular.  

  Detención del cielo celular. 

Tabla 2. Factores de virulencia de C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu. Variabilidad de 
genotipos y/o serotipos descritos para los distintos factores de virulencia descritos 
para C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu.

 Rgp se clasifica en dos isoenzimas, RgpA y RgpB, donde el 

gen tirC no presenta variaciones genómicas mientras que" tirD posee 

5 genotipos distintos." Mir, en tanto, presenta 2 genotipos diferentes 

denominados mir/3" {" mir/4, determinados por el alineamiento de los 

nucleótidos en el dominio catalítico(38). La literatura científica no ha revelado 

asociación entre estos genotipos y las condiciones periodontales(39,40).

Lipopolisacárido
" Gn"NRU"fg"R0"ikpikxcnku contiene 3 componentes: polisacáridos 

(exterior), oligosacáridos (centro) y lípido A (interior)(41), siendo esta 

¿nvkoc" nc" rqtek„p" kpowpqifipkec"oƒu"cevkxc(24). Durante la enfermedad, 

R0" ikpikxcnku libera vesículas que contienen LPS, las que pueden 

invadir los tejidos periodontales y activar la producción de citoquinas 

gp" ocet„hciqu." hkdtqdncuvqu." swgtcvkpqekvqu" {" efinwncu" gpfqvgnkcngu(42), 

rwfkgpfq"gxgpvwcnogpvg"ugt"tgeqpqekfcu"rqt"ncu"efinwncu"rtgugpvcfqtcu"
de antígenos (APCs) con la capacidad de presentar sus antígenos a 

los linfocitos T y desencadenar una respuesta inmune específica en el 

hospedero(24,42)0"Gp"ghgevq."hkdtqdncuvqu"ikpikxcngu"jwocpqu"guvkowncfqu"
kp" xkvtq con LPS de R0" ikpikxcnku durante 48 horas expresan niveles 

incrementados, a nivel proteico y de mRNA, de IL-6 e IL-8(24).

" Gn"NRU"fg"R0"ikpikxcnku es reconocido por las APCs mediante 

tgegrvqtgu"fg" vkrq"Vqnn" *gp" kpinfiu." vqnn/nkmg" tgegrvqt: TLR) 2 y 4(34,43). Al 

analizar la respuesta inmune que el LPS de R0"ikpikxcnku es capaz de 

inducir en endoteliocitos y queratinocitos orales, se detectó un incremento 

en la secreción de IL-8 posterior a la neutralización de TLR-4; mientras 

que la neutralización de TLR-2 no produjo efectos en los niveles de IL-

8(42). Por otro lado, niveles incrementados de TNF-  fueron detectados 

cuando TLR-2 fue inhibida; mientras que la neutralización de TLR-4 no 

tuvo efectos(42)0"Ncu"efinwncu"gpfqvgnkcngu"cevkxcfcu"eqp"NRU"c"vtcxfiu"fg"
VNT/6" {" ncu" efinwncu" grkvgnkcngu" cevkxcfcu" eqp" NRU" c" vtcxfiu" fg" VNT/4"
presentan respuestas similares, secretando elevados niveles de IL-4, IL-

6, IL-6R, IL-10, IL-12p40 e IL-12p70(42)0"Gn"tgeqpqekokgpvq"fkhgtgpekcn"fg"
LPS mediado por TLR-2 y TLR-4 define una inmunogenicidad variable, 

la que podría explicarse por diferencias fenotípicas y genotípicas que 

definen su estructura, las que aún no han sido descritas.

Polisacáridos Capsulares
" Gzkuvgp"ocetqoqnfiewncu"gp"nc"uwrgthkekg"fg"ncu"dcevgtkcu"swg"
confieren estabilidad estructural y que cumplen un rol importante en el 

tgeqpqekokgpvq"g"kpvgtceek„p"eqp"gn"jqurgfgtq0"Gp"dcevgtkcu"rcv„igpcu."
ncu"ocetqoqnfiewncu"fg"uwrgthkekg"vcodkfip"hqtocp"wpc"dcttgtc"fghgpukxc"
que le permiten evadir respuesta inmune(34)0" Gp" guvg" eqpvgzvq." nqu"
polisacáridos capsulares cumplen un rol importante en la mantención de 

nc"kpvgitkfcf"fg"nc"efinwnc"gp"codkgpvgu"eqp"cnvc"rtguk„p"kpowpg(34).

 La cápsula de R0"ikpikxcnku se compone principalmente de glucosa, 

glucosamina, galactosa, 2-acetamido-2-deoxy-D-glucosa, galactosamina y 

los ácidos galactosaminurónico, manurónico, glucorónico y galacturónico(44), y 

sobre la base de su inmunogenicidad se han descrito 6 serotipos capsulares 

(K) diferentes, denominados K1, K2, K3, K4, K5 y K6(34,43,45).

