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Resumen

La enfermedad periodontal (EP) es una condicion inflamatoria altamente prevalente que ha sido asociada
a diferentes enfermedades. Diversos factores inmunolégicos estan involucrados en dicha asociacion. Las
células supresoras de origen mieloide (MDSC) son células mieloides inmaduras que suprimen la
respuesta de células T, participan en la remodelacion 6sea y han sido involucradas en diferentes enferme-
dades. El objetivo del presente trabajo es revisar y discutir aspectos biologicos de las MDSC en el con-
texto de la EP y otras afecciones inflamatorias. Las MDSC se han analizado en modelos murinos de EP
en asociacion con otras afecciones y en tejido periodontal humano. Se ha reportado una mayor acumu-
lacion de MDSC en presencia de EP en asociacion con obesidad, artritis y cancer, asi como exacerbacion
de las caracteristicas clinicas de la enfermedad y en algunos casos las MDSC presentaron participacion
potencial en osteoclastogenesis. Las MDSC podrian representar un mecanismo bidireccional conectando
a la EP con otros padecimientos inflamatorios.

Palabras clave: células supresoras de origen mieloide; MDSC; enfermedad periodontal; afecciones
inflamatorias.

Abstract

Periodontal disease (PD) is a highly prevalent inflammatory condition that has been associated with
diverse inflammatory diseases. Distinct immunological factors intervene in this association. Myeloid-de-
rived suppressor cells (MDSC) are immature myeloid cells that suppress the T lymphocyte response,
participate in bone remodeling, and have been implicated in different diseases. The objective of the pre-
sent work is to review and discuss the biological aspects of MDSCs in the context of PD and other
inflammatory conditions. MDSCs have been analyzed in murine models of PD in association with other
illnesses and in human periodontal tissue. A greater accumulation of MDSCs has been reported in the
presence of PD in association with obesity, arthritis, and cancer, as well as exacerbation of the clinical
characteristics of the disease and in some cases MDSC presented potential participation in osteoclasto-
genesis. MDSC could represent a bidirectional mechanism connecting PD with other inflammatory con-
ditions.
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Introduccion

La enfermedad periodontal (EP) se caracteriza
por presentar inflamacion de tejidos gingivales
y destruccion de los tejidos de soporte dental.
La gingivitis es la inflamacion gingival induci-
da por biopelicula dental disbiotica, que con-
siste en un proceso inflamatorio reversible, a
diferencia de la periodontitis que se caracteriza
por presentar un proceso inflamatorio cronico
donde los mediadores inflamatorios aumenta-
dos en conjunto con productos celulares se
encargan de la degradacion y reabsorcion
irreversible de los tejidos de soporte dental. Las
bacterias que predominan en la biopelicula y
que participan en la etiologia y patogénesis de
la periodontitis contribuyen directa y/o indi-
rectamente a un estado inflamatorio sistémico
que puede afectar a la salud general. La enfer-
medad periodontal consiste en una serie de
cambios que involucran el aumento de aminas
vasoactivas  (histamina, o6xido  nitrico),
liberacion de interleucinas pro-inflamatorias
inflamatorias [IL-1B, 1L-6, IL-17, TNFa
(Tumor Necrosis Factor alpha)], metalopro-
teinasas de matriz, asi como ligandos activado-
res de funcion y diferenciacion osteoclastica,
entre otros, los cuales podrian modificar la
respuesta celular sistémica y posiblemente
originar alteraciones a distancia a 6rganos espe-
cificos (Codella et al., 2021).

La periodontitis es considerada la sexta enfer-
medad mas prevalente a nivel mundial y afecta
el 10% de la poblaciéon adulta. Estudios epide-
miolodgicos y de intervencidén en poblaciones a
gran escala han demostrado como la periodon-
titis puede afectar negativamente a la salud
sistémica tanto en pacientes sanos como en
pacientes con enfermedad sistémica presente
(Garcia-Arévalo et al., 2024). La periodontitis
se ha asociado de forma independiente con un
gran numero de enfermedades cronicas no
transmisibles. Estas enfermedades estan
aumentando tanto en prevalencia como en inci-
dencia debido al aumento de la esperanza de
vida de la poblacion y a causa de dietas y estilos
de vida poco saludables, provocando mas de 41
millones de muertes al afio en el mundo (71%
de todas las muertes mundiales) (Larvin et al.,
2023).

