
j 3 Vorming en secretie van speeksel

j3.1 Inleiding

Vanaf het doorbreken staan de gebitselementen in
de mondholte in direct contact met mondvloeistof.
Aan het glazuur van met puimsteen schoonge-
maakte gebitselementen hecht zich binnen enkele
minuten een laag speekseleiwitten, de zogenoemde
acquired pellicle, of kortweg `pellicle'. Pas enkele uren
daarna koloniseren de eerste bacterieÈn op de
gebitselementen door binding aan de pellicle-eiwit-
ten. Hiermee neemt de plaquevorming een aan-
vang.

Het grote belang van speeksel voor de mondge-
zondheid komt vooral tot uiting bij stoornissen in
de vorming en de secretie van speeksel. Bij een ver-
minderde speekselsecretie treden problemen op bij
spreken, kauwen en slikken. Daarnaast neemt de
kans op het ontstaan van tandcarieÈs, tandslijtage en
infecties van de orale mucosa sterk toe. Bij ernstige
monddroogheid kan een gave dentitie, indien geen
adequate preventie wordt toegepast, binnen enkele
maanden volledig te gronde gaan. Bovendien ont-
wikkelt zich bij deze patieÈnten relatief vaak candi-
diasis. Blijkbaar vormt speeksel een essentieÈle factor
voor de handhaving van de mondgezondheid, niet
alleen bij de preventie van tandcarieÈs en parodon-
tale aandoeningen, maar ook bij die van andere
mondziekten. Dat speeksel een noodzakelijke factor
is voor de mondgezondheid werd enkele eeuwen
geleden ook al onderkend:

Kwijl
De kwijl was van een volstrekte noodzakelijkheid, om

dat er een vogt noodig was, dat gestadig de mond nat hield
om de spraak gemakkelijk te maaken, en de keel te zalven,
tot doorslikking van de spijzen die zonder dat niet zouden
kunnen glijden.

Moest er een vloeibaare stoffe zijn, om de zouten en olieÈn
optelossen; en dit kan de kwijl door haar waterig gedeelte,
zout en olie te weege brengen: Indien zij geheel en al olie-
agtig was geweest, zoude zij de zoute deelen niet hebben
kunnen ontbinden; en indien zij enkel uit een zuiver water
had bestaan, had zij geen minste ingang in de vette deelen
gevonden.

Was het noodzakelijk, dat er in de mond een vogt vloeide, `t
welk de olieagtige en waterige deelen koste vermengen; een
zout, wateragtig en zeepig vogt, strookt zeer wel met mal-
kanderen, om dat de zeep zich met die twee stoffen vereenigt.
(Chomel, 1770, p. 1707-1708)

Speeksel kan op verschillende manieren de weefsels
van de mondholte beschermen, namelijk door:
± mechanische reiniging. Dit heeft een spoelwer-

king en resulteert in een afname van de accumu-
latie van tandplaque.

± smering van de gebitselementen. Hierdoor wordt
de occlusale slijtage ten gevolge van kauwkrach-
ten gereduceerd.

± lubricatie en smering van de orale mucosa. Deze
maken spreken, kauwen en slikken mogelijk.

± bufferwerking. Zorgt voor demping van de
schommelingen in de zuurgraad (pH) van speek-
sel en remt de ontkalking van de gebitselemen-
ten.

± aggregatie van bacterieÈn. Remt de aanhechting
van bacterieÈn aan orale weefsels.

± antimicrobieÈle activiteit. Remt bacterie- en
schimmelgroei en virusinfectie.

Voor al deze functies is speeksel nodig, zowel in
voldoende hoeveelheden als met een optimale sa-
menstelling. In dit hoofdstuk wordt nader ingegaan
op de productie van speeksel in de speekselklieren
en de bijdrage van de verschillende soorten klier-
speeksels aan de mondvloeistof. Daarnaast komt de
regulatie van het secretieproces aan de orde. Uit
speekselonderzoek is duidelijk geworden, dat de
samenstelling van speeksel afhankelijk is van onder
andere de secretiesnelheid, zodat speeksel in rust-
toestand in de mond een andere samenstelling heeft
dan wanneer het door stimulatie wordt verkregen.
Op de fysiologische betekenis hiervan wordt nader
ingegaan.
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j3.2 Speekselklieren

j3.2.1 Anatomie

Mondvloeistof is een samengestelde vloeistof, voor
het grootste deel afkomstig van de verschillende
speekselklieren. Daarnaast is een gering gedeelte
afkomstig uit een serumexsudaat en van de crevi-
culaire vloeistof. De grootste bijdragen aan speeksel
leveren drie paar grote speekselklieren: de glandu-
lae parotideae (PAR), de glandulae submandibulares
(SM) en de glandulae sublinguales (SL). Van deze
speekselklieren bezit de mens er links en rechts eÂeÂn.
De ligging van deze speekselklieren is weergegeven
in figuur 3.1.

Verder liggen er nog zeer veel kleine, accessoire
speekselklieren in de mucosa van de tong (linguale
speekselklieren), de wangen (buccale speekselklie-
ren), lippen (labiale speekselklieren) en het verhe-
melte (palatinale speekselklieren). Het totale aantal
accessoire speekselklieren wordt geschat op 450-
750. Figuur 3.2 toont de ligging van het grote aantal
speekselkliertjes in het verhemelte. Het karakter
van de speekselklieren en hun secreties wordt be-
paald door hun secretoire celtypen; deze zijn sereus,
seromuceus of muceus. Sereus speeksel duidt op
dun (waterig) speeksel; muceus speeksel is viskeus
en min of meer elastisch. De gl. parotidea is zuiver
sereus van karakter, evenals de Von-Ebner's klieren
van achter op de tong ter hoogte van de papillae
circumvallatae (Riva e.a., 2001). Seromuceus, maar
met overheersende sereuze acini (90%), is de gl.
submandibularis; de gl. sublingualis is overheer-
send muceus. In tabel 3.1 staat het karakter van de
verschillende soorten speekselklieren aangegeven.

j3.2.2 Histologie

Elke speekselklier is opgebouwd uit lobben, be-
staande uit de volgende compartimenten: klierbes-
jes (acini), schakelstukjes (Eng.:intercalated ducts,
ID), gestreepte afvoerkanalen (Eng.:striated ducts,
SD) en grote afvoerkanalen (Eng.:excretory ducts,
ED), zie figuur 3.3. Daarnaast is in de SM van ver-
schillende knaagdieren het meest proximale deel
van de SD gedifferentieerd tot afvoerbuizen met een

j 3:1

Figuur 3.1
De ligging van de drie grote
speekselklieren van de mens:
1 oorspeekselklier (gl. paroti-
dea), 2 onderkaakspeeksel-
klier (gl. submandibularis) en
3 ondertongspeekselklier (gl.
sublingualis) (naar: F.H. Net-
ter, Digestive System, 1966).

j 3:2

Figuur 3.2
Anatomische ligging van de
vele palatinale speekselklier-
tjes. Zij secreteren een sero-
muceus speeksel. 1 hard
palatum, 2 palatinale speek-
selklieren, 3 zacht palatum
(naar: F.H. Netter, Digestive
System, 1966).

