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SUHRN

Predmet oznamenia: Cielom predkladanej prace je podat stru¢ny prehlad o najnovsich Uspechoch pri
Studiu slinnych proteinov proteomickymi metédami pri parodontalnych ochoreniach.

Tradi¢né diagnostické metddy zalozené na posudeni vizuadlnych a radiografickych informacii o stave
parodontu zlyhavaju pri identifikacii oséb ohrozenych vznikom ochorenia a pri stanoveni stupna suscep-
tibility k progresii ochorenia.

V poslednom obdobi doslo pri skimani telovych tekutin, vratane analyzy slin, k vyraznému rastu pouzitia
proteomickych metdd, ktoré sa stavaju doplnkovym nastrojom aj pri diagnostike ochorenia parodon-
tu. Pri hladani potencidlnych biomarkerov sliny poskytuju rad vyhod zahfnajlcich dostupnost vzorky,
moznost neinvazivneho odberu a komplexnost obsahu proteinov.

Je preto velkou vyzvou stanovit kritéria pre diagnostiku ochoreni parodontu, ktoré by boli zalozené
na dékazoch (evidence-based criteria). Tento pristup, ktory vyuziva technolégie na baze hmotnostnej
spektrometrie, je schopny identifikovat a kvantifikovat velké pocty proteinov a ich izoforiem v jednej
komplexnej vzorke ordlnej tekutiny a extrahovat podrobné informdcie o regulaénych mechanizmoch
hostitela na Urovni proteinu.

Zaver: Klinicka diagnostika na baze analyzy ordlnych tekutin, najma td, ktord vyuziva proteomické me-
tédy, umoznuje urcit vztah medzi proteinami slin a danym ochorenim. Preto je zdmerom tohto ¢lanku
snaha poskytnut aktudlne informdacie tykajlce sa Studia slinnych proteinov proteomickymi metddami
a ich vhodnosti pouzitia ako biomarkerov pre diagnostiku ochoreni parodontu.

Kltcové slova: slina - proteomické metody - parodontdlne ochorenia

SUMMARY

Background: The aim of the present work is to give a brief overview of the latest achievements in the
study of salivary proteins by proteomic methods in periodontal diseases.

Traditional diagnostic methods based on visual assessment and radiographic infomations about perio-
dontal status fail to identify people at risk of developing the disease and in determining the degree of
susceptibility to disease progression.

Recently, there was when examining body fluids, including saliva analysis, a significant growth in the use
of proteomic methods to become an additional tool in the diagnosis of periodontal disease. In the search
for potential biomarkers saliva provides a number of advantages including the availability of samples,
the possibility of non-invasive sampling and complexity of protein content.

It is therefore a challenge to establish criteria for the diagnosis of periodontal diseases, which are based on
evidence (evidence-based criteria). This approach, which uses technology based on mass spectrometry is
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able to identify and quantify large numbers of proteins and their isoforms in one comprehensive oral fluid
samples and extract detailed information on the regulatory mechanisms of the host at the protein level.
Conclusion: The clinical diagnosis based on the analysis of oral fluids, especially one that uses proteomic
method allows to determine the relationship between salivary proteins and the condition. Therefore, the
purpose of this article attempt to provide an update on the study of salivary proteins proteomic methods
and their suitability for use as biomarkers for diagnosing periodontal diseases.

Keywords: saliva- proteomic methods - periodontal diseases

uvob

Ochorenia parodontu s globalne rozsirené mi-
krobiologicky vyvolané zapalové ochorenia, ktoré
postihuji Gstnu dutinu ovplyviiujtc Struktary za-
vesného aparatu zuba [5]. Parodontalne ochorenia
zahinaju zdpal dasien, poruchy zavesného aparatu
zubov, periodontalnych ligament, alveolarnej kosti
a vedu k progresivnej ireverzibilnej deStrukcii tka-
niva, resorpcii alveolarnej kosti a nakoniec k strate
zubov [13]. Je zname, Ze polymikrobidlne kolénie
rastice na povrchu zubov aktivuja zapalové a imu-
nitné reakcie hostitela prostrednictvom interak-
cie hostitel-parazit. Subgingivalna mikrofléra pri
parodontalnych ochoreniach pozostava zo stoviek
bakteridlnych druhov, no iba niektoré baktéridlne
kmene st spajané s rozvojom ochoreni parodontu
[1]. Aj ked je v etiolégii ochoreni parodontu preuka-
zana primarna tloha zubného biofilmu, imunitna
odpoved hostitela hra klticova dlohu v patogenéze
ochorenia viac nez priamy atak baktérii.