Enfermedades que se caracterizan por su bidi-
reccionalidad con la periodontitis son la diabe-
tes y las enfermedades cardiovasculares; sin
embargo, la periodontitis también se ha
asociado con otras enfermedades incluyendo
sindromes metabolicos, obesidad, artritis
reumatoide, cancer, enfermedades autoin-
munes y enfermedad de Alzheimer, todas ellas
asociadas de forma independiente o agravadas
por la presencia de periodontitis (Hajishengal-
lis & Chavakis, 2021). Estudios que han abor-
dado los procesos mediante los cuales diversas
comorbilidades pueden estar relacionadas
causalmente con la periodontitis y viceversa
han sugerido que la participacion de vias
inflamatorias comunes y desequilibrio inmu-
nologico son importantes (Wu ef al., 2024). En
este sentido, diferentes estudios han analizado
la participacion de diferentes células que
participan en inflamacion (Wu et al., 2024) y
recientemente se ha abordado la contribucién
de las células supresoras de origen mieloide
(MDSC) en EP (Leija-Montoya et al., 2023).
El presente trabajo es una revision que aborda
y discute aspectos biologicos de las MDSC en
el contexto de la EP en asociacidon con otras
enfermedades con un componente inflamato-
rio subyacente. La busqueda de informacion
para esta revision narrativa se realizé utilizan-
do PUBMED y SCOPUS, incluyendo solo
articulos en inglés, sin rangos de fecha y utili-
zando combinaciones de las palabras clave:
MDSC, Myeloid-derived suppressor cells,
periodontal disease, periodontitis.

Células supresoras
(MDSCO)

de origen mieloide

Las MDSC son una poblacién heterogénea de
células mieloides. Bajo diferentes contextos es
posible que células mieloides inmaduras no se
diferencien en células mieloides maduras y
esto resulta en la expansion y activacioén de
MDSC (Huang et al, 2023). Se considera,
tradicionalmente, que las MDSC suprimen la
respuesta mediada por linfocitos T; sin embar-
go, mas recientemente ha sido sugerido que las
MDSC pueden realizar actividades inmuno-
moduladoras y no solo inmunosupresoras
(Bizymi et al., 2024). Las MDSC pueden
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dividirse en dos grandes subgrupos: las
MDSC polimorfonucleares (PMN-MDSC) y
las MDSC mononucleares (M-MDSC), esto
debido a las caracteristicas fenotipicas y
perfiles de marcadores que son parecidos a los
que presentan los granulocitos y monocitos
maduros, respectivamente (Beki¢ & Tomig,
2023). Los marcadores para analizar MDSC
en ratones y humanos son diferentes. En
ratones, las MDSC pueden ser identificadas
como células CDI11b"Ly6Cin
Ly6G"(PMN-MDSC) y como células
CD11b"Ly6CnLy6G-(M-MDSC).
En humano, los marcadores para analizar a las
MDSC son mas heterogéneos y distintos feno-
tipos han sido reportados en diferentes articu-
los; asi, se ha sugerido que no hay un fenotipo
singular para un subgrupo de MDSC. Estas
células en humano expresan principalmente
los marcadores CD33 y CDI11b. Adicional-
mente, PMN-MDSC pueden expresar CD15,
CD66b y LOX1 (Oxidized Low Density Lipo-
protein Receptor 1), mientras que M-MDSC
presentan CD14, S100A9 (S100 Calcium
Binding Protein A9) y HLA-DR -1ow (Major
Histocompatibility Complex, Class II, DR).
En humanos se ha reportado otro grupo de
MDSC, llamado “early-stage MDSC” que
presenta los marcadores
CD33*CDI11b'Lin-HLA-DR-CD14-CD15~
(Beki¢ & Tomi¢, 2023).