Tabel 3.1 Indeling van de speekselklieren naar hun secretoire celtyp en.

speekselklieren karakter gewicht per klier aantal

parotidea (PAR) sereus 14-28 g 2

submandibularis (SM) seromuceus 7-15 g 2

sublingualis (SL) muceus 3 g 2

accessoire speekselklieren palatinale (PAL) seromuceus <10 mg 450-750

labiale muceus

buccale seromuceus

linguale sereus/muceus
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secretoire functie (Eng.: granular convoluted tubules,
GCT). Deze gemodificeerde afvoergangen scheiden
sereus speeksel uit. De ontwikkeling van de GCT-
cellen staat onder invloed van de hormonen van de
bijniercortex, de testis en de schildklier (Kurabuchi,
2002). In figuur 3.4 staat een schematische tekening
van de opbouw van speekselklieren van de mens.

De acini van de humane SM en SL bevatten be-
halve muceuze acinaire cellen sereuze secretiecellen,
de zogenoemde halvemaancellen (Eng.:demilune
cells), zie figuur 3.5. De sereuze halvemaancellen
liggen tussen de muceuze acinaire cellen en maken
met hun apicale zijde contact met het lumen, zoals
zichtbaar kan worden gemaakt met een snelle in-
vriesmethode en fixatiemethode (Yamashina e.a.,
2000). Bij de oudere conventionele methode van
fixatie liggen de halvemaancellen als een kap over
de muceuze acinaire cellen. Dit wordt waarschijn-
lijk veroorzaakt doordat bij de conventionele fixatie
mucinen bevattende granules stukgaan, waarna de
cellen opzwellen door het grote volume van de vrij-
gekomen mucinen. De opgezwollen muceuze cellen
drukken de naburige sereuze cellen weg uit de aci-
nus, waardoor deze bovenop de acinus komen te
liggen als een kap of een halve maan. In figuur 3.5 is
ook het histologische verschil tussen humane PAR,
SM en SL goed te zien. De PAR bevat alleen sereuze
acini, de SM vooral sereuze acini (90%) met daarin
verspreid clusters van muceuze acini (10%). De SL
bevat alleen muceuze acini. De sereuze component
van SL-speeksel is afkomstig uit de halvemaancel-
len. De acini en de afvoerkanaalcellen zijn aan de
basale zijde omgeven door myo-epitheelcellen
(MEC's). Deze MEC's kunnen contraheren, waar-

j 3:3

Figuur 3.3
Voorbeeld van de opbouw
van speekselklieren door
middel van een scanninge-
lektronenmicroscopische
opname van een secretie-
eenheid van de gl. subman-
dibularis van de rat: A = aci-
nus; ID = intercalated duct
(Brocco en Tamarin, Anat.
Rec. 194, (1979) 445-460).

intercalated 
duct

granular
convoluted 
duct

striated 
duct

j 3:4

Figuur 3.4
Tekening van een lengte-
doorsnede van de verschil-
lende compartimenten van
een humane speekselklier en
dwarsdoorsneden van de
verschillende compartimen-
ten.

j3:5 A j3:5 B

j3:5 C

Figuur 3.5
Histologische coupes van de
humane PAR (A), SM (B) en
SL (C). De PAR bevat alleen
sereuze acini. In de SM is het
merendeel van de acini
sereus (90%), met verspreide
clusters van muceuze acini
(10%). De SL bevat voorna-
melijk muceuze acini. Rond
de muceuze acini van SM en
SL zijn ook sereuze halve-
maancellen (Eng.demilune
cells) aanwezig (met dank
aan dr. J.E. van der Wal).
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door het speekseltransport naar de mondholte
wordt vergemakkelijkt (figuur 3.6). Vanuit de ver-
schillende lobben van de speekselklier voegen de
gestreepte afvoerkanalen zich samen tot grotere in-
terlobulaire afvoerkanalen, die ten slotte uitmon-
den in een grote afvoergang. De ductus parotideus
wordt ook wel de ductus Stenoni genoemd (lengte
circa 5 cm); de ductus submandibularis heet ook de
ductus van Wharton (lengte 4-5 cm, doorsnee 1,8
mm) en de ductus sublingualis (die vaak uitmondt
in de afvoergang van de gl. submandibularis) wordt
de ductus van Bartholin genoemd. Behalve deze
hoofdafvoergang heeft de gl. sublingualis boven-

dien een aantal kleine afvoergangen die rechtstreeks
in de mucosa van de mondbodem uitmonden. Deze
kleine afvoergangen worden de ducti van Rivinus
genoemd.

De organische secretieproducten van de speeksel-
klieren worden gesynthetiseerd in de secretoire cel-
len, die in groepen tot acini gerangschikt zijn rond
een centraal lumen, een holte waaraan ze hun se-
cretieproducten afgeven (figuur 3.7A-B). De secre-
tieproducten worden in de acinaire cellen opgesla-
gen in secretiegranules. Daarnaast is in de SM een
gering aantal secretiegranules aanwezig in de ID-
cellen. Bij knaagdieren zijn in de SM veel sereuze

j3:6 A j3:6 B

j3:6 C j3:6 D

j3:6 E j3:6 F

Figuur 3.6
Myo-epitheelcellen vormen
een mandje rondom secre-
tie-eenheden, zoals getoond
voor de SL van ratten. De
acinaire en ductale cellen zijn
omgeven door uitlopers van
myo-epitheelcellen, die kun-
nen contraheren, wat het
transport van speeksel naar
de mondholte vergemakke-
lijkt (Murakami e.a., Archs.
Oral. Biol. 36, (1991) 511-
517).
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granules aanwezig in de GCT-cellen. Deze GCT-cel-
len komen echter niet bij de mens voor.

