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INTRODUCCiON

Desde los primeros tiempos en que se practicé 1a medicina se obser-
varon diferentes comportamientos en diversas enfermedades que aguejaban
al individuo y, aunque desde los descubrimientos de los médicos chinos,
de Jenner, Koch y Pasteur se lograron conocimientos més efectivos y su-
puestamente objetivos de los procesos inmunolégicos, es menester cobser=-
var que a pesar de los grandes descubrimientos de la medicina moderna,
no se ha logrado, como lo hubieran querido los precursores de la tnmuno-
logfa, un adelanto real y efectivo ya que actualmente y por lo general,
a cualquier enfermedad cuyo origen se desconoce se le sefiala como pro-
blema de origen inmunolégico, como es el caso de neoplasias o aberra-
ciones de los sistemas orgénicos.

Los conocimientos del odont6logo modernc en este campo, SOn muy re-
ducidos, fundamentalmente en el renglén referente a la investigacién,
la ensefanza y la pré&ctica clfnica en nuestro pafs. Es por esto que es-
ta Tesis se enfoca a presentar algunas enfermedades cuya etiologla se
supone de origen inmunolégico y que presentan manifestaciones en cavidad
oral. ‘

Con el presente trabajo esperamos despertar de alguna manera el In-
terés hacia la investigacién en esta &rea y que ademSs, surjan los apo-
yos necesarios para este fin.



1= FUNDAMENTACION DE LA ELECCION DEL TEMA

Las enfermedades de origen inmunolégico se enmarcan dentro de un
renglén muy importante dentro de la medicina debido a que, con el trans-
curso del tiempo, a través de la investigacién y publicacién sobre este
tema, se ha podido determinar la etiologfa de muchas enfermedades cuya
causa se desconocla.

Con el manejo exagerado del uso de los antibibticos se creyS que se
tenfa un arma segura en contra de los microorganismos, controlando las
enfermedades infecciosas por este conducto; pero la aparicién de cepas
bacterianas resistentes,; el auge de las enfermedades virales, el tras-
plante de 6rganos y m&s recientemente el descubrimiento de )a importan-
cia de la inmunidad en relacién con el c8ncer, ha colocado el tema en
los primeros planos de la investigacién cientffica y por tanto, del co-
nocimiento médico. Tal motivo obliga al Cirujano Dentista moderno a co-
nocer el manejo de eéta 4rea sin pretender desplazar en ningGn momento
al profesional dedicado a esta disciplina.

Tomando en cuenta que las diversas patologfas son muy importantes
y refiriéndonos a las de origen inmunolégico particularmente, observa-
mos que el odont6logo ha descuidado el tratamiento de las manifestacio-
nes orales de la enfermedad, asi como el seguimiento del mismo; lo ante-
rior nos conduce a conluir que, si el odont6logo conoce o tiene la capa-
cidad de detectar la enfermedad, podrfa manejar adecuadamente al pacien-
te que se presente en la pré&ctica diaria. .

Estos conceptos no pretenden ser aduladores de la investigacién a .
la que se refierc esta tesis y tampoco se busca ridiculizar al Cirujano
Dentista, sino sembrar en &1 la inconformidad de sus conocimientos en
relacién con otras enfermedades, las cuales pueden manifestarse en el

'aparato estomatognatico, coadyuvando de esta forma su competencia en el
campo profesional y pudiendo establecer una lucha sin cuartel contra las
enfermedades buscando salir triunfador en los enfrentamientos con las

mismas.



11~ PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

i{Se encuentran relacionadas algunas enfermedades inmunolégicas co~

mo el Lupus eritematoso, Alergia, Artritis reumatoide, STndrome de

5jégren, Dermatcmiositis, Esclerodermia, Pénfigo y la Miastenia grave

con manifestaciones orales?

i11- OJETIVOS
1) Mencionar las-bases de ia Inmunologia.
2) tdentificar los sistemas de defensa.
2.1 Sistema de secrecién interno: Timo, Ganglios Linfaticos y
Bazo. '
2.2 Sistema de. secrecifn externo: Vfias respiratoriés, Tubo di=~
gestivo, Sistema genitourinario. .
3) Mencionar los tipos de respuestas inmunes y las células partncl-
pantes en ellas.
3.1 Respuesta especifica.
3.2 Respuesta inespecifica.
3.3 Caracterfsticas de macrbfagos, monocntos, granulocntos. lin-
focitos y células plasmiticas. ’
L) Relacionar las enfermedades de orlgenvinmﬁnolégicb con el drea
" de manejo del dentista.
5) Clasificar las enfermedades inmunolégicas de acuerdo cdn el ti-

po de antfgeno.

5.1 Exégeno

5.2 liom6logo
5.3 Autélogo

€) Mencionar 1a etiolcgfa, patogenia, caracter\‘stlcas chcas ge=

nerales y orales, as? como el tratamiento m&s adecuado de las
principales enfermedades inmunoldgicas con repercusi6n en cavi-
dad oral: Lupus erutcmatoso, Alergia, Artritis reumatoide. Sfn-



drome de Sjdgren, Dermatomiositis, Escieroderml.. Pénfigo y
Miastenia grave,

IV- HIPOTESIS

La mejor identificacioén de las manifestaciones orales provocadas
por eniermedades inmunolégicas, couno las ya mencionadas, permite esta-
blecer la relacion existente entre la inmunologfa y enfermedades odon-
tol6gicas provccadas por esta etiologfa, ayuddndonos a emitir un mejor
diagnbéstico, pronbstico y tratamiento, logrando de esta forma reducir

eficazmente las molestias que presenta estomatogniticamente el paclente.

V- MATERIAL Y METODOS

E} método que utilizaremos ser8 el cientifico y el material lo ob-
tendremos de la sfntesis biblioyrafica recopilada en textos sobre Inmu=
nologta, inmunopatologlia, Patologfa Oral, Medicina interna, Patologfa
infecciosa, !nmunologfa Clinica y Diagnéstico en Patologla Oral del afto
de 1976 a 1983; asf mismo, solicitaremos informacién actualizadas al
CENIDS sobre los temas mencionados como objetivos, a través de! Centro
de Recursos para e) Aprendizaje de la E.N.E.P. Zaragoza.

Elaboraremos conjuntamente fichas de trabajo extraidas de las re-
vistas odontol6gicas de 1a Asociaci6n Dental Mexicana, de la Facultad
de Odontologfa, de la Revista Odontolé6gica y de la Journal American
Dentistry que expongan temas sobre enfermedades Inmunol&gicas con reper-
cusién en cavidad oral. 4

Nos auxiliaremos para ejemplificar 1os temas, segGn el caso, de di-
bujos y fotograffas que anexaremos a esta Tesis.

Aclararemos la terminologfa médica manejada, basé&ndonos en los Dic~
cionarios Inmunolégico y Terminolégico Médico.



CAPITULO |

ANTECEDENTES HISTOR!COS

El! origen de la Inmunologfa surge del conocimiento comin de que las
personas que han sobrevivido a una enfermedad infecciosa raramente vuel-
ven a contraerla durante su vida. De ahf el término inmune, del latin
Yinmunis' que significa '""exento de cargos''.

Los primeros antecedentes datan del siglo XV cuando los médicos
chinos observaron que la inhalacién de costras de viruela evitaba que
se presentara después la enfermedad. M&s tarde Lady Mary Wortley Hdntugu
(1721) introaujo en Inglaterra, procedente oe Turqufa, la técnica de la
variolizacién oaplicacién intradérmica de costras de viruela en polvo.