Adicional al analisis de marcadores y debido a
que no son especificos para distinguir a las
MDSC de otros tipos celulares, la identifi-
cacion de las MDSC también esta basada en
sus propiedades inmunosupresoras (Huang et
al., 2023). Diversos mecanismos son desple-
gados por las MDSC para inducir efectos
inmunomoduladores. Por ejemplo, PMN-MD-
SC pueden expresar NADPH oxidasa y asi
producir especies reactivas de oxigeno (ROS),
las cuales pueden provocar alteraciones en el
receptor de cé€lulas T e induccidén de anergia.
La produccion de Arginasa-1 puede generar la
reducida expresiéon de la cadena CD3{ del
receptor de células T; mientras que la gene-
racion de prostaglandina E2 por MDSC puede
generar supresion de células B, células NK
(natural killer), células dendriticas y macrofa-
gos; asi como promover la generacion de célu-

las T reguladoras. M-MDSC pueden generar
diferentes moléculas inmunoreguladoras
como 06xido nitrico, IL-10, TGFB (Transform-
ing Growth Factor Beta), entre otras (Beki¢
& Tomi¢, 2023). Asi, las MDSC han sido
involucradas en diferentes condiciones con un
componente inflamatorio, por ejemplo, enfer-
medades autoinmunes, cancer, enfermedades
infecciosas, obesidad, Alzheimer, enferme-
dades cardiovasculares o diabetes (Budhwar
et al., 2018; Leija-Montoya et al., 2023;
Salmi- nen et al., 2018).

Las MDSC también han sido involucradas en
procesos de remodelaciéon 6sea (Ren et al.,
2023) y diferentes estudios han relacionado a
las MDSC con enfermedades en donde exis-
ten lesiones Oseas sistémicas o destruccion
local como en osteoporosis, enfermedades
autoinmunes, osteomielitis o metastasis Osea
de tumores (Li ef al., 2024; Ren et al., 2023).
Se ha sugerido que la MDSC pueden impactar
en el metabolismo 6seo en diversas formas,
por ejemplo, de manera indirecta por medio
de la modulacion de funciones de células del
sistema inmune y de manera directa debido a
que bajo ciertas condiciones las MDSC
pueden diferenciarse en osteoclastos (Li ef
al.,2024; Ren et al., 2023).

MDSC en EP en asociacion con otras afec-
ciones inflamatorias

Previamente, se sugiri6 que las MDSC
podrian estar involucradas en EP debido a las
caracteristicas muy particulares de estas célu-
las y el componente inflamatorio importante
de esta enfermedad (Valero-Monroy et al.,
2016); desde entonces diferentes estudios han
abordado la participaciéon de las MDSC en
EP. Estos estudios podrian dividirse en dos
tipos de manera arbitraria, (a) los reportes que
han abordado el estudio de MDSC en mo-
delos murinos de enfermedad periodontal y
(b) los reportes analizando estas células en
periodontitis humana.

