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RESUMO ABSTRACT

Imunoglobulina A secretora; Sistema imune; Mucosa bucal. Immunoglobulin A, secretory; Immune system; Oral mucosa.

DESCRITORES KEYWORDS

Introdução: As superfí cies mucosas mantêm contato direto com 
o meio externo, sendo expostas a uma grande variedade de 
antí genos. Essas superfí cies possuem relati va vulnerabilidade e a 
secreção de anti corpos pelo sistema imune de mucosa consti tui 
sua principal defesa, mantendo os antí genos desconhecidos 
e/ou potencialmente patogênicos fora do organismo. Entre 
esses anti corpos, o mais abundante é uma IgA polimérica, 
denominada IgA secretora, que é produzida por plasmócitos 
associados às mucosas e glândulas exócrinas. A sIgA possui uma 
estrutura capaz de resisti r à degradação proteolíti ca de enzimas 
bacterianas e digesti vas, o que a torna ideal para proteção do 
trato gastrointesti nal.  Na mucosa bucal a sIgA representa a 
mais importante barreira imunológica, impedindo a aderência 
e a penetração de microorganismos, sendo uti lizada como 
parâmetro do status imunológico dessa mucosa.
Objeti vo: Realizar uma revisão de literatura a respeito da 
imunoglobulina A secretora liberada na saliva, enfocando sua 
formação, secreção e as principais funções imunológicas na 
proteção da mucosa bucal.
Conclusão: A imunoglobulina A secretora possui óti mas 
característi cas para a proteção da mucosa bucal, atribuídas à 
sua estrutura e ação específi ca e inespecífi ca. Os resultados 
de estudos clínico/laboratoriais associados a sua grande 
quanti dade salivar, sugerem uma parti cipação relevante da sIgA 
nos processos eti ológicos e fi siopatológicos de lesões na mucosa 
bucal, evidenciando a necessidade de uma maior atenção às 
funções dessa imunoglobulina em estudos posteriores.

Introducti on: Mucosa surfaces are in direct contact with the 
external environment, being exposed to a great variety of 
anti gens. These surfaces have relati ve vulnerability and the 
secreti on of anti bodies by the mucosal immune system is 
the main defense mechanism, maintaining unknown and/
or potenti ally pathogenic anti gens out of the organism. 
Among these anti bodies, the most abundant is a polymeric 
IgA, denominated secretory immunoglobulin A (sIgA), which 
is produced by plasmocytes associated with mucosas and 
exocrine glandules. A sIgA has a structure capable of resisti ng to 
the proteolyti c degradati on of bacterial and digesti ve enzymes, 
which makes it ideal for protecti ng the gastrointesti nal tract. 
In the oral mucosa, sIgA represents the most important 
immunological barrier, impeding the adherence and 
penetrati on of microorganisms and being used as a parameter 
of immunological status of the mucosa.
Objecti ve: This paper presents a literature review on the sIgA 
released in the saliva, focusing on its formati on, secreti on and 
the main immunological functi ons on the protecti on of the oral 
mucosa.
Conclusion: sIgA has excellent characteristi cs for protecti ng the 
oral mucosa, which are att ributed to its structure and specifi c 
and unspecifi c acti ons. The results of clinical/laboratorial studies 
associated with its great amount in the saliva suggest a relevant 
parti cipati on of sIgA in the eti ologic and physiopathological 
processes of oral mucosa injuries, demonstrati ng the necessity 
of a greater att enti on to the functi ons of this immunoglobulin 
in further studies.
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INTRODUÇÃO

REVISÃO DE LITERATURA

Campos et al. - Papel da Imunoglobulina A Secretora no Mecanismo de Defesa

A imunidade inata é a proteção natural e inespecífi ca 
contra diferentes ti pos de agentes patogênicos, sendo 
consti tuída pelas barreiras química, celular e fí sica, esta 
últi ma formada pela pele e mucosas1, que mantém 
contato direto com o meio externo, impedindo que 
microorganismos e seus produtos tenham acesso aos 
tecidos e órgãos internos2-4.

As superfí cies mucosas possuem relati va 
vulnerabilidade e a secreção de anti corpos pelo sistema 
imune de mucosa consti tui sua principal defesa, 
desempenhando primordialmente um mecanismo não-
infl amatório que mantém antí genos desconhecidos e/ou 
potencialmente patogênicos fora do organismo3,5.