De secretiegranules liggen geconcentreerd in het
apicale of luminale gedeelte van de cel (figuur 3.8).
Met behulp van scanningelektronenmicroscopie is
aangetoond dat de secretiegranules, ronde mem-
braan-omsloten blaasjes, een acinaire cel volledig
kunnen opvullen voordat ze worden gesecreteerd.
Wanneer geen secretie optreedt, kan maar liefst 80%
van het celvolume zijn gevuld met secretiegranules.
In elke granule zijn verschillende soorten ionen en
eiwitten opgeslagen. In secretiegranules van mu-
ceuze acini zijn altijd mucinen aanwezig en ook nog
andere eiwitten (figuur 3.9A). Secretiegranules van
sereuze PAR-acini bevatten onder andere alfa-amy-
lase en prolinerijke eiwitten (PRP's) (figuur 3.9b). In
secretiegranules van de GCT komen vooral de
groeifactoren EGF (epidermal growth factor) en NGF
(nerve growth factor) voor (hoofdstuk 11).

j3.3 Secretieproces

Speeksel ligt in de speekselklieren opgeslagen in
secretiegranules. De inhoud van deze granules be-
staat uit een waterige oplossing van elektrolyten en
secretie-eiwitten, klaar om na een prikkel naar bui-
ten te worden afgegeven. Ook als de speekselklieren
gedurende lange tijd niet gestimuleerd worden,
scheiden ze toch een geringe hoeveelheid speeksel
af. Deze rustsecretie gebeurt niet via exocytose,
maar via afgifte door middel van kleine blaasjes
(Eng. vesicles). Voor deze rustsecretie speelt de door-
bloeding van de speekselklieren een belangrijke rol
(Rourke en Edwards, 2000). Door activering van de
bloedcirculatie, bijvoorbeeld door te gaan lopen,
wordt de rustsecretie al enigszins gestimuleerd.
Tijdens de `langzame' rustsecretie van de gl. sub-
lingualis, dat wil zeggen als geen externe stimuli
hun invloed uitoefenen, is zelfs de pulsering van de
bloedstroom zichtbaar: de rustsecretie verloopt niet
continu maar gepulseerd. Het secretieproces is een
energieconsumerend proces. De benodigde energie,
in de vorm van adenosinetrifosfaat (ATP), wordt
verkregen vanuit de verbranding van intracellulair
opgeslagen glycogeen (Thomopoulos e.a., 2000).
Behalve via exocytose verloopt de vloeistof- en elek-
trolytsecretie voor een deel paracellulair (buiten en
tussen de acinaire cellen) vanuit het interstitium.

j3:7 A j3:7 B

Figuur 3.7
A SL van muizen (6 500):
muceuze acini zijn gevuld
met lichtgekleurde secretie-
granules; SD-cellen bevatten
geen secretiegranules.
B SM van muizen (6 500): de
acini bevatten lichtgekleurde
(seromuceuze) en de GCT-
cellen bevatten donkerge-
kleurde (sereuze) secretie-
granules.

j 3:8

Figuur 3.8
Scanningelektronenmicro-
scopische opname van een
seromuceuze acinus van SM
van ratten, gevuld met
secretiegranules (Espinal
e.a., Acta Anat. 117, (1983)
15-20).

j3:9 A

Figuur 3.9
A GeõÈsoleerde secretiegranu-
les uit de seromuceuze acini
van de SM van muizen; deze
bevatten onder andere
mucinen als draadvormige
structuren (6 45.500);
B GeõÈsoleerde secretiegranu-
les uit de sereuze acini van de
PAR van muizen; deze zijn
egaal zwart gekleurd onder
de elektronenmicroscoop
doordat ze rijk zijn aan eiwit-
ten, zoals alfa-amylase en
prolinerijke eiwitten (PRP's).

j3:9 B
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De paracellulaire secretie vindt vooral plaats na sti-
mulatie van de speekselklieren.

j3.3.1 Vorming en opslag van speeksel

De belangrijkste speekselelektrolyten zijn Na +, K+,
HCO3

- en Cl-. Daarnaast bevat speeksel Ca2+, Mg2+

en fosfaat. Deze elektrolyten zijn allemaal afkom-
stig uit het serum. Zij worden grotendeels door
middel van actief transport door de acinaire cellen
opgenomen uit het plasma, onder andere via uit-
wisseling van ionen door bijvoorbeeld Na +/K+-ATP-
ase, Cl-/HCO3

- en Na+/H +. Daarnaast vindt ook co-
transport plaats van Na+/K+/2Cl- (figuur 3.10). De
Na+/H +-uitwisseling vindt vooral plaats in het api-
cale en basolaterale plasmamembraan van de stria-
ted-duct-cellen (Roussa, 2001). Door activering van
Na+/H +-uitwisseling wordt de H +-concentratie in de
cel lager en dus de pH hoger. Dit vergemakkelijkt
de bicarbonaatsecretie (Park e.a., 2001). Het Na+/K+/
2Cl--cotransportsysteem is uitsluitend in het baso-
laterale plasmamembraan aanwezig en verzorgt het
merendeel van de Cl--influx in de cellen van de gl.
parotidea (Dennett e.a., 2000). Ca2+ komt vooral de
cel binnen na parasympathische stimulatie via de
neurotransmitter acetylcholine (Ach).

De organische speekselcomponenten, voorname-
lijk eiwitten en glycoproteõÈnen, worden in de secre-
toire cel gesynthetiseerd. De biosynthese van secre-
tie-eiwitten vindt plaats op de ribosomen die ge-
bonden zijn aan het membraan van het ruwe endo-
plasmatische reticulum (Eng. rough-ER, RER). Met
behulp van een overwegend hydrofoob signaalpep-

tide (het beginstukje van de eiwitketen van onge-
veer 20 aminozuren) worden de secretie-eiwitten het
RER binnengesluisd. Via de kanalen van het gladde
ER (Eng.smooth-ER, SER) worden ze vervolgens naar
het golgi-apparaat getransporteerd. Tijdens dit
transport kan de eiwitketen nog chemisch gemodi-
ficeerd worden, onder meer door aanhechting van
suikerketens (glycosylering), fosfaat- (fosforylering)
en/of sulfaatgroepen (sulfatering) (zie hoofdstuk 8).
Vervolgens worden de secretie-eiwitten en elektro-
lyten verzameld in grote condenserende vacuolen,
waarna ze in het apicale deel van de cel worden ge-
concentreerd en opgeslagen in rijpe secretiegranules
(figuur 3.7, 3.8, en 3.9). Na (zenuw)prikkeling vindt
secretie naar het lumen plaats.

j3.3.2 Regulatie van het secretieproces

Verschillende prikkels en condities kunnen de af-
gifte van speeksel beõÈnvloeden. Hieronder volgen
enige voorbeelden.
± smaak- en reukprikkels. Bijvoorbeeld zure, zoete,

zoute, bittere en mentholbevattende voedings-
stoffen.