Az donedavna boli ochorenia tstnej dutiny,
vratane parodontitidy, povaZované za poskodenia
lokalizované v ustnej dutine. Najnovsie vyskumy
vSak naznacuja, ze mézu byt prejavom celkového
zdravotného stavu organizmu. Ochorenie parodon-
tu moze byt sprievodnym prejavom systémovych
ochoreni, ako st diabetes mellitus a ateroskleroza,
leukémia alebo iné poruchy funkcie bielych krviniek.
Ak st vSak ochorenia parodontu neliecené, mézu na
druhej strane pdsobit ako rizikové faktory pri vzniku
systémovych ochoreni, ako st kardiovaskularne
a plticne ochorenia [27].

Diagnostika ochoreni parodontu sa spolieha na
analyzu ddajov ziskanych pocas posudzovania sta-
vu parodontu a z tradicnej dentalnej radiografie.
Sleduju sa také klinické parametre, ako je pritomnost
alebo nepritomnost vizualnych prejavov zapalu,
ulceracie, mnozstvo pozorovaného zubného plaku
a kamena, krvacanie pri sondovani (bleeding on
probing), sondovanie hibky parodontalneho vacku,
vySetrenie kyvavosti zubov a rozsah poskodenia za-
vesného aparatu zuba a resorpcie alveolarnej kosti.
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VSetky tieto tradi¢né diagnostické metddy zalozené
na posuideni vizudlnych a radiografickych informa-
cii pomahaja urcit zavaznost ochorenia a odrazaju
jeho ,histériu“, zlyhavaja vSak pri identifikacii
0s0b ohrozenych vznikom ochorenia a pri stanoveni
stupnia susceptibility k progresii ochorenia.

Je preto velkou vyzvou stanovit kritéria pre dia-
gnostiku ochoreni parodontu, ktoré by boli zaloZené
na dbékazoch (evidence-based criteria). Zmysluplny
pokrok v chapani patolégie ochorenia nemoze na-
stat dovtedy, kym sa vedecko-vyskumné snazenie
nesustredi na identifikiciu parodontitidy v rannych
Stadiach, alebo dokonca v predklinickej faze, ¢o by
mohlo pomdct zdravotnikom pri diagnostike ocho-
renia a volbe vhodnych lie¢ebnych postupov.

V poslednom obdobi doslo pri skiimani telovych
tekutin, vratane analyzy ustnych tekutin, k vyraz-
nému rastu pouzitia proteomickych metéd, ktoré
sa stavaju doplnkovym nastrojom aj pri diagnostike
ochorenia parodontu. Pri stidiu parodontalnych
ochoreni sa to tyka napriklad amylazy [19], staterinu
a histatinu [24], mucinu [17] a cystatinov [10].

Proteém je definovany ako stibor vSetkych pro-
teinov v bunke, vratane ich zmenenych foriem, ku
ktorym dochadza v ¢ase alebo v $pecifickych podm-
ienkach, alebo pri akychkolvek zmenach, ktorym je
bunka alebo organizmus vystaveny. Proteomika je
potom $tidium Uplného stiboru proteinov exprimo-
vanych v organizme v danom prostredi a v ur¢itom
§tadiu bunkového cyklu.

Predmetom skiimania je aj relativna hojnost pro-
teinov, ich distribtcia, funkcie a interakcie s inymi
makromolekulami a ich posttranslacné modifikacie.
Tento pristup, ktory vyuziva technolégie zaloZzené na
baze hmotnostnej spektrometrie, je schopny iden-
tifikovat a kvantifikovat velké pocty proteinov a ich
izoforiem v jednej komplexnej vzorke oralnej tekuti-
ny a extrahovat podrobné informécie o regula¢nych
mechanizmoch hostitela na irovni proteinu.