" Gp" cpkocngu" fg" gzrgtkogpvcek„p." ewcpfq" nqu" 8" ugtqvkrqu"
capsulares se inocularon subcutáneamente, se observó un proceso 

infeccioso severo tipo flegmón, asociado a úlceras y/o necrosis de 

rkgn" {" owgtvg" fgn" cpkocn0" Gp" eqpvtcuvg." cn" kpqewnct" wpc" egrc" fg" P. 

ikpikxcnku carente de cápsula, sólo se observaron abscesos localizados, 

demostrándose la importancia virulenta de la cápsula extracelular(46).

" Gp"oqfgnqu"owtkpqu."ug"gxcnw„" nc"tgurwguvc"fg" nqu"ocet„hciqu"
ante los distintos serotipos K de R0"ikpikxcnku(44), donde las quimioquinas MIP-2, 

LG1OER/3."ME"{"TCPVGU"ug"gzrtguctqp"gp"pkxgngu"oc{qtgu"gp"rtgugpekc"fgn"
serotipo K1 en comparación a los otros serotipos, sugiriendo una respuesta 

quimiotáctica diferente inducida por los distintos serotipos K de R0"ikpikxcnku.
" Rqt" qvtq" ncfq." ewcpfq" efinwncu" fgpft‡vkecu" jwocpcu"
diferenciadas kp"xkvtq"c"rctvkt"fg"oqpqekvqu"rgtkhfitkequ"hwgtqp"guvkowncfcu"
con los distintos serotipos K de P. gingivalis, se detectó que los serotipos 

K1 y K2 indujeron una mayor expresión de IL-1 , IL-6, IL-12, IFN- , 

TNF-  y TNF-  en comparación a los otros serotipos, demostrando una 

variable inmunogenicidad(14).

Hcevqtgu"fg"Xktwngpekc."Ugtqvkrqu"{"Igpqvkrqu"fg"Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans

 C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu es un cocobacilo, Gram negativo, 

capnofílico, no móvil, perteneciente a la familia de Rcuvgwtgnncegcg, que 

ha sido implicado en la etiología de la periodontitis agresiva(47).

 Diversos factores de virulencia se han descrito para A. 

cevkpqo{egvgoeqokvcpu, entre ellos, LPS, leucotoxina, fimbria, toxina 

distensora del citoesqueleto (Cdt), adhesinas epiteliales (Aae) y proteínas 

fg"cfjguk„p"g"kpxcuk„p"egnwnct"*Qor322"{"GocC+(48-52) (Tabla 2).

Leucotoxina
 La capacidad que tiene C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu para 

eliminar leucocitos está determinada por la presencia de leucotoxina A 

(LtxA)(53), que se encuentra codificada por el gen nvzC(54). LtxA participa 

en la evasión de la respuesta inmune y la invasión tisular(54). Cuando 

C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu invade los tejidos inflamados libera LtxA, 

adquiriendo la potencialidad de invadir neutrófilos e inducir su apoptosis 

en bajas concentraciones(52) y su necrosis por disrupción de la membrana 

celular, en altas concentraciones(54).

 Cuatro genes para la leucotoxina han sido descritos, 

denominados ltxA, ltxB, ltxC y ltxD, donde ltxA es el gen estructural y ltxB, C 

y D son genes requeridos para el transporte de la toxina(55,56); sin embargo, 

no se han asociado a una variable inmunogenicidad o patogenicidad.

Toxina distensora citoletal (Cdt)
 La toxina Cdt es una exotoxina proteica producida por bacterias 

Itco negativas que tiene la capacidad de detener el crecimiento de las 

efinwncu." cnvgtct" uw" oqthqnqi‡c" {" gxgpvwcnogpvg" rtqfwekt" uw" owgtvg(57) 

debido a su actividad DNAsa(58). Análisis microbiológicos revelan que 

el 77% de los pacientes diagnosticados con periodontitis agresiva 

presentan C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu"Efv-(51).

 Cdt está conformada por la subunidad CdtB enzimáticamente 

activa y las subunidades CdtA y CdtC que permite la unión e invasión 

celular(59)"{"rtqfweg"fc‚q"gp"gn"FPC"swg"tguwnvc"gp"nc"fgvgpek„p"fgn"ekenq"
egnwnct" gpvtg" ncu" hcugu"I41O"q"I21I3"gp" efinwncu" fgn" ukuvgoc" kpowpg."
tales como macrófagos y linfocitos T(51). Sin embargo, existe evidencia 

que demuestra que los fibroblastos del ligamento periodontal humano no 

son susceptibles a esta toxina(51,59,60).