± mechanische prikkels. Bewegingen in het orofaciale
gebied, bijvoorbeeld tijdens het spreken of het
kauwen op hard voedsel of kauwgom, werken
stimulerend op de secretie van speeksel.

± pijn- of drukprikkels. Pijnsensatie in de mond, bij-
voorbeeld tengevolge van tandvleesontstekingen,
tandheelkundige behandeling of druk door een
prothese, geven aanleiding tot verhoging van se-
cretie van waterig speeksel.

± hormonale condities.Veranderingen in hormoon-
spiegels, tijdens de zwangerschap en in de me-
nopauze werken stimulerend respectievelijk
remmend op de speekselsecretie.

± psychische factoren. Het ondergaan van stress remt
de speekselsecretie. Een bekend voorbeeld is de
droge mond waardoor sprekers in het openbaar of
studenten tijdens een mondeling examen nogal
eens worden geplaagd. Opwinding en woede
werken daarentegen juist stimulerend (schuim-
bekken).

± farmacologische prikkels.Geneesmiddelen die in-
werken op het autonome zenuwstelsel, zowel
sympathisch (adrenerg) als parasympathisch
(cholinerg), hebben een stimulerend effect op de
speekselsecretie en hun antagonisten hebben een
remmend effect (zie hoofdstuk 19).

Hieruit moge duidelijk zijn dat totaal verschillende
factoren de afgifte van speeksel door speekselklieren
kunnen beõÈnvloeden. Het gevolg is dat voortdurend
schommelingen optreden in de secretiesnelheid.
Afhankelijk van de persoon en van de intensiteit
van de secretieprikkels kan de speekselafgifte voor
gezonde personen varieÈren van 0 tot 6 ml/min en
van 500 tot 1500 ml/dag.

j3.3.3 Signaaltransductie

Omdat de speekselafgifte voor een belangrijk deel
wordt gereguleerd door prikkeling van het auto-
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Figuur 3.10
Schematische weergave van het elektrolyttransport in een acinaire cel tijdens cholinerge
stimulatie (Nauntofte en Dissing, Comp. Biochem. Physiol.90A, (1988) 739-746).
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nome zenuwstelsel, zal hierop nader worden inge-
gaan. De secretiecellen van de sereuze en seromu-
ceuze speekselklieren zijn zowel sympathisch als
parasympathisch geõÈnnerveerd. De secretiesnelheid
neemt synergistisch toe wanneer beide soorten ze-
nuwbanen tegelijkertijd worden gestimuleerd (Car-
penter e.a., 2000). Speekselklieren kunnen dus zo-
wel (alfa- en beÁta-)adrenerg als cholinerg worden
geprikkeld. Muceuze speekselklieren, zoals de gl.
sublingualis, blijken echter voornamelijk cholinerg
te stimuleren, via zowel M 1- als M3-cholinerge re-
ceptoren (Luo e.a., 2001).

BeÁta-adrenerge stimulatie

Bij beÁta-adrenerge prikkeling via de neurotrans-
mitter noradrenaline (de `primaire boodschapper',
Eng. first messenger) wordt binnen de cel het cyclisch
AMP (cyclic adenosine monophosphate(cAMP)) ge-
vormd. cAMP is de `tweede boodschapper' (Eng.se-
cond messenger), die de intracellulaire processen in
gang zet die resulteren in speekselsecretie. Bij beÁta-
adrenerge prikkeling treden geen ionenfluxen over
het plasmamembraan op, zodat bij dit type zenuw-
prikkeling geen potentiaalveranderingen optreden.

De transductie van de beÁta-adrenerge prikkel in
intracellulaire processen staat schematisch weerge-
geven in figuur 3.11. Door binding van noradrenali-
ne aan de beÁta-adrenerge receptor (beÁtareceptor) op
een celmembraan wordt het membraangebonden
enzym adenylcyclase geactiveerd. Dit enzym zet
ATP om in cAMP. cAMP activeert op zijn beurt al-
lerlei fosforyleringsenzymen (kinasen). Kinasen
koppelen fosfaat aan onder andere eiwitten die deel
uitmaken van de microfilamenten. Als gevolg hier-
van worden secretiegranules die geassocieerd zijn
met de microfilamenten naar het luminale plasma-
membraan getransporteerd, waar ze hun inhoud
uitstorten in het lumen. Bij normale secretie heeft
sympathische stimulatie het meeste effect op de se-

cretie van eiwitten uit de acini (Matsuo e.a., 2000).
BeÁta-adrenerge prikkeling resulteert in de secretie
van viskeus, eiwit- en mucinerijk speeksel vanuit de
acinaire cellen. BeÁta-adrenerg gestimuleerd speeksel
heeft daardoor een nogal schuimend karakter met
een klein volume (tabel 3.2 en 3.3).

Alfa-adrenerge stimulatie

De alfa-adrenerge receptoren op de secretoire cellen
van de speekselklieren kunnen eveneens noradre-
naline binden. De alfareceptor is, in tegenstelling
tot de beÁtareceptor, niet aan het enzym adenylcy-
clase gekoppeld, maar aan zogenoemde G-eiwitten.
Prikkeling van de alfareceptor gaat gepaard met de

NA: first messenger

prote•nekinase

fosforylases

microfilamenten

secretiegranules

exocytose

lumen
endocytose

vesicles
(blaasjes)

lysosoom

Golgi

kern
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Figuur 3.11
Schematische weergave van de beÁta-adrenerge signaaltransductie in intracellulaire pro-
cessen die leiden tot secretie van speeksel; NA = noradrenaline.