MDSC en modelos de EP experimental

Diversos estudios han analizado la presencia
y posible funcion de las MDSC en enferme-
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dad periodontal asociada a otros padecimientos
que presentan un componente inflamatorio
importante, esto utilizando modelos murinos de
periodontitis experimental. Uno de los dife-
rentes modelos que se han utilizado para estu-
diar enfermedad periodontal es el modelo de
periodontitis inducido por ligadura, y consiste
en colocar ligaduras de seda alrededor de dien-
tes posteriores, aumentando la acumulacion
local de bacterias, generaciéon de un proceso
inflamatorio y pérdida de hueso alveolar (Abe
& Hajishengallis, 2013). Previamente, un estu-
dio relacionando obesidad y periodontitis
reportd que ratones con periodontitis inducida
por ligadura y ademas con obesidad (inducida
por una dieta con alto contenido en grasas)
mostraron un incremento en el porcentaje de
MDSC en bazo y médula 6sea, esto comparado
con ratones que no presentaron periodontitis
(Kwack et al, 2022). Interesantemente, un
incremento de MDSC también fue observado
en ratones con periodontitis y con una dieta
baja en grasas, esto al compararlo con ratones
sin periodontitis y una dieta baja en grasas,
sugiriendo que la periodontitis por si misma
podria inducir la acumulacion de MDSC
(Kwack et al., 2022). Es importante mencionar
que las MDSC generadas en ratones con pe-
riodontitis y obesidad mostraron incrementada
actividad supresora. También estas células
presentaron un perfil particular con expresion
de moléculas que estan relacionadas con la
diferenciacion a osteoclastos. En concordancia
con esto, los ratones que presentaron obesidad
y periodontitis mostraron una mayor pérdida de
hueso alveolar, niveles mayores de inflamacion
periodontal y mayor actividad osteoclastogéni-
ca (Kwack et al., 2022). Se ha sugerido que la
obesidad podria incrementar la severidad de la
enfermedad periodontal y por tanto es posible
que las MDSC con un perfil asociado a la dife-
renciacion hacia osteoclastos generadas en una
condicion de obesidad podrian participar en la
perdida de hueso alveolar durante la periodonti-
tis (Kwack et al., 2021); estudios futuros deter-
minaran si este mecanismo se lleva a cabo bajo
estas condiciones.

También fue reportado el analisis de MDSC en
un modelo murino de periodontitis inducida por

la infeccién oral con P. gingivalis y que
ademas desarrollaba artritis inducida por
inmunizacion con colageno (Zhou et al.,
2021). De esta manera se observd que existia
una incrementada acumulacion de las MDSC
en sangre de ratones que presentaban ambos
padecimientos comparados con los distintos
grupos de estudio, esto es, los controles sanos,
los ratones que solo desarrollaron periodonti-
tis o el grupo que solo desarrolld artritis.
Ademas, los ratones que presentaban artritis y
periodontitis mostraron mayor inflamacioén y
sintomas mas exacerbados de artritis. Fue
sugerido que ambas enfermedades podrian
cooperar para incrementar la acumulacién de
MDSC en tejidos y que esto podria estar
asociado a un mayor dafio, considerando que
las MDSC modulan el ambiente inflamatorio y
podrian ser precursores de osteoclastos (Zhou
et al.,, 2021); sin embargo, mas estudios son
necesarios para determinar este u otros
posibles mecanismos.

La presencia de MDSC fue analizada en un
modelo de enfermedad periodontal generada
por la inyeccion de lipopolisacaridos en tejido
gingival de ratones. Ademads, para determinar
la asociacion de esta enfermedad con céncer,
estos mismos ratones fueron tratados con célu-
las de cancer de mama para generar un modelo
de metastasis de cancer de mama (Cheng et
al., 2020). Una aumentada cantidad de
micrometastasis en ganglios linfaticos cervi-
cales y mayor metéstasis en tejidos de cabeza
y cuello, asi como una incrementada acumu-
lacion de MDSC en ganglios linfaticos cervi-
cales y en tumores fue reportada en el modelo
de metastasis de cancer e inflamacién gingival
al compararse con los ratones que tenian
cancer, pero no presentaban inflamacion
gingival. Se sugirido que diferentes moléculas
como IL-1B3, CXCL12 (C-X-C Motif Chemok-
ine Ligand 12), CCLS5 (C-C Motif Chemokine
Ligand 5) y CXCLS5 producidas por fibroblas-
tos en el tejido gingival inflamado podrian
participar en el reclutamiento de MDSC
(Cheng et al., 2020). Estudios adicionales
podrian determinar los posibles mecanismos
moleculares por los cuales la enfermedad pe-
riodontal podria inducir la generacién y reclu-
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tamiento de MDSC en el contexto de dife-
rentes tipos de cancer.