O principal anti corpo presente nas mucosas e 
glândulas exócrinas é uma IgA polimérica, denominada 
IgA secretora (sIgA)6-8. Na mucosa bucal a sIgA representa 
a mais importante barreira imunológica, impedindo a 
aderência e penetração de microorganismos4 e tem sido 
uti lizada como parâmetro do status imunológico dessa 
mucosa9-13.

Devido à importância da sIgA na proteção da 
mucosa bucal e sua ampla uti lização na literatura como 
parâmetro de resposta imunológica, o presente trabalho 
tem como objeti vo revisar a literatura a respeito da 
produção, secreção e função desta imunoglobulina na 
proteção imunológica da mucosa bucal.

O sistema imune de mucosa é formado por duas 
populações celulares. A primeira reside entre as células 
epiteliais, é composta por linfócitos T e mastócitos e 
respondem pela citotoxicidade espontânea mediada por 
célula e pela citotoxicidade celular antí geno-dependente. 
A outra é formada por linfócitos, eosinófi los, granulócitos, 
macrófagos e plasmócitos, localizados subjacente às 
células epiteliais na lâmina própria, sendo responsáveis 
pela produção de anti corpos e fagocitose de antí genos14.

A principal ação do sistema de mucosa é a secreção 
de anti corpos, que ocorre devido à grande quanti dade de 
plasmócitos localizados ao redor das glândulas exócrinas 
e das mucosas secretoras, que produzem cerca de 70% 
de todo anti corpo do organismo3,5.

O principal anti corpo secretado é a IgA secretora 
(sIgA), estando presente na saliva, secreções intesti nais, 
fl uidos broncoalveolares, urina e outros fl uidos que 
lubrifi cam as mucosas. Sua produção diária é duas vezes 
maior do que todas as outras imunoglobulinas juntas, 

fato que sugere uma importante função imunológica4,6-8.
A IgA é dividida em duas subclasses, IgA1 e IgA2, 

com proporção salivar de 3:215, determinada ainda na 
infância12. A diferença estrutural entre elas é a presença 
de um aminoácido na cadeia pesada da IgA1, o que lhe 
confere maior fl exibilidade de interação com epítopos 
(local de um antí geno onde um anti corpo se liga).  Porém, 
esta alteração abre uma porta de acesso a enzimas 
proteolíti cas. Na saliva, a IgA1 atua predominantemente 
contra proteínas e carboidratos e a IgA2 contra ácidos 
lipoproteicos e lipopolissacarídeos7,15-17.

Formação e Secreção da sIgA
Os plasmócitos presentes nos tecidos linfóides 

associados às mucosas secretoras e glândulas salivares 
produzem predominantemente a IgA dimérica (dIgA), 
que é composta de duas moléculas de IgA monoméricas 
ligadas pelas suas porções Fc por uma glicoproteína 
denominada cadeia J, que é incorporada à dIgA 
imediatamente antes de sua liberação3,5,8,14,18-20.

As moléculas de dIgA produzidas difundem-se 
através do interstí cio da lâmina própria e entram em 
contato com a camada basal das células epiteliais, que 
expressam o receptor poli-Ig (receptor de imunoglobulina 
polimérica). Este receptor se liga à dIgA, ligação que é 
inicialmente estabilizada pela cadeia J. Este complexo 
(dIgA-poli-Ig) é internalizado para a célula epitelial e 
transportado por transcitose em uma vesícula endocíti ca 
para a porção apical da membrana celular, onde então 
é liberado com o fragmento extracelular do receptor, 
chamado de componente secretor (CS), formando assim 
a IgA secretora3,5,8,14,15,18-20.

O componente secretor estabiliza a estrutura da sIgA, 
tornando-a mais resistente à degradação proteolíti ca 
pelas hidrolases bacterianas e digesti vas, e atua em sua 
ligação no muco que reveste o intesti no, tornando-a ideal 
para atuar nas mucosas do trato gastrointesti nal. Como a 
expressão de pIgR é independente da presença de dIgA, 
ocorre também a secreção de CS livre3,5,8,14,15,18-21. Tanto 
o CS ligado a sIgA, quanto o CS livre atuam na inibição 
da adesão epitelial bacteriana e na neutralização de 
toxinas20.

