Vissink e.a.: Veranderingen in speeksel

Veranderingen in secretie en
samenstelling van speeksel met

het ouder worden

Samenvatting. Ruim een kwart van de bejaarden klaagt over monddroogheid en daarmee
samenhangende klachten. Daarom wordt verondersteld dat de speekselsecretie afneemt met het
klimmen der jaren. Echter, in gezonde ouderen - dat wil zeggen in personen die geen genees-
middelen gebruiken noch lijden aan systeemziekten of zijn behandeld voor een maligniteit -
blijkt uitsluitend een daling van de secretie van de (sero)mukeuze speekselklieren op te treden
onder omstandigheden van zeer geringe of langdurige intense prikkeling. De secretie van paro-
tis-speeksel toont in het geheel geen leeftijdsgerelateerde daling. De samenstelling van speeksel
verandert wel met het ouder worden. De concentratie van onder meer slgA en de laag- en hoog-
moleculaire mucinen daalt. Daarom mag worden verondersteld dat de immunologische en non-
immunologische afweer van de mondholte enigszins zal afnemen op latere leeftijd. De vermin-
dering van deze twee afweersystemen suggereert dat op hogere leeftijd de orale weefsels gevoe-

liger worden voor prikkels en infecties in het mondmilieu.
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1 Inleiding

Speeksel is essentieel voor de bescherming en het efficiént
functioneren van het menselijk lichaam. De bevochtigende en
smerende eigenschappen (o.a. speekselmucinen) dragen bij
aan de verweking van het voedsel, de vorming en het doorslik-
ken van een bolus, het vergemakkelijken van de spraak, en zijn
van belang voor de retentie van een gebitsprothese. De lubri-
cerende eigenschappen zijn van belang voor een goede
bevochtiging van de slijmvliezen van mond- en keelholte en
oesophagus, en voorkomen beschadiging van de zachte weef-
sels door mechanische invloeden (prothesen) en irriterende
stimuli (bacterién, kruiden). Voorts draagt het speeksel door
zijn grote dagelijkse volume en zijn continue afgifte bij aan de
mechanische reiniging van de harde en zachte orale weefsels.
Het speekselamylase vergroot de reiniging door zijn rol bij de
afbraak van koolhydraat-polymeren van voedsel (zetmeel) op
de predilectieplaatsen. De beschermende werking van speeksel
wordt verder vergroot door zijn bufferende capaciteit (bicar-
bonaat, fosfaat, eiwit), de aanwezigheid van calcium, fosfaat,
statherine en prolinerijke eiwitten (bescherming van de tan-
den tegen demineralisatie, remineralisatie van licht geétst gla-
zuur) en de aanwezigheid van antimicrobiéle factoren, zoals
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cystatinen, histatinen, laag- en hoogmoleculaire mucinen en
fagocyterende leukocyten. Ten slotte is speeksel een oplos-
middel voor vele voedingsstoffen en draagt aldus bij aan de
gewaarwording van smaak.'

Gezien het vorenstaande zal een verminderde speekselse-
cretie tot problemen voor de patiént leiden. Circa 30% van de
bejaarden rapporteert een subjectief gevoel van monddroog-
heid.”” Daarnaast bestaan er problemen met eten, spreken en
slikken, een branderig gevoel, en een verhoogde gevoeligheid
voor het ontstaan van tandcariés, orale infecties, en mucosale
afwijkingen. De gevolgen van de leeftijdsgerelateerde verande-
ringen in de functie van de speekselklieren zijn alleen sympto-
matisch te bestrijden, terwijl de aan een ziekte of therapie
gerelateerde speekselklierdysfunctie in een aantal gevallen
causaal is te behandelen (bijv. in geval van een medicamen-
teus-geinduceerde hyposialie).! Hier volgt een bespreking van
de leeftijdsgerelateerde veranderingen in de histologie en de
functie van de speekselklieren van gezonde personen, dat wil
zeggen personen die noch geneesmiddelen gebruiken noch lij-
den aan systeemziekten of zijn behandeld voor een maligni-
teit. Medicamenteuze en pathologische speekselklierverande-
ringen (bijv. het syndroom van Sjogren of radiotherapie in het
hoofdhalsgebied) vallen buiten het doel van dit artikel. Hier-

lysozym, lactoferrine, lactoperoxydase-thiocyanaat, sIgA, voor wordt verwezen naar de literatuur.'
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Afb. 1. Leeftijdsgerelateerde veranderingen in de secretie van totaal-speeksel. a) Rust-speeksel; b) Gestimuleerd speeksel; ¢) Rust-speeksel (lager niveau van

stimulatie dan 1a)."”
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Afb. 2. Leeftijdsgerelateerde veranderingen in de secretie van gestimu-
leerd parotisspeeksel."