Intenzivne hladanie proteinovych biomarkerov
s prediktivnym vyznamom pri ochoreniach paro-
dontu je priznacné pre poslednt dekadu i vzhladom
na to, ze tradicné klinické kritéria nepostacuja v po-
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Ciatocnej faze ochorenia, pri monitorovani odpove-
de na liec¢bu, alebo pri posudeni moznej progresie
ochorenia v budtcnosti. Pri hladani potencialnych
biomarkerov je izkym miestom dostupnost vzorky.
Sliny v tomto smere poskytuji rad vyhod. Vzhladom
na moznost neinvazivneho odberu a komplexnost
obsahu proteinov je v poslednej dobe ich diagnos-
ticky potenciadl predmetom pocetnych Stadii [29].
Sliny ako komplexné exokrinné sekréty tistnych
slinnych zliaz a gingivalnej krevikularnej tekutiny
(GCF) odréazaju zloZenie séra a obsahuju proteiny,
ktoré vznikli v Strukturdlnych tkanivach parodontu,
baktérie kolonizujtice tistnu dutinu, zlozZky zubného
plaku a rezidud potravy.

Napriek tomu, Ze sliny obsahuju velké mnoz-
stvo komponentov s diagnostickym potencidlom,
az proteomické technolégie otvorili cestu k vyuzitiu
toho najlepsieho z ich mozZnosti v klinickej straté-
gii. Klinicka diagnostika na baze analyzy ordlnych
tekutin, najma ta, ktora vyuziva proteomické me-
tédy, umoznuje urcit vztah medzi proteinami slin
a danym ochorenim. Preto je zdmerom tohto ¢lanku
snaha poskytnit aktuilne informacie tykajice sa
Stadia slinnych proteinov proteomickymi metédami
a ich vhodnosti pouzitia ako biomarkerov pre dia-
gnostiku ochoreni parodontu.

SLINNE BIOMARKERY PRI
PARODONTALNYCH OCHORENIACH

Skimané mozné Specifické slinné proteomické
biomarkery patogénnych procesov pri ochoreniach
parodontu sa tykaju najma troch kltacovych prvkov:
zapalovych procesov, degradacie kolagénu a straty
kosti. Tieto proteiny st zapojené do molekularnych
procesov od Strukturalnych funkcii po enzymaticko/
katalytické aktivity.

Proteomické metdédy skimania slin pri ocho-
reniach parodontu sa doposial pouzivali iba v ob-
medzenej miere. Spociatku sa proteomicky vyskum

Obr. 1 Parodontitida na OPG snimke (l. stomatologicka klinika
UPJS LF, Kosice)

Obr. 2 Parodontitida v Celusti pred liecbou (I. stomatologicka
klinika UPJS LF, KoSice)

zameral na odhalenie moznych biomarkerov pa-
rodontitidy z GCF a krvného séra [14]. Wu a kol. sa
po prvykrat pokusili porovnat protedmy celkovych
nestimulovanych slin pacientov s generalizovanou
agresivnou parodontitidou (CAP) a kontrolnymi je-
dincami [28].

V skupine pacientov s GAP identifikoval 11 pro-
teinov, ktoré vykazovali zmenenu hladinu oproti
kontrolnej skupine. Tento pocet nemusi predstavo-
vat celkova populaciu proteinov, hladina ktorych
sa v slindch meni pri GAP v porovnani so zdravymi
subjektmi, vzhladom na obmedzenia zvolenych po-
stupov. V porovnani s celkovymi slinami zdravych
jedincov vzrastla u GAP hladina sérového albuminu,
imunoglobulinu (Ig)y? retazec C oblast, Ig o® retazec
C oblast, vitamin D-viaziiceho proteinu, slinnej a-
-amylazy a zinok-2a glykoproteinu, zatial ¢o hladina
laktotransferinu, elonga¢ného faktoru 2, 14-3-3 pro-
tein sigma, PLUNC 2 prekurzora a karboanhydrazy 6
boli zniZené [28].