Em ensaios clínicos/laboratoriais, a quanti fi cação 
da sIgA secretada na saliva  pode ser determinada 
através da concentração ou da taxa de secreção desta 
imunoglobulina. Porém a concentração é relati va ao 
solvente e a quanti dade de saliva produzida, ou fl uxo 
salivar, infl uencia diretamente a concentração de sIgA, 
podendo haver até mesmo uma correlação negati va 
entre esses valores22, o que cria dúvidas sobre a 
interpretação de resultados que uti lizam a concentração 
como parâmetro23.
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Já a taxa de secreção de sIgA, representada pela 
quanti dade secretada em uma unidade de tempo, é 
independente da quanti dade de saliva produzida e 
refl ete de maneira mais fi dedigna a produção e secreção 
de sIgA8,9,22-24, indicando precisamente a proteção mucosa 
efeti va8. Apesar dessas diferenças, alguns autores 
relataram haver uma correlação entre concentração e 
taxa de secreção da sIgA salivar9,13.

A secreção salivar de sIgA pode ser infl uenciada 
pela idade e pelo nível de estresse do indivíduo. Níveis 
salivares de sIgA tendem a aumentar da infância para a 
fase adulta12, diminuindo a parti r daí com o avançar da 
idade8,10,13. Porém os níveis reduzidos de sIgA verifi cados 
em idosos podem ser relacionados com a diminuição do 
fl uxo salivar10,13.

Existem evidências substanciais da relação entre 
estresse e a diminuição da capacidade funcional 
do sistema imunológico, resultando na redução da 
concentração da sIgA salivar, mesmo durante eventos de 
estresse agudo, como provas escolares8,23,25. Entretanto 
essa alteração não foi verifi cada na taxa de secreção da 
sIgA, o que cria dúvidas sobre esta relação9,23.

Formação de sIgA Salivar Específi ca
A formação de sIgA específi ca pelas glândulas 

salivares é esti mulada por antí genos que entram em 
contato com o tecido linfóide associado às glândulas 
salivares, ao intesti no, à nasofaringe e aos brônquios.

Esti mulação anti gênica nas glândulas salivares: Os 
antí genos presentes na cavidade bucal ati ngem o ducto 
das glândulas salivares por meio do fl uxo retrógrado de 
saliva e acessam as células do sistema imune adjacentes 
ao epitélio do ducto, onde são capturados pelos 
macrófagos e apresentados aos linfócitos. A apresentação 
do antí geno esti mula a proliferação e diferenciação 
das células linfóides que produzem sIgA específi ca para 
aquele antí geno. Esta esti mulação ocorre principalmente 
nas glândulas salivares menores, que possuem os ductos 
curtos e superfi ciais17,20,21,26.

Esti mulação anti gênica na mucosa do intesti no: O 
outro mecanismo de esti mulação da produção de sIgA 
salivar específi ca envolve a migração de linfócitos B de 
linfonodos e placas de Peyer do intesti no, para os tecidos 
linfóides associados às mucosas e glândulas salivares. 
Nas placas de Peyer, células epiteliais especializadas 
capturam os antí genos presentes no lúmen do intesti no e 
os transportam para as células dendríti cas e macrófagos. 
Essas células fagocitam e apresentam os antí genos para os 
linfócitos, que são transportadas para os tecidos linfóides 
das mucosas do intesti no, pulmões, trato genitourinário 
e glândulas exócrinas onde sofrem expansão clonal 
e maturação em plasmócitos, que vão produzir sIgA 

específi ca para o antí geno3,5,14,17,18,21.
Esti mulação anti gênica na nasofaringe: As 

tonsilas nasofaríngea, palati na e lingual são estruturas 
funcionalmente associadas formadas por tecidos 
linfoepiteliais.  Possuem uma posição estratégica que lhes 
permite o contato direto com antí genos provenientes dos 
alimentos e do ar inspirado, conferindo-lhes importante 
função imunológica.  Aparentemente atuam na imunidade 
adaptati va dos componentes de defesa das mucosas, 
provendo linfócitos B ati vados para a produção de 
anti corpos na saliva e mucosas bucal e intesti nal18,20,27.