MDSC en pacientes con EP

Los estudios que han analizado la presencia de
MDSC en muestras de pacientes con pe-
riodontitis se han basado en analisis in silico
que estudian marcadores de MDSC. Estos
reportes han realizado analisis bioinformati-
cos de conjuntos de datos derivados de estu-
dios de transcriptémica en tejido gingival sano
y de pacientes con periodontitis; dichos con-
juntos de datos son obtenidos de bases como
GEO (Gene Expression Omnibus) (Duan et
al., 2023; Hu et al., 2022; Liu et al., 2023).
Los resultados sugieren un incremento en la
cantidad de MDSC en las muestras de pacien-
tes con periodontitis con respecto al tejido
gingival sano (Liu et al., 2023). Esto fue tam-
bién observado en otros reportes independien-
tes realizando analisis bioinformaticos (Duan
et al.,, 2023; Hu et al., 2022). Otros marca-
dores que mostraron incremento en estas
MDSC gingivales de pacientes con periodon-
titis fueron S100A8, S100A9, SI00A12 and
CXCLS8 (Liu et al., 2023). Mas recientemente
un estudio analizé con bioinformatica la pre-
sencia de MDSC en muestras de periodontitis
y en muestras de pacientes con enfermedad de
Alzheimer, y se encontré un incremento en el
porcentaje de MDSC en ambas enfermedades.
El reporte sugirié que estas células podrian ser
importantes en la asociacién que existe en
estas enfermedades (Yang et al, 2024); sin
embargo, estudios experimentales no han sido
reportados. Es necesaria la realizacion de estu-
dios experimentales para poder confirmar
estas observaciones, y determinar si existe un
incremento en la infiltracion de MDSC en
tejidos periodontales de pacientes con pe-
riodontitis en asociacion con otros pade-
cimientos, asi como determinar la contribu-
cion de estas células en enfermedad periodon-
tal en pacientes.

Discusion

Las MDSC han cobrado relevancia debido a
que han sido descritas en una gran cantidad de
enfermedades, principalmente en diferentes
tipos de cancer, sin embargo, también han sido

involucradas en enfermedades infecciosas,
autoinmunes, cardiovasculares y obesidad.
Interesantemente muchas de estas condi-
ciones patoldgicas han sido asociadas a la
enfermedad periodontal (Garcia-Arévalo et
al., 2024; Leija-Montoya et al., 2023). Con-
siderando estos puntos y también los estudios
sobre MDSC en los modelos animales de
enfermedad periodontal, que aqui se han
descrito en secciones anteriores (Kwack et
al., 2022; Cheng et al., 2020; Zhou et al,
2021), es posible sugerir que las MDSC pare-
cen estar involucradas en procesos bioldgicos
ocurriendo tanto en la EP como en las enfer-
medades con las que ha sido asociada. Asi
pues, es posible que las MDSC participen en
dicha asociacion.

Las MDSC han sido analizadas especifica-
mente en condiciones patoldégicas como
cancer, artritis y obesidad en el contexto de
enfermedad periodontal (Kwack et al., 2022;
Cheng et al., 2020; Zhou et al., 2021) y los
resultados han sugerido que la presencia de
EP y una comorbilidad pueden exacerbar
bidireccionalmente las caracteristicas clinicas
de dichas enfermedades, lo cual fue asociado
con un incremento sistémico de MDSC; sin
embargo, aun queda por determinar los
mecanismos moleculares subyacentes y la
contribucion real de las MDSC en le exacer-
bacion de las caracteristicas clinicas de estas
enfermedades. En este sentido, un incremento
de MDSC en los modelos de obesidad o artri-
tis en asociacion con EP podria estar relacio-
nadas al aumento de la resorcion 6sea debido
a que las MDSC tienen el potencial de dife-
renciarse a osteoclastos (Kwack et al., 2022;
2020; Zhou et al., 2021). Por otra parte, incre-
mentada acumulacién de MDSC en asocia-
cion con un incremento en la metastasis se
reportd6 en el modelo de EP-cancer; fue
sugerido que esto podria estar conectado con
la capacidad que tienen las MDSC de modular
el microambiente inflamatorio y suprimir la
respuesta inmunologica en diferentes tipos de
cancer (Cheng et al., 2020; Garcia-Arévalo et
al., 2024; Leija-Montoya et al., 2023). Adi-
cionalmente, debido a que EP ha sido asocia-
da con otros padecimientos como COVIDI19
(coronavirus disease 2019), enfermedades
cardiovasculares o diabetes (Pitones-Rubio et
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al., 2020), queda pendiente establecer si existe
una mayor acumulacion de MDSC cuando
estas enfermedades se presentan en el contexto
de la EP y asi establecer si las MDSC son un
factor general presente en la asociacién EP con
enfermedades inflamatorias sistémicas, o solo
estan presentes bajo condiciones muy particu-
lares o ciertas comorbilidades.