Stidium slinnych proteinov proteomickymi metédami pri parodontalnych ochoreniach

ZvySena exprimacia imunoglobulinov u pacien-
tov s GAP sved(i o existujuicej imunitnej odpovedi.
Oralna imunitna odpoved je izko prepojena so sys-
témovou imunitnou odpovedou [28]. Je vSeobecne
prijaté, Ze zapal a poSkodenie tkaniva parodontu s
sprevadzané zmenami v kvalite, mnozZstve a Speci-
fickosti urcitych protilatok. Sekretovany Ig o? v sli-
nach hra doélezita ulohu v reakcii na pritomnost
patogénnych baktérii a virusov a je jednym z hlav-
nych faktorov obrany v slinach. Ig y?, ktory sa tvori
ako odpoved na polysacharidové antigény, napr.
proti opuzdrenym baktériam, ako st pneumokoky

N

Obr. 3 Parodontitida v sanke pred lie¢bou (I. stomatologicka
klinika UPJS LF, Kosice).

Obr. 4 Agresivna parodontitida na OPG snimke (I. stomatologic-
ka klinika UPJS LF, Kosice)

a streptokoky, je Specifickou sérovou protilatkou aj
proti parodontalnym patogénom. Je produkovany
predovsetkym v tkanivach dasien. Hladina Igy v GCF
je podobna ako v sére [22].

Neskor Haigh a kol. [9] pouzili kvantitativny pro-
teomicky pristup pre vySetrenie celkovych slin 0s6b
s pokrocilou parodontitidou. Ako porovnavaciu vzor-
ku zvolili skupinu pacientov po terapii s viditelnym
ustupom poskodenia tkaniv, redukovanym zapalom
so znizenym krvacanim z dasien. Porovnanim 128
proteinovych spotov vo vzorkach slin identifikovali
15 proteinov so signifikantne zmenenou exprimaciou
medzi vzorkami slin pred lie¢bou a po liecbe. Podla
vysledkov skimania v odpovedi hostitela s parodon-
titidou hraja délezitd ilohu najma skupina S100 pro-
teinov, ktoré predstavuju kalcium viazice proteiny
sroznymi regula¢nymi vlastnostami, vratane regu-
lacie zapalu. Dovtedy sa nepredpokladalo, Ze skupina
S100 proteinov, ktoré boli identifikované ako prvky
obrany hostitela, stivisi s ochorenim parodontu.
Zmeny boli pozorované najma pre SI00A8/A9/AG.

Skupiny proteinov S100A8 a S100A9 sa primar-
ne nachadzaji v bunkach myeloidného pévodu,
najma v neutrofiloch a monocytoch, ale mézu byt
tiez detegované v skorych diferencia¢nych stadiach
makrofagov a v keratinocytoch a epitelidlnych bun-
kach pri zapalovych procesoch. Boli identifikované
ako zaujimavé biomarkery pre sledovanie aktivity
chronickych zapalovych ochoreni [18]. SI00A8/A9 in-
hibuja syntézu imunoglobulinu, moduluji adhéziu
neutrofilov a vykazujui antimikrobidlnu aktivitu [2].
Uz skor bolo preukazané, Ze hladiny SI00A8/A9 v GCF
a slinach korelujt s chronickou parodontitidou a je
pravdepodobné, Ze ich zmenené hladiny st désled-
kom sekrécie infiltracii neutrofilov a gingivalnych
keratinocytov, ktoré produkuji SI00A8/A9 v pritom-
nosti bakteridlnych lipopolysacharidov [3]. Na roz-
diel od S1I00A8/A9, stadii, ktoré spajaji SI00A6 so za-
palom, je mensi pocet. Hoci funkcia tohto proteinu
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Obr. 5 Agresivna parodontitida (l. stomatologicka klinika UPJS LF, Kosice)