La primera inmunizaci6n efectiva aunque todavia empirica fue la que
1levé a cabo Edward Jenner (1796), quien utilizé el material procedente
de una vaca enferma de viruela, para inocular a un paciente con objeto
de inmunizarlo'a la viruela humana, método al que 1l1amé ''vacunacién'’.

Un siglo después, en 1881, Luis ‘Pasteur (primer gran Inmun6logo ex~
perimental), inicia la inmunizacién preventiva Investigando la posibili-
dad de proteger contra la infeccién mediante vacunacliones con cepas ite-
nuadas de microorganismos, 1o cual desarrolla mediante técnicas para el
cultivo "in vitro'' de microorganismos, obteniendo as! material que pudo
emplearse como vacuna: microorganismos vivos atenuados o matados por
calor, demostrando que ninguno de ellos produclan enfermedad y si una
resistencia ulterior a la infeccibn; a Pasteur se debe también e) méto-
do para combatir la hidrofobia, la atenuaci6n del virus, en este caso,
fue obtenida secando al aire médulas de conejos infectados que después
fueron sustituidos por médulas secadas durante un breve espacio de tiem-
po, con esti vacuna logra no s6lo la proteccién del perro, sino tamblén
cura 1a enfermedad en el humano s! se efectGa la vacunacién al principlo
del periodo de incubacién.

Un afo antes, Robert Koch, dascubrié el bacilo de la tuberculosis y
al intentar crear la vacuna descubre el fenémeno de la hipersensibllidad
tardfa (inmunidad debida a cClulas).
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En 1885, después del aislamiento del bacilo de la difteria, Plerre
Paul Roux y Yersin demostraron que este microorganismo producfa una exo-
toxina soluble muyy potente y, a su vez, utlli;ando la misma toxina Emi)
Adolf von Behring y Kitasato (1890) descubren que un animal inoculado
con la toxina producla en su suero una sustancia neutralizante a la que
Ilamaron antitoxina y que, transfiriendo dicho suero o animales no ino-
culados se forma en ellos un cierto tipo de inmunidad conocida hoy como
inmunidad pasiva.

A principios de siglo, la investigacién inmunolégica de las escue-
las francesa y alemana presentaba dos puntos de»vlsta diferentes a par-
tir de los cuales se desarroll16 la inmunologfa actual: la Humoral, crea-
do por Paul Ehrlich, que se ocupaba del estudio de los productos quimi-
cos producidos por las células (anticuerpos) y, por otra parte, la Celu-
lar, desarrollado por el ruso Elie Metchnikoff, que se ocupaba de los
efectos biol6gicos de células completas que intervenfan en las respues-
tas del huésped frente a sustancias extrafas.

Ehrlich da origen también a la teorfa de la '"cadena lateral' (1896),
la cual propoﬁé la existencia prevfa sobre la superficie de las células
vivas, de receptores capaces de reaccionar con toxinas y el exceso de
receptores era m&s tarde liberado a la circulacién como anticuerpos. EI!
consideraBa un "acrecentamiento' de &lgin mecanismo normal y sugirié que'
algunas células capaces de formar anticuerpos posefan sobre la syperfi-
cie de sus membranas cadenas laterales especificas que eran receptores
para los antfgenos; propuso que la fijacién de! antfgeno a las cadenas
laterales provocaba nueva sfntesis de estas cadenas laterales, las cua-
les eran liberadas al suero como anticuerpos. Expresé la especificidad
de la reacci6n de los antfgenos y anticuerpos como una ‘‘llave'' (antfge-
no) en una ‘cerradura’ (anticuerpo) y pens6é que esta reacci6n era de na-
turaleza quimica. .

La teorfa contraria de Metchnikoff afirmaba que los fagocitos, lla-
mados células de limpieza, eran 1los que identificaban inicialmente a
las sustancias extraflas, constituyendo el sistema de defcnia primario.



fichard Pfeiffer, en 1894, demostré que en un animal inmunizado
contra el vibrién colérico aparecen en su sangre anticuerpos especfficos
que originan la "lisis'" de dichos gérmenes. Posteriormente se descubren
dos fenémenos propios de un suero antibacteriano: la aglutinaci6n y pre-
cipitaci6n gracias a Carrin y Roger en 1889 y a Widal en 1896, quien
aplicé la reaccién aglutinante para el diagéstico de la fiebre tifoidea;
en 1897, Kraus descubre e! anticuerpo 1lamado 'precipitina’ al demostrar
que un filtrado de cultivo bacteriano podla provocar, después de su in-
yveccién en un animal adecuado, la formacién de un anticuerpo que origi-
naba un precipitado cuando se ponfa en presencia del filtrado anterior~
mente inyectado.

Aproximadamente en la misma época, en 1893, Buchner demostrs que el
suero fresco que era capaz de matar ciertos gérmenes, perdfa esta facul-
tad después de haber sido calentado a 56 grados C y el agente termolabil

'que posefa o ayudaba a esta acciSn bactericida fue !lamado 'alexina" y
m4is tarde ''complemento’ por Ehrlich.

La época de la seroterapia realmente aparece con Roux, en 1894,
cuando éste anuncia que el suero de caballo inmunizado, inyectado en per-
sonas con difteria, curaba la enfermedad. )

En el mismo afio Bordet demostré que tanto la bacteriblisis como la
lisis de los eritrocitos requerfan dos factores: uno que denominé sensi-
bilizador (termolabil y especffico) y el otro que llams alexina (termo-
labil e inespecifico) mismo que ya habla sido estudiado un ailo antes por
Buchner. ‘

Almroth Wright en Inglaterra y Denys en Bé&lgica, establecen un puen-
te entre la teorfa humoral y celular al demostrar que ciertos factores
del suero (complemento, anticuerpos naturales) facilitaban el proceso fa-
gocifico. Right propuso que la principal accién del anticuerpo especi-
fico era la de reforzar la acci6n destructiva de los fagocitos y a esta
propiedad adquirida por la sangre la llamb 'opsénica'* vy a la sustancia

opsonina''.



Bordet introdujo el término isoanticuerpo o isohemaglutinina en 1898
al observar que el suero de conejos inyectados con eritrocitos de otra
especie aglutinaba los eritrocitos, mientras que los eritrocitos de cone~
jo inyectados en otros conejos no eran aglutinados; en 1902, Landsteiner
empled la reaccién de aglutinacién para demostrar diversas especificida-
des antigénicas de los eritrocitos en los individuos de la misma especle,
los grupos sangufneos A, B y 0, que constituyeron la base de la transfu-
sién de sangre y posteriormente también descubre la especifidad del an-
tfgeno Rh empleando la sangre del mono rhesus.

Un afio antes, en 1901, Nuttall estudiaba las ''reacciones cruzadas'"
donde al emplear protefnas hom6logas o carbohidratos de especies‘zoold-
gicas afines, los anticuerpos de un antfgeno pueden reaccionar con otro
aunque con menos intensidad. , .

- i Portier y Richet (1902) dan a conocer el fen6meno Ilamado hipersen-

itid

éd por el cual una respuesta inmunitaria conduce a reacciones no-

i 7para las células del organismo; el desarrollo de sensiblilidad a
sustancias relativamente inocuas fue 1lamada "anafllaxis" y las reaccio-
nes inflamatorias locales producidas por la inyeccién de mds sustancla§

‘que hablan- resultado completamente inocuas en su primera administracién
fueron descritas por primera vez por Arthus (1903) quien inyect6 a va-“'
rios conejos dosis de suero de caballo por via subcutdnea diariamente;
las primeras cinco o seis dosis eran absorbidas sin ninguna reaccién lo-
cal, pero las dosis sucesivas ocasionaron focos-edematosos rodeados de
una zona -inflamatoria, provocando ulteriormente necrosis intensa.