2 Histologie

De meest kenmerkende leeftijdsgerelateerde verandering in de
bouw van de secretoire unit van de speekselklieren is de ver-
mindering van het aantal klierbesjes.”® Deze klierbesjes word-
den in de grote speekselklieren vervangen door vet en bind-
weefsel en in de kleine door klierbuizen en bindweefsel. Daar-
door neemt de omvang van het functionele parenchym af.
Daarnaast is in dierexperimenten gebleken dat ook leeftijdsge-
bonden veranderingen optreden op cellulair niveau. Bij de
‘bejaarde’ rat is, vergeleken met een ‘jonge’ rat, de synthese-
snelheid van speekseleiwitten met meer dan de helft vermin-
derd.” De veranderde morfologie van de speekselklier en de
functie van de overlevende acini werpen de vraag op of ook
leeftijdsgerelateerde veranderingen optreden in de secretie en
de samenstelling van speeksel. Met andere woorden, is de
‘reservecapaciteit’ van de speekselklieren voldoende om het
verlies aan functioneel parenchym op te vangen.

3 Secretiesnelheid
3.1 Totaal-speeksel
In zijn algemeenheid kan worden gesteld dat bij gezonde per-
sonen met de leeftijd geen veranderingen optreden in de

secretie van gestimuleerd totaal-speeksel, dat wil zeggen het
speeksel uit alle klieren tezamen. Wel is de secretie bij de
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vrouw over het algemeen lager dan die bij de man (afb. 1a en
b).*"" In geval van rust of slechts minimaal gestimuleerd
totaal-speeksel bestaat een tendens dat de secretie afneemt
met stijgende leeftijd (afb. 1¢).""

3.2 Parotis-speeksel

Leeftijdsgerelateerde veranderingen in de gestimuleerde secre-
tie van parotis-speeksel zijn niet gerapporteerd (afb. 2).” "
Een betrouwbare indruk hiervan is ook moeilijk te verkrijgen,
omdat in rust de secretie van de gl. parotideae vrijwel nihil is.
Als leeftijdsgerelateerde veranderingen in rust optreden, heb-
ben deze wegens de toch al verwaarloosbare parotissecretie
nauwelijks of geen klinische betekenis.

3.3 Submandibularis/sublingualis-speeksel

Een tendens tot afname van zowel de rust- als minimaal gesti-
muleerde secretie van submandibularis/sublingualis-speeksel
is gemeld (afb. 3a en 3b). Ook na langdurige, intensieve stimu-
latie van deze speekselklieren neigt de secretie met het ouder
worden te dalen (afb. 3¢). Op een normaal prikkelniveau, dat
wil zeggen een prikkelniveau met de gebruikelijke mechani-
sche, gustatoire en neurogene stimuli, wordt op latere leeftijd
een onveranderde secretiesnelheid waargenomen.™"

3.4 Kleine speekselklieren

Met stijgende leeftijd neemt de secretie van palatinaal speek-
sel af, maar de secretie van de overige kleine speekselkliertjes
verandert niet (afb. 4).""* " Onlangs werd aangetoond dat de
gestimuleerde secretie van de palatinale speekselkliertjes
even groot bleek te zijn als die van mild gestimuleerde gl.
parotideae.”® Na aanhoudende stimulatie neemt de secretie
uit de palatinale speekselkliertjes echter sterk af. Dat laatste
kan verklaren waarom ouderen een relatief droge palatinale
mucosa kunnen hebben, terwijl zij op een ander moment
melden dat de bovenprothese ‘drijft’ op de palatinale slijm-
laag.

4 Samenstelling van speeksel
Speeksel is een waterige oplossing van anorganische (o.a.

natrium, kalium, calcium, magnesium, chloride, fosfaat,
bicarbonaat) en organische bestanddelen. Belangrijke organi-
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Afb. 3. Leeftijdsgerelateerde veranderingen in de secretie van submandibularis-speeksel. a) Geen relatie; b) Afname bij een lager prikkel niveau; c) Afname

bij langdurige stimulatie met 10% citroenzuur.”* "’
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Afb. 4. Leeftijdsgerelateerde veranderingen in de secretie van de kleine
speekselklieren. Met betrekking tot de secretie van palatinaal speeksel
kunnen grote schommelingen optreden variérend van een secretie die die
van mild gestimuleerd parotis-speeksel benadert tot de in deze afbeelding
gerapporteerde leeftijdsgerelateerde wvermindering van de palatinale
secretie na aanhoudende stimulatie.!®*