je nejasna, vysledky Haigh a kol. [9] dokumentuja
zvySené hladiny S100A6 v istnej dutine pocas paro-
dontalneho zapalu, ¢o méze byt désledkom cytokin-
alebo patogéndependentnej aktivacie nuklearneho
faktoru kappa B (NF-kB). Rodina NF-kB predstavuje
heterodimérne transkripcné faktory, ktoré poso-
bia na jadrovii DNA. Neaktivne komponenty NF-kB
nachadzajtce sa v cytoplazme st aktivovatelné cez
mnohopocetné signalne drahy. Pri aktivacii st NF-
kB proteiny translokované do jadra, kde dimerizuja
a ovplyvnuju transkripciu génov, ktoré zohravaju
ulohu pri apoptoéze a prezivani buniek. NF-kB okrem
iného reguluje produkciu prozapalovych cytokinov,
ktoré vyznamne prispievaju k zapalovej odpovedi.
Zaroven prispieva k spatnej kontrole zapalu réznymi
mechanizmami, ktoré ovplyviiuja velkost a trvanie
zapalovej odpovede.

Takmer sti¢asne bola s pracou Haigh a kol. [9]
uverejnend Studia Goncalvesa a kol. [6]. Autori
porovnavali proteinové profily nestimulovanych
slin pacientov s parodontitidou a zdravych jedincov
dvoma komplementarnymi pristupmi (2D-gélovou
elektroforézou a kvapalinovou chromatografiou).
Proteinové spoty analyzovali pomocou hmotnostnej
spektrofotometrie na MALDI-TOF-TOF a ESI-Q-TOF
pristrojoch. Zistili, Ze pacienti s ochorenim dasien
maju v slinach zvySené mnozstva krvnych proteinov
(sérovy albumin a hemoglobin) a imunoglobulinu
aniz§ie hladiny cystatinu v porovnani s kontrolnou

skupinou. Vyssi pocet proteinovych spotov bol pozo-
rovany v skupine parodontitidy, z ktorych vacsina
bola identifikovana ako a-amylazy. Tento vyssi pocet
variantov a-amylazy sa zda byt spdsobeny hydroly-
zou vyvolanou cysteinovymi protedzami v podmien-
kach existujticeho zapalu.

Podobne Rangé a kol. [20] hmotnostnou spektro-
metriou SELDI-TOF-MS identifikovali osem moznych
markerov parodontitidy v slindch obéznych pacien-
tov s parodontitidou v porovnani s kontrolou: zvy-
Sené hodnoty albuminu, o a f retazca hemoglobinu
a a-defenzinov 1, 2 a 3. Hladina a-defenzinov bola
nizsia v slinach obéznych pacientov s parodontitidou
oproti obéznym pacientom bez parodontitidy, zatial
¢o defenziny boli viac exprimované u obéznych paci-
entov oproti kontrolam. Parodontalny status meni
slinny proteém obéznych pacientov, pricom podla
autorov v tomto procese modze zohravat dolezita
ulohu skupina defenzinov. Defenziny tvoria rodinu
antimikrobidlnych peptidov nachddzajtcich sa pre-
dovsetkym v neutrofiloch a epitelidlnych bunkach.
Hraju doélezita tllohu v prirodzenej imunitnej obrane
proti infekénym patogénom. Ich biologické funkcie,
ich Glloha v aj mimo vrodenej imunite, mechanizmy
ucinku a terapeuticky potencidl sa stavaju zaujima-
vymi témami vyskumu [30]. Vo vztahu k parodonti-
tide moézu a-defenziny hrat tlohu pri vzniku zapalu
dasien a podielat sa na vyssej citlivosti obéznych
pacientov k ochoreniam parodontu.
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V novsich vyskumoch Salazar a kol. [21] identifi-
kovali pomocou kombinacie kvapalinovej chroma-
tografie a hmotnostnej spektrometrie LC-MS/MS
v plnych stimulovanych slinach pacientov s paro-
dontitidou 20 proteinov, ktorych hladina bola v po-
rovnani s kontrolnou skupinou zmenena najmenej
jeden a polkrat, pricom vacsina tychto proteinov
vykazovala zvySené hodnoty u pacientov s parodon-
titidou. Skupina zahfnala: ceruloplazmin, a-2-HS-
-glykoprotein, komplement C3, a-2-makroglobulin,
fibrinogén o retazec, plastin-2, kalretikulin, lakto-
transferin, profilin-1, gelsolin, peptidoglykan roz-
poznavajuci protein 1, neutrofil defenzin, neutrofil
kolagenazu, matrix metaloproteinazu-9 (MMP 9),
S100-P, inhibitor 2 Rho GDP-disociacie, katalazu,
s adenylyl cyklazou-asociovany protein 1, leukotrién
A-4 hydrolazu a laktoperoxiddzu. Kategorizaciou
tychto proteinov podla molekularnych a bunkovych
funkcii autori zistili, Ze v skupine sa nachadzaja
najmad proteiny spojené s pohybom bunky, medzi-
bunkovou signaliziciou a interakciou buniek a pro-
teiny sprevadzajice bunkovi smrt. Vyskyt proteinov
spojenych s chemotaxiou buniek a migraciou mono-
nuklearnych leukocytov podla autorov potvrdzuje, Ze
ochorenie je désledkom prebiehajticeho zapalového
procesu. V kategbérii ochoreni sa niektoré zo ziste-
nych proteinov podielaji na vzniku skeletalnych
a muskularnych portach, dermatologickych ochoreni
a portuch spojovacieho tkaniva. Okrem toho analyza
ukazala, Ze pat up-regulovanych proteinov identifi-
kovanych v slinach pacientov s ochorenim parodontu
(a-2-makroglobulin, ceruloplazmin, komplement
C3, a-2-HS-glykoprotein, fibrinogén a-retazec) st
stcastou ciest odozvy akutnej fazy (acute phase re-
sponse pathways), aktivacie heterodimér liver X
aretinoid X receptorov LXR/RXR (LXR/RXR activation
pathway) a signalizacie (signalling).