En 1905, Von Pirquet y Schick seMalan que el uso repetido del suero
en un mismo individuo no s6lo comporta un grave rlésgo de reacciones
anafil&cticas, sino que conducfa a cuadros de gravedad progresiva en
sintOmatologfa de tipo retardado, conocidos como '‘enfermedad del suero'l.

~ Es diffcil dar una explicacién l6gica a los fenomenos de anafilaxis;

a los partidarios de la idea de que los factores humorales eran los que
la ocasionaban sé oponfan los que sostenfan que sglo intervenfan en
ella los anticuerpos "sésiles“ fijos en las células; la cuestlén se re-
solvié cuan&o Dale, en 1910 descubrié las propiedades farmacolégicas de:
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la histamina y demostrd que las inyecciones de esta sustancia reprodu=~
cfan muchos de los sintomas de la anafilaxis.

De 1910 a 1940 el principal interés consisti6 en la aplicacién y de-~
sarrollo del conocimiento acerca de los fenémenos inmunol&gicos, parti-
cularmente en la preparacién de sueros inmunes, reactivos de diagnésti-
co para el estudio clfnico de las enfermedades infecciosas y programas
de vacunacién. .En 1893 se llevé a cabo la primera vacunacién masiva en
la India, gracias a Haffkine empleando una cepa atenuada de Mycobacterium
tuberculosis, le sigu:é la BCG (bacilo de Calmette~Guérin) de 1908 a2
1921 y la vacunacién contra las toxinas bacterianas usando preparaciones
destoxicadas. )

_El segundo periodo de la inmunologfa corresponde a la inmunoquimica

_gue aporta grandes logros como es el caso de Landsteiner que en 1921
" acuii6 el térmiho hapteno para aquellos grupos especificos que por si so-
loﬁ eran incépaces de provocar Jla formacién de anticuerpos.. En 1936 el
aislamiento practico de los anticuerpos puros de suero de caballo, fue
logrado por Heidelberger y Kendall mediante la disociacién de precipita-
dos especificos con reactivos salinos concentrados, lo que lograron
Tiselius y Kabat con la electroforésis en medio Ifquido‘fue esclarecer
que ‘los anﬁicuerpos pertenecen a la fraccién de globul inas que poseen
movilidad lenta, designadas como gamaglobulfnas.

El periodo feéiente de la inmunologfa comienza justo adtes de la se-
gunda guerra mundial. En 1948, Astrid Fagraeus demostré que es a través
de! desarrollo de células plasmiticas como se lleva a cabo la sfntesis
de anticuerpos. En 1983, Grabar y Williams demostraron .que las inmuno-
globulinas son heterogéneas y descubrieron la existencia de la IgA.

Por aGltimo, el papel central del Timo en los procesos inmunitarios

" fue claramente establecido‘por los estudiosyexperimentales de J.F.A.P.
"Miller en Londres (i96lr|962) y por Waksman y Kankowic en Boston, (1,2.3)
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CAPITULO 11

SISTEMA LINFORETICULAR INMUNE

El sistema Linfo-reticular, también !lamado sistema Reticulo-endote-
lial lleva a cabo las funciones de inmunidad que existen en los verte-
brados; este sistema estd formado por un conjunto de elementos celulares
que presentan una distribucién estratégica dentro de las células corpo-
rales y revistiendo los vasos y los linfdticos. Comprende células que
se encuentran en el Timo, Ganglios Linfaticos, Bazo (elementos componen-
tes del sistema de Secrecién interno) y en los sistemas de 6rganos ex-
pﬁestos al ambiente externo como vfas respiratorias, tubo digestivo y

sistema genitourinario (sistema de secrecién externo). (1)

Timo )
El timo es un 6rgano linfoide situado en el mediastino, aproximada-
mente 3 la altura de los grandes vasos del corazén; se encuentra inme-

- diatamente por debajo de la parte superior del gsterndn, es una masa de
color sonrosado grisdceo triangular. Su base se encuentra hacia abajo
y no es tan ancha como largos son sus lados, en la mayorla de los casos
estd constituido por dos partes que.no estdn fundidas entre sf. La dif
mensién del! timo est§ dada de acuerdo con la edad y en relacién con el
peso corporal, alcanza su desarrollo miximo después del nacimiento y ex-
perimenta una involucién acentuada después de la pubertad. En el recién
nacido pesa cerca de 12 a l5g, llega a pesar 30 a 40g en la pubertad y

en los ancianos sélo 10 a 15g. (3)

Estd formado por lobulillos que miden de 0.5 a 2mm de didmetro que
se hallan parcialmente separados por tabiques de tejido conjuntivo que
se originan de la cdpsula de tejido conjuntivo denso que envuelve al 6r-
gano. EIl parénquima presenta una parte periférica de coloracion mis
obscura que forma la zona cortical y una parte central mds clara o zona
medular, donde existen los corpisculos de Hassall, caracterlsticos del

Timo. (5)
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E! timo tiene un origen embriol6gico doble; sus linfocitos se forman
a partir de células mesenquimatosas que invaden un esbozo epitelial ori-
ginado del endodermo de la tercera bolsa faringea y, algunas veces de
la cuarta. En la capa cortical del timo predominan los linfocitos,
principaimente los pequefios; las células reticulares epiteliales son
menos numerosas y en la médula predominan linfoblastos, linfocitos jéve-
nes y células reticulares epiteliales. (5) )

La principal funcién del timo es producir y enviar a la corriente
sangufnea linfocitos que se van a instalar en otros 6rganos linfoides
(ganglio, bazo) y alll proliferar. Estos linfocitos son células no com-
prometidas, es decir, que no tuvieron contacto con antlgehos ya que el
timo no estsd abundantemente vascularizado vy, ademas{ en gl interior del
6rgano existe una barrera a2 la penetracién de sustancias contenidas en

" 1a sangre,

Las arterias que penetran en el timo por la cdpsula se distribuyen
primero en la cortical, y sus ramos mads finos alcanzan la medular. Los
capilares del timo tienen endotelio sin poros y membrana basal muy grue-
sa. Las células endoteliales poseen prolongaciones finas que perforan
la membrana basal y pueden entrar en contacto con las células reticula-
res epiteliales, estas célulasenvuelven por completo todos .1os vasos
del timo, constituyendo una capa que, aun&be no sea completa, represen-
ta una barrera que separa la sangre de los linfocitos del Timo. Las
venas de la medular y cortical penetran en los septos, pasan a la cépsu-
la, y por ella salen del 6rgano.

El timo no posee vasos linfsticoc aferentes y no constituye un fil-
tro para la linfa, como ocurre en los'gaﬁglios linfdtléos. Los pocos
vasos -l infaticos que se encuentran en el timo son todos eferentes y se
localizan en las paredes de los vasos sangufneos de mayor calibre, en
los septos y en la capsula del 6rgano.