Tabel 3.2 Regulatie van de speekselsecretie door neurotransmitters .

neurotransmitter receptor second messenger celtype secretiefunctie

noradrenaline beÁta-adrenerg cAMP acinair eiwit, mucine

alfa-adrenerg Ca2+ GCT eiwit

acetylcholine muscarine-cholinerg Ca2+ acinair vloeistof, elektrolyt, weinig eiwit

Tabel 3.3 Karakteristieke verschillen tussen speeksels na verschil lende soorten neuronale stimuli.

parameter beÁta-adrenerg alfa-adrenerg cholinerg

volume klein klein groot

viscositeit hoog laag laag

eiwitgehalte hoog hoog laag

mucinegehalte erg hoog laag erg laag
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influx van een geringe hoeveelheid Ca2+-ionen,
waardoor de intracellulaire [Ca2+] toeneemt (figuur
3.12 en 3.13). Dit induceert fosforylering van de mi-
crofilamenten, en daarmee gepaard gaande de ei-
witsecretie. Omdat het aantal alfa-adrenerge recep-
toren op humane speekselkliercellen gering is, heeft
alfa-adrenerge stimulatie nauwelijks effect op de
speekselsecretie. In speekselklieren van muizen, die
op de GCT-cellen wel alfa-adrenerge receptoren
hebben, resulteert alfa-adrenerge stimulatie in een

klein volume speeksel, dat rijk is aan eiwit (tabel 3.2
en 3.3). Aangezien deze speekselsoort een laag mu-
cinegehalte heeft, heeft dit speeksel geen schui-
mend karakter.

Cholinerge stimulatie

Cholinerge stimulatie door acetylcholine (Ach)
vindt in de gl. parotidea voornamelijk plaats via
muscarine-cholinerge receptoren van het M3- en in
de gl. sublingualis via zowel M 1- als M3- receptorty-
pe (Luo e.a., 2001; Ryberg e.a., 2008). Stimulatie van
deze receptoren leidt tot ionenfluxen, van zowel
Na+/K+ als Ca2+, over celmembranen. Door deze io-
nenfluxen treden potentiaalveranderingen op over
het plasmamembraan. Extracellulaire Ca2+-ionen
zijn voor optimale cholinerge stimulatie noodzake-
lijk.

In figuur 3.12 en 3.13 is weergegeven hoe choli-
nerge prikkeling resulteert in de afgifte van ionen
en een groot volume van water, dat weinig eiwit en
een geringe hoeveelheid mucinen bevat (tabel 3.2 en
3.3).

De toegenomen concentratie van elektrolyten in
speeksel door cholinerge stimulatie wordt veroor-
zaakt door:
± paracellulair en transcellulair transport van Na +,

dat wil zeggen transport langs, respectievelijk
dwars door de cellen;

± transcellulair transport van Cl -;
± verminderde resorptie van ionen in het afvoerka-

naal door verhoogde transportsnelheid (zie para-
graaf 3.4).

± voornamelijk paracellulair en deels transcellulair
transport van water.
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Figuur 3.13
Schematische weergave van signaaltransductiesystemen voor secretie van speeksel via de beÁta-adrenerge en via de alfa1-adrenerge en cholinerge
receptoren. De beÁta-adrenerge stimulering leidt tot activering van adenylcyclase en toename in cAMP; dit resulteert in verhoogde eiwit/mucinesecretie
van de SM en PAR. De alfa1-adrenerge en cholinerge stimulering leidt tot verhoogde Ca2+-concentratie en toename van IP3 en DAG, resulterend in
water- en elektrolytsecretie, met weinig eiwitsecretie van alle drie de speekselklieren (McManaman e.a., J. Mammary Gland Biol. Neoplasia 11,
(2006)249-268).
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Figuur 3.12
Overzicht van de regulatie van de verschillende typen secretieprocessen in de gl. parotidea;
alfa- en beÁta-adrenerge en cholinerge stimulatie.
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Cholinerge prikkeling resulteert in een aantal pro-
cessen die leiden tot ionenfluxen en tot een stijging
in de intracellulaire calciumconcentratie:
± toename van het Na+/K+/2Cl--cotransport over het

basale plasmamembraan;
± toename van actief Na+-transport via een active-

ring van Na +/K+-ATPase.

Aangezien deze processen energie (ATP) vereisen,
treedt bovendien een verhoging op van ATP-gene-
rerende processen in de cel:
± verhoogde turnovervan de creatinine-fosfaat-

shuttle:
creatinine-fosfaat + ADP ? ATP + creatine;

± verhoogde ATP-synthese via de oxidatieve fosfo-
rylering door de mitochondriale ademhalingske-
ten. Dit laatste gaat gepaard met een verhoogde
O2-consumptie door de cel.

Cholinerge signaaltransductie: moleculaire processen
Voor de opheldering van signaaltransductieproces-
sen is in 2000 de Nobelprijs voor geneeskunde toe-
gekend aan P. Greengard en E.R. Kandel. De sig-
naaltransductie van cholinerge stimulatie vindt als
volgt plaats: de cholinerge receptor zit in het plas-
mamembraan gekoppeld aan het inactieve enzym
fosfolipase C (PLC). De binding van acetylcholine
aan deze receptor activeert de zogenoemde G-eiwit-
ten door GTP (guanosinetrifosfaat, een analogon
van ATP). Op hun beurt activeren G-eiwitten het
enzym fosfolipase C (PLC), dat de afbraak kataly-
seert van het membraanfosfolipide fosfatidylinosi-
tol (PI) (figuur 3.14 en 3.15). PI maakt 5-15% van de
membraanlipiden uit. Hierbij worden de second
messengersdiacylglycerol (DAG) en 1,4,5-inositoltri-
fosfaat (IP3) gevormd:

 GTP
PI  PIP2 (= PI - 4,5 P2)
 PLC

 GTP
  DAG + 1,4,5 - IP3

 PLC

Binnen tien seconden na cholinerge stimulatie
treedt maximale vorming van DAG op. DAG acti-
veert proteõÈnekinase C (PKC), dat op zijn beurt weer
de microfilamenten fosforyleert, resulterend in se-
cretie van eiwitten (vergelijk adrenerge stimulatie,
zie eerder). De anderesecond messengerIP3 verhoogt
de calciumconcentratie in het cytoplasma op twee
manieren: (i) het maakt Ca2+-ionen vrij uit intracel-
lulaire opslagplaatsen zoals het endoplasmatisch
reticulum (ER) en de mitochondria (Ambudkar,
2000), en (ii) het activeert calciumtransporteiwitten
die calcium de cel binnen pompen. Als gevolg hier-
van stijgt binnen vijf seconden de calciumconcen-
tratie in het cytoplasma viervoudig. Calciumionen
op hun beurt activeren Cl -- en Na+-transporterende
systemen in het celmembraan, en daarmee de ionen-
en watersecretie.