Es necesario realizar mas estudios para deter-
minar o establecer mecanismo potenciales por
los cuales MDSC conectan periodontitis con
trastornos que presentan un componente
inflamatorio subyacente. En este sentido es
importante recordar que las MDSC presentan
capacidad de comportarse como una célula
precursora con potencial de diferenciarse en
osteoclastos bajo ciertas condiciones del
microambiente muy particulares (Li et al,
2024; Ren et al., 2023). Presencia de moléculas
como RANKL (Receptor Activator Of Nuclear
Factor Kappa B Ligand) y M-CSF (Colony
Stimulating Factor 1) pueden inducir diferen-
ciacion de MDSC para generacion de osteo-
clastos debido a que estas células expresan los
receptores para estas moléculas y la presencia
de dichas moléculas ha sido descrita en el
microambiente dentro del contexto de pe-
riodontitis y en otras enfermedades (Lei-
ja-Montoya et al., 2023; Valero-Monroy et al.,
2016). Asi, establecer este mecanismo de
funcion de las MDSC en EP podria ser impor-
tante para determinar la participacion de estas
células en el desarrollo de dicha enfermedad y
en asociacién con una comorbilidad. Cabe
destacar que, en los modelos murinos de obesi-
dad, dicha condicién indujo la generacion de
MDSC con un perfil de expresion asociado a
una célula precursora de osteoclastos (Kwack
et al., 2022). Estudios futuros deberan determi-
nar si esto también puede ocurrir en pacientes
con periodontitis y que presenten dicha comor-
bilidad, estableciendo si MDSC son generadas
en tejidos periodontales y si estas realmente
tienen la capacidad de diferenciarse a osteo-
clastos. Adicionalmente, otros mecanismo
como modulacién de la respuesta inflamatoria
por medio de la secrecion de enzimas, interleu-
cinas o exosomas durante el desarrollo de pe-
riodontitis como unica enfermedad o en aso-

ciacion con otras enfermedades podrian
ayudar a determinar mejor la contribucion de
las MDSC en la fisiopatologia de la EP y su
posible conexidén con otros padecimientos.

En conjunto, los reportes que abordan aspec-
tos bioldgicos o caracterizacion de las células
MDSC en enfermedad periodontal son muy
escasos. Es interesante que los estudios que
han abordado la presencia de MDSC en peri-
odontitis humana utilizaron herramientas
bioinformaticas para su determinacidén y no se
han analizado experimentalmente (Duan ez al.,
2023; Hu et al., 2022; Liu et al., 2023). Es
posible que esto se deba a que las MDSC
representan poblaciones muy heterogéneas
(Beki¢ & Tomi¢, 2023), implicando que para
identificarlas y caracterizarlas se deben
utilizar diferentes marcadores; esto aunado a
que los marcadores de las MDSC cambian
cuando se analizan en diferentes especies (por
ejemplo, marcadores de MDSC de ratones y
humanos son distintos). Adicionalmente, las
poblaciones de MDSC descritas en humanos
son ain mas heterogéneas y por tanto su anali-
sis es mas complicado. Asi, queda por com-
probar experimentalmente si existe una incre-
mentada acumulacion de MDSC en pacientes
con periodontitis y también caracterizar las
subpoblaciones.