Ganglios Linfaticos
Son -6rganos ovalados generalmente, pero que pueden variar en forma:

y tamado, desde tan pequefos como semillas hasta grandes comb‘almendrls%
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Presentan un lado convexo y una depresién o hilio, por el cual penetran
las arterias nutricias y salen las venas; son atravesados por los linfo-
citos, portadores méviles de una informacién genética especlffica. Cuan-
do se hipertrofian, se vuelven palpables, lo que contribuye a un signo

diagn6stico Gtil de infeccién o tumor. (1)

Distribucién

Mucho ganglios linf&ticos estdn en la axila y la ‘ingle; otros se
encuentran distribuidos a lo largo de los grandes vasos del cuello y un
namero considerable en t6rax y abdomen, sobre todo, acompaﬁando a los
grandes vasos y al mesenterio. Hay unos pocos a nivel de los vasos po-
pliteos y se localizan no donde se origina la linfa sino m&s bien a lo
largo del curso de los grandes vasos tributarios princibales que fluyen

“hacia el conducto tor&cico y el conducto linfstico derecho. (3)

Estructura

Comprenden una regidn externa (corteza) y una interna (médula); es~
t& rodeado por una cipsula de tejido conectivé de donde nacen tabiques'
o trabéculas y por donde corren los vasos. sanguineos. De este tejido co-
nectivo nacen fibras reticulares que contienen fagocitos (Hacrofagos)
y penetran al interior del ganglio. k

En la periferia el ganglio est4d formado por una grah cantidad de
lTinfocitos, organizados en nédulos, en cuyo centro existen grupos de cé-
lulas en divisitn activa {centros germinativos). Laz zonas corticales
profundas contienen las vénulas poscapilares con sus células endoteliales
cuboides caracterfsticas a cuyo través pasan los linfocitos al ir de la
sangre a la linfa. Por lo tanto, los linfocitos entran al ganglio lin-

f&tico tanto por el sistema vascular como por el linfatico. n)

Funciones
Los ganglios participan a la vez en 1a inmunidad humoral y celular
by cumpien dos funciones principales:
- Filtran las substancias extrafas, al pasar la linfa pdr SuUS nNUMErosos



b,

conductos, desaparecen asi las particulas grandes y algunos productos
de desdoblamiento fagocitario se vuelven inmunogénicos.

La linfa representa un conjunto de lfquidos tisulares que fluyen en ca-
pilares especiales hasta pasar a una serle de vasos colectores mayores
llamados linfaticos. Estd constituida, como la sangre, por plasma y
elementos figurados y se origina en los diversos 6rganos del cuerpo
por el paso del 1fquido intersticial al interior de los capilares lin-
f&ticos. Los linfocitos constituyen e! 95% de los elementos figurados
de la linfa, existen ademds escasos granulocitos pero nunca erftrocitos,
monocitos o plaquetas.

'~ Producen linfocitos, monocitos y plasmocitos. Estos Gltimos aumentan
mucho en nimero si la linfa de los vasos eferentes proviene de un 4rea
infectada. En cuanto a los linfocitos, algunos de ellos son de origen
reciente, otros simplemente se afiaden durante la recirculacién. Esta
segunda funcién se relaciona con la aparici6n de fen6menos inmunolégi-

cos especlfficos con diferenciacion celular. (5)

N6dulos Linfaticos
También se conocen con el nombre de folfculos |infaticos; son es-
tructuras temporales que pueden desaparecer o reaparecer nuevamente en

un mismo lugar, de acuerdo con el estfmulo antigénico. Constituyen un
conjunto de elementos linfoides dispersos en los tejidos submucosos de
vias respiratorias, tubo digestivo y vfas urogenitales. Alcanzan su de-
sarrollo maximo en estructuras como las amfgdalas, 6rganos pares situa-
dos en tres sitios distintos (lengua, faringe y nasofaringe), desde los
que protegen en cierto grado la entrada de las vfas respiratorias y di-
gestivas; en la parte inferior del! intestino delgado los n6dulos conflu-
yen y forman actmulos denominados placas de Peyer. Este tipo de tejido
linfoide presenta una disposici6n ligeramente diferente de la de los
ganglios linf&ticos, pues carece de c&psula de tejido conectivo. (1,5)
Cada nédulo linfétfco es una estructura esférica, con 0.2 a lmm de
dismetro. Son ricos en linfocitos y presentan una zona 1iamada centro

germinativo,'en donde podemos encontrar linfocitos inmaduros, localizdn~
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dose en la periferia del ndédulo, linfocitos menores. La presencia del
centro germinativo indica que el nSdulo estd desarrollando una gran acti-
vidad en la produccién de linfocitos; dicho centro germinativo puede
aparecer y desaparecer en un nédulo de acuerdo con el estado funcional
del n6dulo linfdtico. Las células que predominan en los nédulos son cé-
lulas libres, constituidas principalmente por linfoblastos, linfocitos
grandes, medianos y pequefios, plasmoblastos y plasmocitos en diferentes
estadfos de maduracidn. (4,5)

Como los nédulos linf&ticos contienen tanto elementos fagocitarios
como linfoides, puedeﬁ intervenir en la inmunidad especffica e inespeci-
fica. En las células linfoides que revisten estos conductos, tienen lu~-
gar sfntesis de inmunoglobulinas IgA secretorias (inmunoglobul inas de
gran interés a nivel de las superficies mucosas) y recientemente se viod
que las cé&lulas de estos nédulos sintetizaban también igE. Ambas inmu-

noglobulinas son productos celulares del sistema de secrecién externo. (1)

8azo

Es un 6rgano que estd aislado de los dos tipos de lfquidos corpora-
les (linfa y liquido tisular). Tiene tamafo y forma aproximado a un pu-
fio; se encuentra en el abdomen, por detrds de los arcos costales noveno,
décimo y undécimo, con su eje largo paralelo a los mismos. Su color
purpireo se debe a un gran contenido de sangre, es de consistencia blan-
da y m&s friable que la mayor parte de los 6rganos. Gran parte de su
superficie es lisa, no estd unido por grasa o tejido conectivo laxo con
los 6rganos o estructuras con las que entra en contacto. Hay una fisu-
ra larga cerca de su borde interno; se denomina hilio. Al acercarse al
mismo, la arteria esplénica se divide én varias ramas que entran en la
sustancia del Bazo por separado en distintos puntos a lo largo del hi-
lio alargado.

Venas y linfaticos dejan el Bazo en relacién directa con las arte-
rias que entran en el mismo. Las venas se unen mds adelante para for-

mar la vena esplénica.
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No entran linf&ticos aferentes en la superficie libre del Bazo, como
ocurre en los ganglios linfaticos y cuyas superficies estdn desde luego
en contacto con los tejidos en los que se encuentra. Los linfaticos del
Bazo son de tipo eferente y estdn confinados a la vaina de! tejido co-

nectivo de los vasos sangufneos. (3)

Estructura Interna

El bazo estd rodeado por una cipsula de tejido conectivo, de donde
nacen trabéculas que se dirigen hacia el interior. La regi6n interna
(pulpa) contiene dos tipos de tejido: la pulpa blanca y la pulpa roja.
La pulpa blanca contiene nédulos linfaticos, y es el foco principal de
produccién de Linfocitos en el Bazo. En cambio, 1a pulpa roja (que ro-
dea la pulpa blanca) es muy rica en gl6bulos rojos, lo que corresponde
a su funcién de filtracién. La sangre arterial, como se dijo, entra
por el hilio, y sigue las trabéculas hasta que las arterias pequefas se
rodean de placas o anillos de Linfocitos (pulpa blanca). Luego, emiten
capi lares que van a los nédulos linfoides. La sangre atravlesa enton-
ces la pulpa roja, que contiene elementos del sisteme reticuloendotelial

con gran actividad fagocitaria. (3,5)

Fisiologfa

El Bazo es un 6rgano linfoide con caracterfsticas propias, ‘cuyas
funciones mas conocidas son: h
1) Formacién de linfocitos y monocitos.
La pulpa blanca del -Bazo produce linfocitos que migran a la pulpa ro-
ja y alcanzan la luz de los sinusoides, incorpordndose a la sangre
allt contenida. En el feio, el Bazo produce tamblén granulocitos
{neutr6filos, baséfilos y eosin6filos) y hematfes; sin embargo, esta
actividad cesa al final del perfodo fetal.
Es una importanté fuente de monocitos, los cuales probablemente se
originan de! revestimiento de los sinusoides esplénicos o de las cé-
lulas reticulares primitivas de la pulpa blanca y roja.