 C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu y Jcgoqrjknwu" fwetg{k, agente 

etiológico del chancro, secretan Cdt, mostrando similitud estructural 

por sobre el 95% de la secuencia de aminoácidos(51,61)0"Gp" nkphqekvqu"V"
activados con Cdt de J0" fwetg{k o de C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu se 

detectaron alteraciones estructurales celulares y un incremento en los 

niveles de RANKL a las 24 horas de estimulación, no observándose 

diferencias en los niveles de OPG(62).

" Gp"gzrncpvgu"ikpikxcngu"fg"tcvcu"{"jwocpqu"gzrwguvqu"c"Efv"
de C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu se observó separación entre los distintos 

estratos epiteliales debido a alteraciones en las uniones intercelulares, 

uwiktkgpfq"fc‚q"guvtwevwtcn"eqorcvkdng"eqp"oc{qt"kpxcuk„p"grkvgnkcn"fg"A. 

cevkpqo{egvgoeqokvcpu(63).

 Cdt tiene la capacidad de inhibir la producción de citoquinas 

rtqkphncocvqtkcu" rqt" CREu" g" kpfweg" nc" ugetgek„p" fg" KN/3く." KN/8." KN/:"
g" KHP/け" rqt" oqpqekvqu(64). Al evaluar la reactividad de las distintas 

subunidades de Cdt en periodontitis crónica, agresiva localizada o 

agresiva generalizada, se observa que el 70.6% de los pacientes con 

periodontitis crónica tiene reactividad positiva a CdtB, el 100% de los 

pacientes con periodontitis agresiva generalizada fueron positivos para 

el CdtC y en periodontitis agresiva localizada la reactividad se distribuyó 

entre CdtA (33.3%) y CdtB (37.5%)(57)0" Gp" eqplwpvq." guvqu" tguwnvcfqu"
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demuestran la existencia de una inmunogenicidad variable y asociación 

a la enfermedad entre las distintas subunidades estructurales de Cdt.

Lipopolisacárido
 Las bacterias Itco negativas se caracterizan por tener en la 

ogodtcpc"rncuoƒvkec"gzvgtkqt"wpc"dkecrc"cukofivtkec"fg" nkrqrtqvg‡pcu<"
la capa interna compuesta principalmente de fosfolípidos y la externa 

fg"NRU."hquhqn‡rkfqu"{"rtqvg‡pcu0"Gn"NRU"fg"C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu 

se encuentra distribuido por toda la membrana exterior y es esencial 

para la mantención de la integridad bacteriana y el anclaje de otras 

proteínas(65,66)0"Wpc"oqnfiewnc"fg"NRU"guvƒ"eqphqtocfc"rqt"gn"n‡rkfq"C."swg"
posee oligosacáridos que no se repiten dentro de su estructura central y 

de un polisacárido O.

 Seis serotipos han sido identificados: a, b, c, d, e y f(67-70), los que 

eqttgurqpfgp" c" fkuvkpvqu" rqnkuceƒtkfqu" Q" guvtwevwtcn" {" cpvkifipkecogpvg"
diferentes(68)0" Guvqu" ugku" ugtqvkrqu" hwgtqp" fguetkvqu" gp" vtgu" nkpclgu"
hknqigpfivkequ(71) donde dos corresponden a los serotipos b y c; mientras 

que el tercer linaje incluye a los serotipos a, d, e y f(72).

 Inicialmente, se identificaron 6 antígenos y 24 patrones de 

aglutinación en 100 cepas de C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu(67). Al analizar la 

tgurwguvc"ufitkec"fg"38"egrcu"dcevgtkcpcu"gp"cpkocngu"fg"gzrgtkogpvcek„p."
12 antígenos en C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu fueron detectados, revelando 

3 patrones distintos de precipitación caracterizando los anticuerpos de la 

cepa 75 como serotipo a y los anticuerpos de las cepas Y4 y 67 como 

b y c, respectivamente(67). Al evaluar la serología específica, se observó 

que las cepas NCTC 9710 y NCTC 9709 respondían de forma semejante 

c"nc"egrc"89."guvcdngekfipfqug"eqoq"ugtqvkrq"e0"Cukokuoq."nc"egrc"CVEE"
29523 se asoció al serotipo a y las cepas ATCC 29522 y ATCC 29524 al 

serotipo b(67).

 De este modo, se demostró la existencia de 3 grupos de 

antígenos de C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu.