Daarnaast bevordert IP3 het transport van water,
doordat het via een aantal anderesecond messengers,
onder andere stikstofmonoxide (NO) en cyclisch

guanosinemonofosfaat (cGMP), de inbouw van wa-
tertransporterende eiwitten (aquaporines) aan de
apicale (luminale) kant van de cel stimuleert. Ver-
hoging van de IP3-concentratie leidt tevens tot acti-
vering van proteõÈnekinase G (PKG). Deze activering
resulteert in een snelle activering van het enzym
nitric oxide synthetase(NO-synthetase) dat uit argini-
ne stikstofoxide vrijmaakt (Genaro e.a., 2000). Het
resultaat is een toename van NO en cGMP. Dit zijn
beide second messengers. NO is een kortlevend vrij
radicaal dat gevormd wordt door de omzetting van
arginine naar citrulline onder invloed van NO-syn-
thetase (Sugiya e.a., 2001). De NO-vorming in de gl.
parotidea wordt gestimuleerd door cholinerge,
maar niet door adrenerge stimulatie (Sakai e.a.,
2002). NO activeert guanylaatcyclase waardoor
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Figuur 3.14
Schematisch model van een
membraanlipide: fosfatidyli-
nositol (PI). Aan glycerol zit
aan de C-atomen 1 en 2 een
vetzuur (acylgroep) gekop-
peld en aan C-atoom 3 een
inositol-1-fosfaat.
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Figuur 3.15
Signaaltransductie van cholinerge stimulering resulteert in activering van fosfolipase C
(PLC), waarbij desecond messengersDAG en IP3 worden gevormd. Dit leidt tot een verho-
ging van de intracellulaire [Ca2+], een verhoging van de fosforylering van microfilamenten,
waardoor zij contraheren en de secretiegranules richting apicaal plasmamembraan ver-
plaatst worden, waarna exocytose plaatsvindt (Putney, CellCalcium, 41, (1990) 611-624).
Opmerking: de alfa1-signaaltransductie verloopt analoog, hoewel de alfa1-receptor intra-
cellulair aan een ander G-eiwit gekoppeld zit.
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cGMP wordt gevormd, resulterend in verhoging van
Ca2+-transport van buiten naar binnen de cel. Ver-
hoging van de [NO] resulteert daardoor in verho-
ging van de intracellulair [Ca 2+]. Dit heeft verplaat-
sing tot gevolg van het eiwit aquaporine-5 (AQP5,
molecuulmassa 28 kDa) vanuit het cytoplasma naar
het apicale plasmamembraan van de gl. parotidea
(figuur 3.16). De verplaatsing van aquaporine bij
oudere mensen is minder dan bij jonge personen.
Ook is de verplaatsing van aquaporine bij diabetes
verlaagd (Ishikawa e.a., 2004). Aquaporine functio-
neert in het plasmamembraan als een waterkanaal
(Ishikawa e.a., 2002). Hierdoor vindt verhoogde se-
cretie van water en elektrolyten plaats (Ishikawa
e.a., 2006). Knockout-muizen die geen AQP5 heb-
ben, vertonen een speekselreductie tot 35% en zijn
ontvankelijk voor tandcarieÈs (Culp e.a., 2005).

j3.3.4 Exocytose

Het zogeheten primaire speeksel ligt in de secretoire
cellen voornamelijk opgeslagen in secretiegranules,
die omgeven zijn door een membraan. Bij stimula-
tie van een speekselklier kan de cel het opgeslagen
speeksel alleen dan aan het lumen afgeven, wanneer
de secretiegranules naar het apicale deel worden
getransporteerd. Een klein eiwit van het secretie-
granulemembraan (VAMP8) maakt contact met een
plasmamembraaneiwit (syntaxin-4) (Wang e.a.,
2007). Daarna versmelt het membraan van de se-
cretiegranule met het cellulaire plasmamembraan
waarna de inhoud aan het lumen wordt afgegeven
(figuur 3.17).

De afgifte van de granule-inhoud door middel
van een membraanfusieproces wordt exocytose ge-
noemd (Huang e.a., 2001, Castle e.a., 2002). Hier-
voor zijn Ca2+-ionen en GTP noodzakelijk. Door de
versmelting van het secretiegranulemembraan met
het plasmamembraan worden de lipidedubbellagen
van beide membranen eÂeÂn continu geheel. Daardoor
neemt het apicale membraan in omvang toe. Enige
tijd na de secretiestimulus wordt de overmaat aan
apicaal membraan via endocytose in de cel opgeno-
men om later voor een deel te kunnen worden her-
gebruikt.

Daarnaast is een deel van het primaire speeksel
ook afkomstig uit het cytoplasma zelf (Castle e.a.,
2002). Vooral in rusttoestand vindt nauwelijks exo-
cytose plaats, terwijl er wel enige afgifte van primair
speeksel aan het lumen plaatsvindt, voornamelijk
bestaande uit water en elektrolyten en een geringe
hoeveelheid eiwit.

j3.3.5 Aanmaak en afgifte van secretiegranules

Het is opmerkelijk dat in de mond onder normale
omstandigheden altijd voldoende speeksel aanwe-
zig is, ook al heeft bijvoorbeeld een leerkracht de
gehele dag les gegeven of de leerling uren gekauwd
op kauwgom. De reden hiervoor ligt vooral in de
overcapaciteit van de speekselklieren.
± Bij fysiologische stimulatie van de speekselklie-

ren wordt altijd maar een (gering) deel van de
opgeslagen secretiegranules gesecerneerd, zodat

j3:17

Figuur 3.17
Tekening van het membraanfusieproces tijdens de exocytosevan een secretiegranule door het plasmamembraan.
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Figuur 3.16
Schematische tekening van de signaaltransductie via de M3 muscarinecholinerge receptor.
Hierbij vindt in de gl. parotidea van ratten translocatie plaats van aquaporine-5 van het
cytosol naar het plasmamembraan. Dit resulteert in watertransport en waterafgifte aan
het lumen. BLM = basaalmembraan; M3 = muscarinecholinerge receptor; alfa1R = alfa1-
adrenerge receptor; AQP5 = aquaporine-5 (Ishikawa e.a., Biochim. Biophys. Acta 1758,
(2006) 1053-1060).
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de acinaire cellen altijd grote aantallen secretie-
granules blijven bevatten. Er is dus een overca-
paciteit aan secretiegranules en dus ook aan pri-
mair speeksel. Wanneer ratten de hele nacht op
hard voedsel hebben geknaagd, is de alfa-amyla-
seactiviteit in de gl. parotidea met maar 40% af-
genomen. De vloeistofsecretie kan de hele nacht
gehandhaafd blijven door de paracellulaire af-
gifte vanuit het interstitium.

± Wanneer door toediening van niet-fysiologische,
sterk werkende farmaca een cel alle secretiegra-
nules heeft afgegeven, duurt het 6 tot 24 uur
voordat de cel weer volledig gevuld is met gra-
nules.