2)

3)

4)

7.

El Bazo sirve como sitio en el que los antfgenos de la sangre pueden
activar de manera adecuada a los linfocitos programados para que se
conviertan en células funcionales desde el punto de vista inmunolégi-
co.

Hemocatéresis.

En el Bazo abundan los macr6fagos y tienen acceso hacia la sangre que
circula a través del 6rgano. El material principal que fagocitan al
paso de la sangre a 'a cual estdn expuestas son los eritrocitos vie-
jos y desgastados, pero también participan en la fagocitosis de leu-
cocitos y plaquetas envejecidos. La mayor parte del hierro que li-
beran a partir de la hemaglobina de los eritrocitos viejos y desgas~-
tados lo devuelven hacia la circulacién,Adesde la cual 1a médula 6sea
roja lo toma para elaborar eritrocitos. Los macré6fagos del Bazo pro-

ducen también el pigmento bilirrubina a partir del desdoblamiento de

la hemoglobina. Esta circula hacia el hfgado, sitio en que se con-
vierte en consfltuyente de la bilis.

€l Bazo, en la vida normal, estd distendido mds o menos con sangre y
circula a través del mismo, y en este sentido es quizd unm sitio de
almacenamiento de sangre. Puede liberar mucha de su sangre hacia la
circulacién de modo que proporcione una accidén de bombeo mds eficien-
te del corazén. ’

Por Gltimo, se cree que el Bazo permite que las células sangufneas se
concentren mediante separacién de las mismas del plasma, en el ctal
sé encuentran suspendidas. Las células concentradas se pueden conser
var en el Bazo mediante periodos variables y ser liberadas, a conti-
nuacién, hacia la circulacién. Adehas de las células, en el Bazo

se pueden acumular plaquetas, puesto que en condiciones normales se
encuentran en proporcién considerable en relacién con las mismas, en
el 6rgano. (1,2,3,5,6)
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CAPITULO {11

CELULAS INMUNOLOGICAS

E1 cuerpo se halla constantemente expuesto a las bacterias en boca,
vfas respiratorias, colon, mucosas de los ojos, incluso en las vias uri-
narias; muchas de tales bacterias pueden causar enfermedad si invaden
tejidos m&s profundo;. Ademds, la persona estd expuesta intermitente-
mente a bacterias y virus muy virulentos de! exterior, que pueden causar
enfermedades especificas.

Por otra parte, un grupo de tejidos, incluyendo.SISTEMA RETICULOENDO-
TELIAL Y LEUCOCITOS combate constantemente cualquier agente infeccioso
que intente invadir la economfa. Las funciones de estos tejidos pueden
evitar la enfermedad por dos caminos: 1) destruyendo cualquier agente in-
vasor por fagocitosis, y 2) produciendo anticuerpos y linfocitos sensibi-~
lizados; uno de ellos, o los dos, pueden destruir al invasor. (5)

Todas las reacciones inmunes son la providencia del Sistema Reticulo-
endotelial. La red reticular es el fundamento por el cual los elementos
celulares del sistema inmune funcionan (3). Sin embargo, el término Sis-
tema Reticuloendotelial se emplea diferentemente segin las -personas. Lo
mis frecuente es que incluya dos tipos de células: 1) células derivadas
principalmente de monoc}tos, que han aumentado su volumen hasta trans-
formarse en Macr6fagos tisulares y 2) las células LinfoclTticas que o bien
viajan atravesando los tejidos, o quedan aprisionadas en tejidos linfoi-
des especiales como los ganglios linf&ticos (5). )

Las células del Sistema Reticuloendotelial, denominado asf por Aschoff,
son células fagocitarias de origen mesenquimal difusamente dispuestas en
el organismo. Constituyen parte de diversos &érganos y asumen caracteris-
ticas morfol6gicas diferentes de acuerdo con el medio que los rodea, pue-
den présentarse bajo forma fija o dotada de movimientos ameboides. EI
término Macréfago designa particularmente la célula fagocitaria fija‘o
mévil del fejido conjuntivo. Inicialmente el sistema histiocitario fue
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estudiado en las inflamaciones observdndose la fagocitosis de bacterlas
y de restos de células alteradas por el proceso inflamatorio. De acuer-
do con su localizacién, las células del sistema histiocitario presentan
ciertas diferencias morfolégicas y reciben los siguientes nombres: Ma-
cr6fagos del conjuntivo; Monocitos; Células Fagocitarias del revesti-
miento de los sinusoides, incluyendo las células de Kupffer del hfigado;
células reticulares; células adventicias de los capilares y células de
la microglia, consituyendo un grupo aparte las células denominadas Lin-
focitos y c&lulas plasmsticas (7). Los linfocitos, c. plasmdticas y ma-
cr6fagos se juntan e interactdan con los antfgenos atrapados en los alre-
dedores del tejido conectivo (3).

Como mencionamos anteriormente, fue Aschoff quien denominé a este
conjunto de células con el nombre de Sistema Reticuloendotelial. El mo-
tivo de "endotelial'' en el nombre parece ser que en hfgado, bazo y médu-
1a 6sea las contrapartidas de los capilares sangufneos exlsténtes en la”’
mayor parte de tejidos son conductos amplios denominados sinusoides, y
las observaciones con ML parecfan indicar que las células que revisten
los sinusoides no eran las mismas que las células endoteliales que re-
visten‘los capilares sanguineos ordinarios, porque presentaban mucha ma-
yor actividad fagocltica para colorantes vitales que el endotel o ordi-
nario. Sin emﬁargo, al efectuar los estudios con ME, se ha comprobado
que los sinusoides de la médula 6sea y del bazo estan revestidos de c&-
lulas que probablemente no son mas fagocfticas qde tas del endotelio or-
dinario, pero acompafada tan estrechamente de macréfagos que se hallan
inmediatamente por fuera de sus paredes, y muchas veces proyectdndose
entre ellas y penetrando en los sinusoides, que es ficil comprender la
impresi6n de que las propias células de revestimiento eran las fagocf-
ticas cuando sélo se disponfa de ML. '

E!? motivo de 'retfculo" era que en todos los 6rganos Aschoff compro-
bé que las células fagoc!ticas estaban Tntimamente asociadas con fibras -
reticulares. Se admite, en general, que estas fibras son producidas por
las celulas,fagoclticas con las zuales suelen estar asociadas y que tie-
nen citoplasma muchas veces disperso por encima de las fibras reticula-

- .res que han producido (6). '
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El otro grupo de células que intervienen en la respuesta inmunitaria
es el constituido por los Leucocitos, células blancas que ejecutan su
funcidn cuando dejan la sangre para entrar en el tejido conjuntivo laxo
u otros tejidos del cuerpo.