" Guvqu" itwrqu" ugtqn„ikequ" ug" fgukipctqp" eqoq" ugtqvkrqu" fg"
acuerdo al Kpvgtpcvkqpcn"Eqfg"qh"Pqogpencvwtg"qh"Dcevgtkc"cpf"Xktwugu y 

la nomenclatura serológica del grupo Jcgoqrjknwu. Así, se designaron a, 

b y c de acuerdo al orden de su identificación(67)0"Guvqu"tguwnvcfqu"hwgtqp"
concordantes con los obtenidos por King y Tatum(68) quienes evaluaron 

el anti-suero de conejos inoculados con distintas cepas por medio de la 

rtgekrkvcek„p"rqt"vwdqu"ecrknctgu."fguetkdkgpfq"5"itwrqu"ufitkequ"fkuvkpvqu0"
Posteriormente, 3 nuevos serotipos de C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu han 

sido identificados, denominados d, e y f(69,70), y actualmente un posible 

serotipo g se encuentra en estudio(73).

 Al evaluar los anticuerpos presentes en el suero de pacientes 

afectados de periodontitis en presencia de C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu 

se estableció que el serotipo b induce una mayor síntesis y secreción 

de IgG, IgM e IgA, mientras que los serotipos a y c no evidenciaron 

diferencias(68).

 Los serotipos de C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu más 

frecuentemente detectados en la cavidad oral en humanos son a, b y 

c, siendo el serotipo b el detectado con mayor frecuencia en pacientes 

afectados de periodontitis agresiva(74). La predominancia del serotipo 

b en pacientes con periodontitis agresiva sugiere un alto potencial 

rcvqifipkeq."c¿p"pq"guvcdngekfq(48). Se ha reportado que el serotipo b de 

C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu resiste a la fagocitosis(74) y evade la respuesta 

inmune de los macrófagos y neutrófilos(47), mientras que los serotipos a y 

c son capaces de inducir la síntesis de IL-1  en macrófagos(75).

" Gp"eqpeqtfcpekc"eqp"nq"cpvgtkqt."cn"gxcnwct"gn"ghgevq"fg"nqu"5"
ugtqvkrqu"oƒu"rtgxcngpvgu" *c."d"{"e+"gp"efinwncu"grkvgnkcngu"fg"dkqrukcu"
gingivales de pacientes afectados de periodontitis, se ha observado 

que el serotipo b es el más prevalente en periodontitis agresiva(76) y es 

capaz de producir microvesículas citotóxicas(77), a diferencia de los otros 

serotipos(48).

CONCLUSIÓN

 R0" ikpikxcnku y C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu son las bacterias 

periodontopatógenas más frecuentemente detectadas en pacientes con 

periodontitis. Ambas bacterias poseen distintos factores de virulencia 

rqt"ogfkq"fg"nqu"ewcngu"rwgfgp"cfjgtktug"g"kpxcfkt"ncu"efinwncu"{"vglkfqu"
del hospedero e inducir una respuesta inmuno-inflamatoria que puede 

causar la destrucción de la inserción periodontal(1).

 Los factores de virulencia los podemos agrupar según las 

propiedades que le otorga al microorganismo como: factores de adhesión, 

multiplicación, invasión y evasión. Tanto el pili como LPS son factores que 

rgtokvgp"c"ncu"dcevgtkcu"cfjgtktug"c"oqnfiewncu"rtgugpvgu"gp"nc"uwrgthkekg"
fg"ncu"efinwncu."qvtcu"dcevgtkcu"q"ocetqoqnfiewncu0"Wpc"xg¦"kpxcfkfcu"nc"
efinwncu" {" vglkfqu" fgn" jqurgfgtq." nc" dcevgtkc" rwgfg"ownvkrnkectug(50). La 

fimbria se puede considerar un factor de invasión tisular, mientras que la 

LtxA, los polisacáridos de superficie y la cápsula son factores de evasión 

de la respuesta inmune(50). Las modificaciones post-traduccionales de los 

componentes de la superficie bacteriana, como las gingipainas, fimbria y 

NRU."fgugorg‚cp"wp"tqn"hwpekqpcn"gp"nc"tgiwncek„p"fg"nc"xktwngpekc"fgn
microorganismo.

" Gp"R0"ikpikxcnku, los factores de virulencia más importantes son 

la fimbria, el LPS y la cápsula, mientras que en C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu 

son la LxtA, la toxina Cdt y el LPS(5,14,32,42,52,63).

" Gn"NRU"{"nc"eƒruwnc"dcevgtkcpc"uqp"korqtvcpvgu"gp"R0"ikpikxcnku 

y C0" cevkpqo{egvgoeqokvcpu dado que inducen variabilidad en la 

tgurwguvc"kpowpg"fgurngicfc"rqt"gn"jqurgfgtq0"Gp"ghgevq."uqdtg"nc"dcug"
de la imunogenicidad de los polisacáridos que conforman la cápsula de 

R0"ikpikxcnku, como del polisacárido O de C0"cevkpqo{egvgoeqokvcpu, se 

describen distintos serotipos bacterianos, los que podrían asociarse a un 

distinto potencial virulento, a una variable patogenicidad y a una asociación 

diferente en los estados de salud y enfermedad periodontal(5,14,77).
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