Afb. 5. Leeftijdsgerelateerde verandering in de concentratie van MG1 (a)
en MG2 (b).»

sche componenten zijn de glycoproteinen (o.a. MG1, MG2,
basisch proline-rijk glycoproteine), enzymen (o.a. amylase,
proteinase, lipase), antimicrobiéle eiwitten (o.a. lactoferrine,
lysozym, histatine, cystatine, lactoperoxydase, sIgA), ‘remine-
raliserende’ eiwitten (o.a. statherine, prolinerijke eiwitten) en
smaakeiwitten (o.a. gustine). In tegenstelling tot de leeftijds-
gerelateerde veranderingen in de secretie van speeksel zijn de
veranderingen in de samenstelling van speeksel minder uit-
voerig onderzocht. De belangrijkste van de tot nog toe beken-
de veranderingen in de speekselsamenstelling zullen worden
besproken.

4.1 Anorganische componenten

Leeftijdsgerelateerde veranderingen in de elektrolytconcen-
traties, anders dan een lichte tendens tot daling van de con-
centraties aan natrium en chloride in parotis-speeksel, zijn
niet gerapporteerd.”” "

4.2 Organische componenten

In parotis-speeksel zijn tot op heden geen klinisch belangrijke ver-
anderingen waargenomen in de secretie van de organische com-
ponenten. In het secreet van de (sero)mukeuze speckselklieren
(gl. submandibulares, gl. sublinguales, kleine speekselkliertjes)
wordt een vermindering gezien van de concentratie aan:''***

- kallikreine, maar alleen in submandibularis-speeksel van

vrouwen;
- slgA, dat een rol speelt in de immunologische afweer;
- hoogmoleculaire mucine MG1, dat een rol speelt bij de
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bevochtiging en lubricatie (afb. 5a);
- laagmoleculaire mucine MG2, dat een rol speelt bij de niet

immunologische afweer (afb. 5b).
Evenwel, de in afbeelding 5 getoonde afname van MGI en
MG2 kan ook het gevolg kan zijn van de toegepaste onder-
zoeksmethodieken.” ** De waargenomen daling kan bijvoor-
beeld een gevolg zijn van de verminderde glycosylering van
deze mucinen of van een slechte orale hygiéne van de onder-
zoeksgroep. Indien onderzoek de leeftijdsgerelateerde daling
van de mucineconcentraties bevestigt, houdt dat gegeven
mogelijk belangrijke klinische consequenties in. Zo zal onder
meer het visco-elastisch gedrag van speeksel zijn verminderd.'
Ook zijn de mucinen betrokken bij de binding (aggregatie)
van een groot aantal orale micro-organismen, waardoor deze
uit de mondholte verdwijnen.' Deze eliminatie kan dus op
latere leeftijd zijn afgenomen, hetgeen misschien de hogere
frequentie van orale infecties verklaart.

5 Conclusie

Bij de gezonde oudere wordt geen verminderde functie van de
speekselklieren waargenomen; ze zijn tot op een voldoende
niveau te stimuleren. Dit duidt erop dat de gezonde speeksel-
klier voldoende reservecapaciteit heeft om het leeftijdsgebon-
den verlies aan functioneel parenchym op te vangen. De ver-
anderingen in de organische samenstelling van speeksel (kal-
likreine, sIgA, MGI1, MG2) impliceren een verminderde
afweer van de mondholte op latere leeftijd en spelen derhalve
mogelijk een rol bij het optreden van mucosale veranderingen
en de verhoogde gevoeligheid voor het optreden van orale
infecties en tandcariés.
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AGE-RELATED CHANGES IN SECRETION AND COMPOSITION OF SALIVA

Key words: Geriatic dentistry — Salivary flow rate — Salivary compaosition

About 30% of the elderly suffer from oral dryness and related complaints. Therefore, it is often assumed that salivary
secretion reduces with age. Nevertheless, salivary flow rate data in healthy elderly - that are persons without any
medication and not suffering from any (treatment related) salivary gland disorder - revealed no significant age-related
decrease other than a slight decrease of the secretion from the (sero)mucous glands under conditions of minimal or
extended stimulation. No age-related changes were observed in the secretion of parotis saliva. In contrast, some age-
related changes occur in the organic composition of saliva. The reported decrease in the concentrations of kallikrein,
slgA, low-molecular mucin and high-molecular mucin might be related to a somewhat decreased immunologic and

non-immunologic defense of the oral cavity in the elderly.

Ned Tijdschr Tandheelkd 104 (1997) mei

189