Zo zmienenych proteinov bola pritomnost cerulo-
plazminu sprevadzajtceho zapalovy proces preuka-
zana v leukocytoch a sére pacientov s lokalizovanou
agresivnou parodontitidou [11]. O defenzinoch, lak-
totransferine a laktoperoxidaze je vSeobecne zname,
Ze pbsobia antibakterialne proti periodontopatickym
baktéridm a sa sticastou antimikrobidlneho systému
slin [32]. Pri¢iny zvySenych hladin profilinu-1, ktory
sa podiela na polymerizacii aktinu ako odpoved na
extracelularne signdly, a jeho dloha v zapalovych
procesoch doteraz neboli objasnené.

Pévodom bakteridlne a hostitelské enzymy, pro-
teiny a iné zapalové medidtory sa zdaju byt nadej-
nymi slinnymi diagnostickymi markermi ochoreni
parodontu. Bakteridlne lipopolysacharidy a iné mi-
krobidlne komponenty aktivuji prirodzend obranu
hostitela, ¢o vedie k zvySeniu poctu neutrofilov, mo-

Tab. 1 Rozdelenie slinnych biomarkerov parodontitidy, podla
Taylora [26]

Robustné

matrix metalloproteinase-8, -9
metallopeptidase inhibitor 1

lactate dehydrogenase

asparatate aminotransferase
hepatocyte growth factor/scatter factor
interleukin 1 beta

Potencialne

soluble cluster of differentiation 14
macrophage inflammatory protein 1alpha
interleukin 6

procalcitonin

complement component 3

alkaline phosphatase/alanine transaminase
matrix metalloproteinase-2

elastase

B-glucuronidase

glutathione peroxidase

Neisté

interleukin-6

interleukin-4, -13, -17

interleukin-8

granulocyte-macrophage colony-stimulating factor

calprotectin

tumor necrosis factor ligand superfamily member 11

osteonectin

osteocalcin

c-reactive protein and complement component c4
metalloproteinase-1, -3, -14

cytotoxin 1/cross-linked n-telopeptides of type | collagen/pyridi-
noline cross-linked carboxyterminal telopeptide of type | collagen
soluble toll-like receptor 2

cystatin

lysozyme

Nepravdepodobné

tumor necrosis factor-a

interleukin -2, -3, -10, -12

osteoprotegerin

pyridinoline cross-linked carboxyterminal telopeptide of type

| collagen

nocytov a aktivovanych makrofagov. Tie uvoltiuji po-
cetné cytokiny, tumor nekrotizujuci faktor (TNF a),
interleukiny IL-1 a IL-6, ktoré dalej riadia zapalo-
vy proces. V dosledku toho sil v alveolarnej kosti
a polymorfonuklearnych leukocytoch produkované
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kolagén niciace enzymy - matrixmetaloproteinazy
(MMP) [7, 23].