Existen cinco clases de leucocitos. Antes se crela que estas repre-
sentaban sélo dos tipos morfolégicos. Se decfa que los de una tenfan
citoplasma granuloso y que los del otro tenfan citoplasma no granuloso;
asi, los leucocitos se clasificaron como granulosos y no granulosos.
Resumiendo: ( (

Neutré6filos (polimorfos)

Leucocitos )
granulosos . 3 Eosin6filos

Basdofilos
L J
qucocvtos 4 ] \

Linfocitos

Leucocitos no
granulosos

1 Monocitos

(6)

Cabe hacer ia aclaracién que las células denomfnadas Linfocitos se
han mencionzdo en el Sistema reticuloendotelial, por formar parte acti-
va de éﬁce en la respuesta inmunitaria, debiendo a la vez aparecer en
la clasificacién anterior que se ha dado de células leucocitarias,Aya
que anatémicamente pertenece a este grupo.

' En cuanto a su origen, los Linfocitos, Células Plasmaticas y Macr6-
fagos provienen de la médula ésea, ia que ademss produce granulocitos,
eritrocitos y plaquetas. Los n6dulos linf4ticos, el bazo, el timo y la
bolsa aviaria de Fabricio (o el equivalente mamffero, placas de Peyer
en los intestinos) son las unidades bdsicas en la produccidn de células

inmunes (3).
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A continuacidn, describiremos las caracterfisticas anatdmlcas y fisio=

l6gicas de los grupos celulares mencionados anterlormente.

Macréfagos

Son células mononucleares que se encuentran en varios tejidos del
organismo incliuyendo la sangre, donde se llaman monocitos. Tienen la ca-
pacidad de dividirse dentro de los tejidos, por lo que difieren de los
granulocitos (2). ‘

Es un tipo celular que se distingue m8s por su gran capacldad de pi-
nocitosis y fagocitosis que por su morfologfa, que es variable de acuer~-
do con el estado funcional y la localizacién de la c&lula. Pueden ser
fijos o libres y tambi&n se denominan histiocitos:; los libres son los
que emigran por medio de movimientos ameboideos. La capacidad fagoc!ta-
ria de los macr6fagos permite su identificacién segura. Cuando se inyec-
ta en un animal un colorante vital, como. el azul tripano, azul de Pirrol
u otro, éste es englobado por los macréfagos acumuléndose en su citoplas-
ma bajo la forma de grdnulos, visibles al microscopio 6ptico. Los macré-
fagos fijos son fusiformes o estrellados, tienen nGcleos ovoldes con la
cromatina condensada; en el tejido conjuntivo son casl tan nUMErosos co-
mo los fibroblastos, con los cuales pueden ser confundidecs. E) macréfa-
go libre'es mds activo en la fagocitosis que el fijo, fagocitando por me-
dio de seudSpodos cortos y anchos, de ahl su forma irregular; el nacleo
tiene la cromatina condensada y generalmente presenta forma arrifonada,
presentan lisosomas que derraman su contenido dentro de las vacuolas que
contienen el material englobado forméndose asi los lisosomas secundarios
o fagosomas, en los cuales se efectGa la digestisn de las partfculas en-
globadas. ' .

Como dijimos anteriormente, estas células en la sangre reciben el
nombre de monocitos y pueden pasar. de &sta al tdjtdo,cpnjuntlvo y vice~
versa. Los monocifbs son globulosos, con citoplasma | igeramente bassfi-
'lo, nacleo grande y en forma de rifi6n o herradura. En la sangre tienen
poca actividad fagocitaria y adoptan forma esférica (7)
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Fisio!ogfa

Las funclones de los macré6fagos pueden resumirse en tres puntos:

I-

Estdn sumamente especializados en su funcién de ingestidén y destruc-
cién de las partlculas materiales, por el fendmeno de fagocitosis.
Estas células eliminan y destruyen ciertas bacterias, células dafiadas
o viejas, células neopldsicas, substancias coloidales y macromolécu~
las. El fen6bmeno de fagocitosis es a veces facilitado por anticuer-
pos, pues las célula, cubiertas de anticuerpos (opsoninas) son inge-
ridas con mds facilidad. También pueden intervenir como amplificado-
res de la fagocitosis el Complemento formado por una serie de protel-
nas séricas de reaccién sucesiva.

Los monocitos circulantes intervienen en las reacciones de hipersen-

sibilidad tardfa y son atraidos hacia los focos de lesién por distin-
“tos factores (factoreé quimiotacticos), algunos de ellos procedentes

de! sistema de Complemento.

Ademd8s de su papel de defensa y vigilancia, el macréfago podrfa in-
tervenir, en opinién de ciertos investigadores, en la identificacion
y modificacién inicial de los antfgenos, pasos que parecen necesarios
para la induccién de respuestas ihmunologicas especrfica§'(2).

Cabe aclarar, que cuando !legan él tejido conectivo laxo partlculés o
mésas de material extrafio demasiado voluminosas paraser fagocitadas
por macréfagos aislados, se puede desencadenar la formacién de '‘célu-
las gigantes de cuerpo extraifio''. Estas son muy voluminosas y contie~
nen dos ¢ més‘nﬁcleos grandes ya que nacen de la fusién de monocitos
o macré6fagos; su fin parece ser proporcionar una célula suficiente-
mente voluminosa para rodear o tabicar masas de restos que no pueden

ser incorporados por fagocitos aislados (6).

‘Neutréfilos

E! neutréfilo polimorfonuclear o granulocito comprende aproximadamen-

te el 60% de los leucocitos circulantes en el humano. El neutréfilo
tiene de didmetro de 10-a 12 milimicras en frotis y de 7 a 9 en cortes.
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El nacleo tiene de 3 a 5 lobulillos unidos por hilos estrechos de croma-
tina; el neutréfilo maduro es primordialmente una célula fagoclitaria con
dos tipos diferentes de granulos, estos gridnulos son conocidos como gra-
nulos primarios o azuréfilos y contienen hidrolasas &cidas, mieloperoxi-
dasa y lisozima; los grdnulos secundarios o especlficos contienen lacto~
ferrina y algo de lisozima.

Los gréanulos primarios contienen también numerosas protelnas catiéni-
cas que tienen actividad antibacteriana. En el neutréfilo maduro,
80-90% de los granulos son especlficos y 10-20% son grénulos azuréfilos.
Los neutr&filos tienen una vida media aproximada de 6-20 horas en la
sangre periférica y su supervivencia en los tejidos en condiciones de
quilibrio estacionario, es aproximadamente de 4-~5 dfas.

Los granulocitos son producidos a la velocidad de 1.6 por IO9 célu-
las/Kg/dia. Estaé células son capaces de emigrar hacia los estimulos
(duimiotaxis) en presencia de numerosos factores quimiotdcticos, inclu~
yendo productos bacterianos, proteasas de los tejidos y componentes del
tomplemento. Una vez localizada la zona de inflamacién, el neutréfilo
es capaz de fijar e ingerir materiales aproximadamente opsonizados. Los
neutréfilos tienen aceptores de membrana'paré c3 9 para la porcfén Fc de

las inmunoglobulinas (4).

Fagocitosis

En primer lugar si la superficie de la partfcula es Sspera (la partf-
cula a fagocitar), aumenta la probabilidad de fagocitosis. En segbndo
lugar, 1a mayor parte de sustancias naturales del cuerpo tienen cargas
de .superficie electronegativas; en consecuencia, son repelidas por los
~‘fagocitos, que tambié&n son electroneéétivos."Por otra parte, los teji-~
dos muertos y las partfculas extrahaé suelen. ser electropositivas vy,
por. lo tanto, quedan soﬁetidas a fagocitosis. En tercer lugar, el cuer-
-po tiene un medio para‘promover la fagocitosis de materiales extrafos
combinando primero las partfculas extranfas con moléculas de yjobulina
denominadas opsonina. Después que las opsoninas se han combihado permi~
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ten la adherencia del fagocito a la superficie de dicha partfcula; asf
pues, el neutré6filo al acercarse a una particula que va a fagocitar, pro-
yecta seud6podos en todas direcciones alrededor de la misma, vy los seud6-
podos se unen entre sT en el lado opuesto y se fusionan. Esto crea una
cavidad cerrada que contiene la partfcula a fagocitar (vacuola o fagosoma).
Después esta cavidad se invagina hacia el interior de la cavidad citoplas-
mitica y la porcién de membrana celular que rodea a la partfcula se rompe
separdndose de la membrana externa para formar una vesfcula fagocltica

que flota libremente dentro del citoplasma.