En contraste con los estudios en modelos
animales que analizan a las MDSC en el con-
texto de la EP en asociacion con otras enfer-
medades inflamatorias (Kwack et al., 2022;
Cheng et al., 2020; Zhou et al., 2021); los estu-
dios realizados en pacientes con periodontitis
no abordan el analisis de las MDSC en asocia-
cion con otras enfermedades, y solo un estudio
trato de relacionar la presencia de MDSC en
EP y Alzheimer (Yang et al., 2024), sin
embargo no se realizaron andlisis experimen-
tales. En este sentido, seria interesante descri-
bir la presencia de MDSC en tejidos periodon-
tales de pacientes con periodontitis y también
su presencia de manera sistémica cuando
existe alguna o varias comorbilidades.

Estudios posteriores en pacientes podrian
abordar los mecanismo moleculares involu-
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crados y determinar la posibilidad de que las
MDSC pudieran funcionar como blancos
terapéuticos potenciales que podrian con-
tribuir en mejorar la calidad de salud general
en pacientes que padecen al mismo tiempo EP
y otras enfermedades inflamatorias, lo cual
aun no ha sido descrito. Adicionalmente,
analisis futuros podrian ayudar a establecer el
grado de contribucién y el nivel de importan-
cia de las MDSC en el desarrollo de EP. Final-
mente, mas estudios son requeridos para esta-
blecer las caracteristicas bioldgicas, subtipos,
metabolismo y potencial osteoclastogénico de
las MDSC en tejidos periodontales en condi-
ciones de salud y enfermedad; asi como en
condiciones en donde los pacientes presentan
enfermedades inflamatorias adicionales a la
periodontitis.

Conclusion

La EP ha sido asociada a diferentes enferme-
dades que tienen un componente inflamatorio
subyacente importante. Al igual que la EP, la
mayoria de dichas comorbilidades tienen una
alta prevalencia en la poblacion. Esto dimen-
siona la importancia de analizar los factores
que podrian ser importantes en el estable-
cimiento de dicha asociacién. Factores infla-
matorios han sido propuestos como determi-
nantes en explicar la conexién de la EP con
otras enfermedades. Recientemente, las
MDSC, las cuales son células que presentan
capacidades inmunomoduladoras, asi como
participacion potencial en osteoclastogenesis
han sido implicadas en EP. Dichas células
también han sido descritas, previamente,
como componentes involucrados en la fisiopa-
tologia de diferentes enfermedades inflamato-
rias (las cuales han sido asociadas a la EP).

Los estudios que utilizan modelos animales
analizados en la presente revision sugieren
que las MDSC incrementan en su acumu-
lacion sistémica en presencia de EP y alguna
comorbilidad como artritis, cancer u obesidad;
esto fue asociado con acentuacion de las
caracteristicas clinicas de las enfermedades en
una forma bidireccional.

Los mecanismos moleculares sugeridos en
modelos de enfermedad periodontal experi-

mental incluyen: (a) reprogramacion de las
MDSC a un fenotipo con capacidad de dife-
renciarse a osteoclastos en condiciones de
obesidad en asociacion con EP y (b) el incre-
mento en la acumulacion y reclutamiento de
MDSC posiblemente debido a la produccion
de quimiocinas y citocinas por fibroblastos
gingivales durante la inflamacién gingival
con un aumento de metastasis en modelos de
EP en asociacién con cancer.

El alcance de las observaciones en modelos
animales es limitado en el sentido de que no
han sido abordadas en estudios utilizando
pacientes con periodontitis. Asi, el analisis de
MDSC en periodontitis humana en asociacion
con otras enfermedades es muy limitada.
Estudios fututos determinaran la contribucion
real de las MDSC en la conexidén que existe
entre EP y otros padecimientos.
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