MMP st od zinku zavislé endopeptidazy, ktoré st
povaZované za kltiCové iniciatory degradicie extra-
celularneho matrixu v normalnych fyziologickych
procesoch (napr. embryonalny vyvoj, reprodukcia
alebo tkanivova remodelacia), ale podielaju sa tiez na
chorobnych procesoch [16]. St vSeobecne povazované
za hlavné enzymy, ktoré sa podielaji na destrukcii
tkaniv aj pri parodontitide [8, 12]. Preto by up-regu-
lovny MMP-8 (neutrofil kolageniza) a MMP-9 iden-
tifikovany v slinach podla Salazara a kol. [21] mohol
sluzit ako jeden z markerov ochoreni parodontu.

Degradacie kolagénového matrixu takymi pro-
tedzami, ako je MMP, vedie k uvolneniu fragmen-
tov kolagénu do obehu, uvolnené peptidy by potom
mohli byt pouZité na stanovenie stupria resorpcie
kosti pri parodontitide [4].

Zosumarizovat mozné proteinové biomarkery pa-
rodontalnych ochoreni ziskanych skimanim celého
proteému slin, respektive jednotlivych proteinov
obsiahnutych v slindch, sa roku 2014 pokusil Taylor
[26]. PriSiel k zaveru, Ze analyza slinnych patogénov
ako biomarker parodontalnych ochoreni sa neukaza-
la byt ispesnou [15, 31]. Klinické prejavy ochorenia
nie vzdy koreluju s bakteridlnym obsahom zubného
plaku [25]. LepSou cestou, po odstraneni niektorych
obmedzeni, by mohli byt ludské sliny. Autor rozde-
lil doteraz uvazované slinné biomarkery ochoreni
parodontu na Styri kategérie (tab. 1). ,Robustné“
biomarkery parodontitidy st autorom definované
ako tie slinné proteiny, ktoré boli uvedené aspon
v troch $tadiach (s malymi alebo zZiadnymi dékazmi
o opaku), schopné odlisit subjekty s parodontitidou
a zdravou ustnou dutinou. Podobne st autorom defi-
nované ,potencialne“ biomarkery, s tou vynimkou,
Ze boli uvedené aspon v dvoch prierezovych stadiach.
»,Neisté“ biomarkery st proteiny, pri ktorych exis-
tuje len jedina praca potvrdzujuca ich existenciu.
Za ,nepravdepodobné“ autor povazuje tie proteiny,
ak v troch alebo viacerych pripadoch boli zistené
skutocnosti, ktoré protirecia ich moznej asociacii
s ochoreniami parodontu. Zaradenie do kategoérii
sa moze menit vzhladom na mozné dosial nepub-
likované data.

ZAVER

Poznanie ludského slinného proteému je vy-
znamnym predpokladom pochopenia fyziologic-
kych a patologickych procesov, ktoré su dbleZité pre
zdravie istnej dutiny. Ma rovnako zasadny vyznam
pre identifikaciu vhodnych biomarkerov choréb, a to
nielen tych, ktoré sa tykaja ordlneho zdravia. Kym

budtcnost diagnézy ochoreni parodontu pomocou
skimania proteému slin vyzera povzbudivo, nové
prekazky mozu vzniknut pri aplikacii tychto pristu-
pov v Klinickej praxi. V blizkej budtcnosti je preto
pri diagnoéze ochorenia parodontu nevyhnutné overit
a validovat tieto postupy vo velkych populicidch
pacientov tak, aby boli dita medzi laboratériami
reprodukovatelné, technologicky zlepsit zariadenia
pre hmotnostna spektrometriu a zaviest Standardy
pri priprave vzoriek.
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