Tienen enzimas proteollticas especialmente dispuestas para digerir
bacterias y otras materias protefnicas extrafias, por ejemplo, contienen
vesfculas especiales de per6xido de hidrégeno que al penetrar a la vesTl-
cula digestiva ejercen una poderosa accién especnalmente bacter|CIda por
su capacidad de oxidar las sustancias orgdnicas de la bacteria.

Un neutréfilo suele poder fagocitar de 5 a 20 bacterias antes de
ser inactivado y morir (5). C

Por otra parte, es importante mencionar que durante el proceso de
Fago;itosis, el neutr6filo pone en liberaci6n varias sustancias, que en
algunos casos, son responsables de las manifestaciones de algunas enfer-
medades inmunolégicas. Asi se liberan enzimas proteolfticas, como elas-
tasa y colagénasa, responsablgs de los dafios a las membranas basales y
al tejido conectivo. Igualmente, son liberadas algunas quininas y ele-

mentos que precipitan la fibrina, en los endotelios vasculares (9).

Eosindfilos
Los eosin&dfilos constituyen del 1-3% de los leucocitos, se conside-
ra normal 150 a 450 por mrn3 de sangre. Tienen de 10 a 15 micras de did-
metro, ndcleo bilobulado que pueden estar libres o unidos con una hebra
'de material nuclear. E! citopiasma de los eosin6filos estd lleno, en
forma caracteristica, de grdnulos refringentes voluminosos. Los granu-
los contienen grandes cantidades de una peroxidasa estable, y casi to-

das las enzimas, pero no todas, que se encuentran en los granulos de
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los polimorfos; de aqul que se.consideren )isosomas. No contlenen llso-
zima ni fagocitina, a diferencia de los leucocitos polimorfonucleares
neutr6filos (2) (6).

Fisiologla

Aunque se sabe que los eosin6filos fagocitan complejos antlgeno-an-
ticuerpo, su funci6n primaria no parece ser la ingestién de bacterias.
Ciertas observaciones antigllas hacfan pensar que eran atraidas por com=~
plejos antfgeno-anticuerpo, pero los estudios recientes mostraron que
respondfan a factores quimiot&cticos que provienen del Complemento (2).

Los eosin6filos penetran en la sangre en gran nimero después de la
inyeccién de protefnas extrafias. Ademds, hay muchos. eosinéfilos en la
mucosa del intestino y en los tejidos pulmonares, €n donde normalmente
penetran en el organismo protefnas extrafas., Se ha supuesto que la fun~
cidn de tales eosin6filos serfa desintoxicar las protefnas antes de que
pudieran lesionar al cuerpo (5).

Los eosin6filos también emigran hacia los coigulos sangufneos donde
probablemente liberan sustanclia profibrinolisina. Esta sustanclia es ac-
tivada para formar fibrinolisina, enzima que digiere ‘la fibrina; los eo-
sin6filos probablemente tengan importancia para la disolucién de codgu-
los viejos (5).

Es una célula que tiene gran importancia en el mecanismo #e inmuni-
dad tipo hipersensibilidad o alergia (9), pero probablemente la causa
mas frecuente de la existencia de un nimero elevado de eosinéfilos en la
sangre, sea la infestaci6n por parssitos (5).

Hay pruebas de que esta célula contiene histamina aunque en cantida-
des menores que en la célula cébada, creyéndose'que la neutraliza en los
procesos alérgicos. Los corticoesteroides (hormonade lacapa cortical de
la drenal) producen una reduccién inmediata en el nGmero de eosin6filos

periféricos (7).

Baséfilos
; Los baséfilos comprenden aproximadamente el 0.5% de los leucocitos
sangufneos. Suelen medir de 10 a 12 micras de dismetro; la mitad de la



célula estd constituida por el ndcleo, que puede ser segmentado y, en
cualquier caso, a menudo tiene una forma muy irregular. Presenta en su

citoplasma grdnulos que contienen heparina e histamina (6).

Funciones

Al parecer, los bas6filos contienen la mitad de la histamina que
hay en la sangre. Adem&s, tanto los bas6filos como los eosinéfilos, tien-
den a abandonar el torrente circulatorio por influencia de algunas hormo~
nas de las gldndulas suprarrenales, y que en diversos aspectos parecen
intervenir en problemas de alergia y situaciones de alarma, como lo hacen .
los eosinéfilos.

La inmunoglobulina circulante 1gE (descrita en relacién con la aler-
gia), se fija con facilidad a la superficie de los bas6filos. Asf, un
encuentro entre los baséfilos en este trastorno y el alérgeno que desen-
cadend la produccién de anticuerpos IgE por las células plasmdticas pue-
de dar resultado a descarga de los granulos desde los baséfilos, con li-
beracién de sustancias que afectan a los vasos sangufneos de manera se-
mejante a como lo hacen las sustancias liberadas por las cé&lulas cebadas;
si la reaccién es de gran magnitud y generalizada, puede dar resultado a
colapsos vasculares y %asta la muerte (6). ",

La histamina se produce en los bassfilos y mastocifos por decarboxi-~
dacién de la histidina y prdcticamente toda la histidina decarboxilasa
que existe en el organismo se encuentra en éstas células. Estos grénu-
los pueden desintegrarse y las células liberar al Ilquido intersticial
la histamina y la heparina. EIl estlmulo por el cual se liberan estas
sustancias puede ser mecdnico; flsico; como frfo, calor o radiaciones;
drogas, como aminas de bajo peso molecular, sulfato de protamina, dextra-
nes de alto peso molecular vy algunas enzimas. Interesa especialmente

la degranulacién que tiene lugar en la reaccién de anafilaxis (9).

Linfocitos
Son células esféricas con didmetro variable de 6 a 8 micras, aunque

existen mds grandes, por esto se sabe que los linfocitos se clasifican
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en pequefios, medianos y grandes (7). En el hombre los linfocitos tienen
la proporci6n del 30% del total de gliébulos blancos (5). Aunque la fun-
ci6n general de los polimorfos se conoce desde los tiempos de Metchnlkoff,
casi nada se conocla sobre la funci6n los linfocitos hasta que hace apro-
ximadamente 15 afios, se pudo investigar que los linfocitos son las célu~-
las que proveen al cuerpo de sus defensas inmunolégicas (6).

En su estructura fina el linfocito estd constituido por su citoplas-
ma, contiene sélo unas cuantas mitocondrias, quizd m&s de 25, lo que su-
giere un ritmo metabolico lento; en algunos cortes se pueden ver dos
centriolos cerca de la identaci6n del ndcleo. Por fuera del centriolo
hay un aparato de Golgi; E! retfculo endopldsmico de ambos tipos es muy
escaso, pero existen ribosomas libres en nimero suficiente.