± Een belangrijk deel van de afgifte van vloeistof en
elektrolyten vindt paracellulair plaats, vanuit de
interstitieÈle vloeistof. Dat houdt in dat vloeistof-
secretie kan doorgaan zo lang de waterhuishou-
ding van het lichaam dit toelaat. Is de water-
huishouding verstoord, bijvoorbeeld in geval van
hoge koorts en diarree, dan treden vaak klachten
over monddroogte op.

j3.4 Veranderingen in de
speekselsamenstelling

j3.4.1 Acinaire vloeistof (primair speeksel)

De ionensamenstelling van primair speeksel lijkt
sterk op die van plasma (tabel 3.4, kolom 1 en 3): een
hoge [Na+] en [Cl-] en lage [K+]. Primair speeksel is
dan ook isotoon met plasma. Bij de passage door de
afvoerkanalen treden hierin grote veranderingen
op, als gevolg van actief ionentransport door de
ductale cellen.

j3.4.2 Veranderingen in het afvoerkanaal

Nadat het primaire speeksel is gesecreteerd in het
lumen, wordt het getransporteerd door de afvoer-
kanalen. Hier passeert het primaire speeksel ach-
tereenvolgens de ID, de SD, de ED en de hoofdaf-
voergang alvorens het als `secundair' speeksel in de
mondholte wordt uitgescheiden. Bij dit proces

speelt de contractie door myo-epitheelcellen een
belangrijke rol (zie figuur 3.6). Tijdens het transport
naar de mondholte wordt vooral de ionensamen-
stelling van het speeksel drastisch gewijzigd. In het
afvoerkanaal van de PAR en SM worden water en
elektrolyten gesecreteerd of geresorbeerd door de
epitheelcellen van vooral de SD. De elektrolytsecre-
tie is een actief proces, waarbij onder andere het
enzym Na+/K+-ATPase in het plasmamembraan be-
trokken is. Vooral Na +- en Cl--ionen kunnen zeer
sterk worden geresorbeerd, respectievelijk van 140
naar 2 mM en van 110 naar 25 mM (figuur 3.18). Ook
HCO3

--ionen worden geresorbeerd, maar in absolute
zin wat minder: namelijk van 24 naar 1 mM. An-
derzijds blijven het Ca 2+- en het fosfaatgehalte ta-
melijk constant, wat van wezenlijk belang is voor
het remineralisatieproces van de gebitselementen.
Het gehele resorptieproces staat onder controle van
het autonome zenuwstelsel. Behalve ionen kunnen
ook eiwitten worden gesecreteerd door de ductus-
cellen. In knaagdieren worden bijvoorbeeld de
groeifactoren EGF en NGF gesecreteerd door de
GCT-cellen (zie hoofdstuk 11) en kallikreõÈne door
SD-cellen.

Tabel 3.4 Vergelijking van ionen- en eiwitsamenstelling tussen plas ma, acinaire secretievloeistof en mondvloeistof.

component bloedplasma acinaire cellen acinaire secretievloeistof mondvloeistof

Na+ (mM) 145 10 136 47  35

K+ (mM) 4 157 8 42  13

Ca2+ (mM) 1,2 56 10-4 0,6 2  1

Cl- (mM) 120 36 112 23  8

HCO3
- (mM) 25 25 25-30 2-30

eiwit (mg/ml) 70 ? ? 1-2

Naar: Schneyer e.a., Physiol. Rev. 52, (1972) 720.
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Figuur 3.18
Secretie en resorptie van
enkele elektrolyten in een
secretoire eenheid. Tijdens
het transport van het pri-
maire speeksel van de acinus
naar de mondholte wordt
een aantal elektrolyten uit
het speeksel teruggewonnen
respectievelijk aan het
speeksel toegevoegd.
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Als gevolg van al deze secundaire veranderingen is
mondvloeistof sterk hypotoon ten opzichte van
bloedplasma (tabel 3.4).

j3.4.3 Secretiesnelheid

De secretiesnelheid is sterk afhankelijk van het
tijdstip van de dag (dag-en-nachtritme, zie hoofd-
stuk 4) en van het type stimulus (paragraaf 3.3.2). De
secretiesnelheid kan varieÈren van bijna 0 ml/min in
diepe rust (slaap) tot 6 ml/min bij maximale stimu-
latie door kauwen in combinatie met een zuurprik-
kel. De snelheid van passage van het klierspeeksel
door de afvoerkanalen is van grote invloed op de
uiteindelijke concentratie van de speekselcompo-
nenten. Immers, bij hogere secretiesnelheden is er
minder tijd voor secretie of resorptie van water en
elektrolyten tijdens het transport door de afvoerka-
nalen.

Voor humaan PAR-speeksel wordt dit geõÈllu-
streerd in figuur 4.17. De [Na+] en [HCO3

-] nemen
nagenoeg evenredig toe met de secretiesnelheid. De

[Cl-] daalt bij lage secretiesnelheden, maar stijgt bij
verdere toename van de secretiesnelheid. Het gevolg
is dat deze ionen in concentratie meer dan tienvou-
dig varieÈren, afhankelijk van de stimulatie. De [K +],
[Ca2+], [Mg2+] en de fosfaatconcentratie dalen tot een
laag niveau en blijven op dat niveau, ook bij hoge
secretiesnelheden.

Figuur 3.19 toont dat de eiwitconcentratie in hu-
maan PAR-speeksel aanvankelijk sterk afneemt (met
een factor twee) en bij hogere secretiesnelheden na-
genoeg constant blijft. De totale hoeveelheid gese-
creteerd eiwit per minuut neemt dus bij hogere se-
cretiesnelheden recht evenredig toe met de secretie-
snelheid. Hetzelfde geldt voor de concentratie van
eiwitgebonden siaalzuur in humaan SM-speeksel,
die gebruikt kan worden als maat voor de mucine-
concentratie (figuur 3.20). Deze neemt ook aanvan-
kelijk sterk af van 100 tot 40 mg/ml en blijft daarna
constant bij verhoging van de secretiesnelheid. Met
andere woorden: ook de secretie van mucinen per
tijdseenheid neemt recht evenredig toe met de se-
cretiesnelheid.

j3.4.4 Fysiologische betekenis van
veranderingen in de
speekselsamenstelling

In rusttoestand is in PAR-speeksel de [HCO3
-] laag

en daarmee ook de buffercapaciteit. Deze bufferca-
paciteit wordt immers vooral door de [HCO 3

-] be-
paald, de bijdragen van de fosfaationen en eiwitten
aan de buffercapaciteit van speeksel zijn veel gerin-
ger. Dit houdt in dat de pH van ongestimuleerd
PAR-speeksel laag is: deze kan zelfs dalen tot 6,0
(zie hoofdstuk 5). Gevolg is dat onder deze omstan-
digheden in de mond het aanwezige speeksel ge-
makkelijk onderhevig is aan pH-schommelingen
onder invloed van dieetzuren en metabole zuren
van micro-organismen (zie hoofdstuk 20 en 21).
PAR-speeksel draagt immers zowel kwantitatief (de
secretie in rust is vrijwel nul) als kwalitatief (het
gesecreteerde PAR-speeksel heeft een lage pH en
lage buffercapaciteit) nauwelijks bij aan de buffer-
capaciteit van rustspeeksel.