Esti mulação anti gênica nos brônquios: Assim como 
ocorre no intesti no, o tecido linfóide associado aos 
brônquios pulmonares identi fi ca antí genos e ati vam 
células produtoras de IgA que serão transportadas para 
os tecidos linfóides associados às mucosas e glândulas 
salivares18.

A identi fi cação de antí genos e a produção de 
anti corpo específi co em tecidos linfóides associados à 
várias mucosas secretoras e glândulas exócrinas criou 
o conceito de um sistema imune de mucosa comum, 
determinando as possíveis origens das células produtoras 
de sIgA18. O mecanismo que determina onde as células 
produtoras de sIgA devem se fi xar ainda não é conhecido, 
mas especula-se que a presença dos antí genos14 e alguns 
produtos de células residentes nas mucosas18 podem 
esti mular a fi xação e a expansão clonal dessas células.

Funções da sIgA
Exclusão anti gênica: A exclusão anti gênica é uma 

das funções mais importantes da sIgA e consiste na 
ligação inespecífi ca à antí genos presentes nas superfí cies 
mucosas - produtos bacterianos, agentes químicos, 
materiais ingeridos - neutralizando e limitando sua 
penetração no epitélio mucoso5,14,17. Este processo tem 
a vantagem do complexo antí geno-sIgA ser inefi caz 
em ati var o sistema complemento, conferindo à esta 
imunoglubulina um potencial infl amatório muito baixo19, 
tornando a exclusão anti gênica não-infl amatória5,17.

A característi ca não-infl amatória da ligação antí geno-
sIgA é fundamental para a manutenção da integridade das 
mucosas, especialmente no trato gastrointesti nal, onde o 
indivíduo é exposto a uma grande variedade de antí genos 
provenientes dos alimentos2. Esta característi ca pode 
ser confi rmada em indivíduos que apresentam lesões 
infl amatórias gastrointesti nais devido ao aumento das 
células produtoras de IgG no intesti no, provavelmente 
causadas pelas enzimas lisossômicas secretadas pelas 
células polimorfonucleares que se ligam ao complexo 
antí geno-IgG28.

Inibição da adesão bacteriana: Um pré-requisito 
para a patogênese de várias infecções bacterianas é a 
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habilidade do microorganismo em aderir à superfí cie 
mucosa do hospedeiro. Sendo assim, uma das mais 
importantes funções da sIgA salivar é a limitação da ligação 
de bactérias às células da mucosa bucal2,14. Esta inibição 
da adesão deve-se à ligação da sIgA à adesina bacteriana, 
que reduz a carga superfi cial negati va e a hidrofobicidade 
da bactéria, diminuindo assim a interação da bactéria 
com receptores das células do hospedeiro14,29.

Sinergismo com mucinas: A sIgA possui afi nidade 
não-específi ca com mucinas secretadas pela mucosa 
do sistema gastrointesti nal. A formação do complexo 
antí geno-sIgA aumenta a retenção de microorganismos 
ao muco29 e esti mula sua secreção14, o que facilita a 
eliminação e a degradação do antí geno pelas enzimas 
intesti nais e pancreáti cas.

Neutralização de vírus: Certas espécies de vírus, 
como parainfl uenza, vírus sincicial respiratório, 
rhinovirus, inicialmente penetram e colonizam as 
superfí cies mucosas, replicam-se localmente e produzem 
alterações locais, com pouca ou nenhuma disseminação 
sistêmica. A proteção contra a infecção desses vírus é 
mais relacionadas com os níveis de anti corpos secretores, 
principalmente a sIgA, do que com os níveis de anti corpos 
anti -virais séricos14,17. A IgA também tem a capacidade de 
neutralizar vírus presentes dentro de células epiteliais 
que expressam o receptor pIgR, pois quando a IgA se liga 
ao receptor e é transportada através da célula, ela se liga 
à proteína do vírus, impedindo sua replicação19.

O signifi cado clínico sIgA ainda não está totalmente 
esclarecido, entretanto as avaliações de indivíduos com 
lesões mucosas orais, associadas aos conhecimentos 
teóricos e experimentos laboratoriais, sugerem que 
suas taxas salivares regulam o aparecimento e duração 
de lesões orais ou refl etem as alterações fi sopatológicas 
decorrentes dessas lesões11,30.
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