Voor muceus SM/SL-speeksel is de relatie tussen
lage secretiesnelheid en lage pH minder duidelijk,
waarschijnlijk doordat eiwitten en mucinen in hoge
concentratie aanwezig zijn, en deze voor een be-
langrijk deel de bufferende werking van deze
speekselsoorten bepalen (SM/SL-speeksel bevat veel

Tabel 3.5 Variatie van elektrolytconcentratie in speeksel (mondvlo eistof) is afhankelijk van de secretiesnelheid (zie ook
figuur 4.17).

elektrolyt concentratie (mM)

Na+ 3-60

HCO3
- 3-30

Ca2+ 1-15

fosfaat 5-15
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secretiesnelheid (ml/min)
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Figuur 3.19
Relatie tussen de secretie-
snelheid en de eiwitconcen-
tratie (mg/ml) en gesecre-
teerde hoeveelheid eiwit per
tijdseenheid (mg/min) van
humaan PAR-speeksel.
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Figuur 3.20
Relatie tussen de secretie-
snelheid en de siaalzuurcon-
centratie (mg/ml) en de
gesecreteerde hoeveelheid
siaalzuur per tijdseenheid
(mg/min) in humaan SM-
speeksel. Siaalzuur zit eind-
standig gebonden aan de
koolhydraatketens van gly-
coproteõÈnen, vooral aan
speekselmucinen (zie hoofd-
stuk 8).
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minder HCO 3
- dan PAR-speeksel). In rusttoestand

draagt [HCO3
-] in totaalspeeksel nog voor hooguit

50% bij aan de buffercapaciteit. In de slaap bijvoor-
beeld, bestaat de mondvloeistof voornamelijk uit
SM/SL-speeksel met een pH van ongeveer 7,0. Dit is
veel hoger dan van ongestimuleerd PAR-speeksel
(pH 6,2) (zie figuur 4.17). Daarnaast is de concen-
tratie van mucinen in rustspeeksel relatief hoog,
wat ook een bijdrage levert aan de buffercapaciteit.
De pH van SL-speeksel blijft hoog (7,3, varieÈrend
van pH 6,9 tot 7,4), zelfs bij een zeer lage secretie-
snelheid van 0,01 ml/min (Veerman e.a., 1996).

Bij gezonde personen is in ongestimuleerd
speeksel de [Na+] heel laag (zie figuur 4.17). Opmer-
kelijk is dat bij ontstekingsprocessen in de speek-
selklieren, bijvoorbeeld bij het syndroom van SjoÈg-
ren, de [Na+] van speeksel verhoogd is, mogelijk als
gevolg van beschadigingen van de afvoerkanalen
(zie hoofdstuk 16). Het Na+-gehalte van speeksel
wordt daarom wel gebruikt als criterium bij de
diagnose van het syndroom van SjoÈgren.

Verhoging van de secretiesnelheid resulteert in
een evenredige toename van de gesecreteerde hoe-
veelheid eiwit en mucine per tijdseenheid (figuur
3.19 en 3.20). Hogere secretiesnelheden zijn daarom
gunstig voor de bescherming van alle orale weefsels.
Immers, bij hoge secretiesnelheden neemt het aan-
bod van beschermende factoren (eiwitten en buffer-
ionen) in de mondholte toe, wat resulteert in een
verhoogde bescherming van orale weefsels tegen
zuurinwerking en microbie Èle kolonisatie. In rust-
toestand worden vooral mucinen uitgescheiden, wat
gunstig is voor de bescherming van de orale mucosa
en gebitselementen. Mucinen spelen namelijk een
belangrijke rol bij de smering, lubricatie en be-
scherming van deze orale structuren en voorkomen
uitdroging hiervan.

j3.5 Concluderende opmerkingen

± Mondvloeistof (totaalspeeksel) bestaat voorname-
lijk uit een mengsel van klierspeeksels, waarvan
SM-speeksel 30-70% en PAR-speeksel 0-60% uit-
maakt, afhankelijk van het stimulatieniveau;
PAL-speeksel levert onder stimulatie eveneens
een substantieÈle bijdrage (5%); de overige kleine
speekselkliertjes dragen samen voor ongeveer 7%
bij aan mondvloeistof (zie verder hoofdstuk 4).

± De secretoire cellen van de speekselklieren zijn
grotendeels gevuld met secretiegranules; zij vor-
men een overcapaciteit, zodat bij gezonde perso-
nen de speekselsecretie gedurende de hele dag
kan worden gestimuleerd.

± De secretie van de PAR kan zowel door middel
van kauwen als door smaakprikkels sterk worden
gestimuleerd; de SM wordt minder door kauwen
gestimuleerd, maar wel door middel van smaak-
prikkels, zoals zuur, zoet en menthol.

± De muceuze secretie gaat in rusttoestand in een
laag tempo continu door; de sereuze secretie moet
echter altijd worden gestimuleerd.

± De intracellulaire vertaling van de verschillende
neuronale stimuli verloopt verschillend. BeÁta-

adrenerge stimulatie induceert de vorming van
cAMP; alfa-adrenerge en cholinerge stimulatie
induceren de vorming van diacylglycerol (DAG)
en 1,4,5-inositoltrifosfaat (IP3) als second messen-
gers, waardoor de intracellulaire [Ca2+] toeneemt.

± Het primaire speeksel gelijkt in ionensamenstel-
ling op bloedplasma; door resorptie in het af-
voerkanaal worden Na+- en HCO3

--ionen geresor-
beerd en K+-ionen gesecreteerd, resulterend in
een hypotone mondvloeistof.

± Stimulatie van de speekselsecretie bevordert de
mondgezondheid door mechanische reiniging
(spoeleffect), pH-verhoging en toename van de
concentratie aan beschermende eiwitten.
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