E) linfocito vivo se puede escurrir entre las células, y por lo
tanto pasa a través de la membrana endotelial; un linfocito que se des~
plaza tiene un extremo que es la cabeza y otro que es la cola. La cabe-
za estd formada por su nacleo cubierto por un poco de citoplasma; la co-
la-es de citoplasma extendido., Al desplazarse en vida tiene forma de
raqueta de tenis (6).

Pruebas experimentales han demostrado que el linfocito pequefio cons-
tituye uha-poblacidn heterogénea; se ha probado aslT mismo que algunos
tienen larga vida, mientras que otros duran sélo algunos dfas. Medlan--
te la transfusi6n de sangre conteniendo linfocitos coﬁ marcas cromosé-
micas (cromosomas morfolSgicamente identificables) fue posible determi-
nar que algunos linfocitos pueden sobrevivir hasta afios.

Aunque algunos autores tratan de clasificar al linfocito de acuer-
do con su tamafio destacando las funciones hasta este momento no se cono-
ce el nGmero de variedades de linfocitos existentes en la sangre, pero
todo indica que linfocitos morfolégicamente semejantes poseen propieda-~
des diferentes (7). ‘

Es atil considerar dos funciones principales de los linfocitos, o
sea, la produccién de anticuerpos y la interaccién de origen celular,
como debidas a influencias independientes o debendientes del Tlmq res-
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pectivamente. Esta divisién se basa en estudios de embriogénesis; los
datos experimentales indican que los tejidos hematopoyéticos del embrién,
como saco vitelino, higado y médulo 6sea, contienen tipos primitivos que
pueden responder a diferentes microambientes qufmicos. Una de estas in-
fluencias parece ser el Timo, que tendrfa como resultado la produccién de
células susceptibles de llevar a cabo fenémenos de origen celular. Es-
ta variante de linfocitos se encuentra en la sdngre, en la linfa, y en
las regiones de ganglios linf4ticos que dependen del Timo (2).

Los linfocitos son capaces de fagocitar, aunque no sean particular-
mente activos en esta funcién. En las dreas de inflamaci6n s6lo apare-
cen tardfamente éstando mis relacionados con la defensa por medio de an-~
ticuerpos que con la que se efectGa por fagocitosis.

Es posible que el linfocito sea capaz de transformarse en otros ti-
pés celulares, habiendo quien admite que se trata de células con capaci-
dad de diferenciacién igual a la de la célula mesenquimatosa indiferen-
ciada (7).

El conjunto de linfocitos pequefos, por su caracterfstica vida més
larga se cree que funciona como célula de memoria. Los linfdcitos que
no parecen depender del Timo, y cuya funcién es la sfntesis de anticuer-
pos también formanléarte del conjunto circulante de linfoqitds. Por des-
grécia, en el hombre, todavfa ignoramos su tejido de origen, vy el lugér
donde “se diferencian. Pero en unas especies como las aves esta zona ana-
témica es la Bolsa de Fabricic, situada en el intestino.

Estos linfocitos se encuentran en regiones de los ganglios linféati-
cos que no dependen del timo y se les denomina linfocitos 8.

Ootra localizacién de 1linfocitos es el propio Timo. Los linfocitos
del Timo no forman parte del! conjunto circulante, pero muestran una ac-
tividad de mitosis considerable, con una vida relativamente corta, y se
cree que ejercen una funcién de censura y vigilancia sobre el resto de

tejidos linfoides. Se les denomina linfocitos T (2).

Linfocitos Ty B .
Aunque todos -los linfocitos del cuerpo se originan en células ma-
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dres linfocfticas de la médula 6sea son incapaces de formar directamente
linfocitos sensibilizados o anticuerpos. Por esto, acaban emigrando ha-
cla el tejido linfolde, pero antes de hacerlo, estos linfocitos destina-
dos a formar linfocitos sensibilizados emigran primero hacia el Timo,
donde son preelaboradores; por este motivo reciben el nombre (como se
dijo) de linfocitos T. Estos son los que tienen a su cargo en el Timo la
inmunidad celular.

La otra porcién de linfocitos ~los destinados a formar anticuerpos
son elaborados por algunas partes del cuerpo, posiblemente bazo e hfga-
do y se conocen, como se citd, con el nombre de linfocitos B debido a
que se descubrieron por primera vez en pijaros en la Bolsa de Fabricio.
Asl pues, a estos linfocitos les corresponde la inmunidad humoral (5).

Linfocitos T ‘

La.mayor parte de la preparacién previa de los linfocitos T del Ti-
mo tienen lugar poco antes del nacimiento y unos pocos meses después.
Por lo tanto, pasando este tiempo la extirpacién del Timo no suelo per-
turbar seriamente el sistema de inmunidad linfoclitica T o sea, el nece-
sario para la inmunidad tisular. Sin embargo, la extirpacidn del timo
unos meses antes del nacimiento puede impedir totalmente el desarrollo
de la inmunidad celular. Como es este tipo celular de inmunidad el que
tiene a su cargo principalmente el rechazo de &rganos trasplantados co-
mo corazén, rifién, etc. se pueden trasplantar 6rganos en animales ha-
biendo extirpado el Timo meses antes de nacer. Es prudente sefialar que
los linfocitos T se localizan generalmente en las zonas precordiales de
la pulpa blanca del bazo, en ganglios linfdticos en cortex profundo y
zona perifolicular y nédulos linfaticos, as! como en su 6rgano produc-
tor, el Timo (8).

Adem8s de ta preparaciénpreviade linfocitos T, el Timo probable-
mente también secrete una hormona que circula por los 1fquidos corpora-
les y aumenta la actividad de los linfocitos T que ya han abandonado la
gldndula tfmica y han emigrado hacia el tejido linfoide. Esta hormona
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se cree que origina una proliferacién ulterior y aumenta la actividad de
tales linfocitos. Por otra parte, es muy poco lo qde se sabe de la na-
turaleza o funci6n de esta hormona (5).

Los linfocitos T representan del 65 al 85% de los linfocitos pre-
sentes en el conducto tordcico, la sangre y los ganglios linfaticos, y
del 30 al 50% de los linfocitos presentes en el bazo.

La duraci6én de vida de los linfocitos T no es homogénea, las nume-
rosas experimentaciones han mostrado que la poblacién linfoide T estd
constituida por dos grupos: a) poblacién de vida corta, muy abundante en
el Timo, menos abundante en los 6rganos linfoides periféricos que podrfa
ser muy susceptible a la accién de la cortisona (elemento destructor de
linfocitos T) y b) poblacién de vida larga, e incluso muy larga (varios
afios) que es mayoritaria en la linfa, la sangre y los ganglios linfati-

cos. pero minoritaria en bazo y Timo (8).

Linfocitos B
Durante la parte final de la vida fetal ya se ha sefialado, repeti-
das veces, que en las aves en la bolsa de Fabricio, se originan los lin-
focitos B. -En los mamfferos, experiencias recientes indican que es el
tejido linfoide del hfgado fetal, y quizd en grado ligero del tejido lin-
foide del bazo, el que efectGa esta funcién. :
Los linfocitos B se originan como se mencioné, en la médula 6sea y
enseguidapasana los centros germinativos. Su tiempo de vida es muy cor-
to y se puecen localizar:
1- En el centro claro de todo el tejido linfoide.
2- Ganglio: zona subcapsular, centro de los folfculos primarios, cordo-
nes de la médula. .
3~ Bazo: corpGsculo de Malpighi, cordones de Billroth (8).
Investigaciones recientes revelan una dependencia mutua entre los
dos tipos de células para llevar a cabo una eficiencia maxima. Aunque
se ha aceptado que cada grupo de células secaracteriza por funciones es-
pecificas, sus efectos coordinados terminan en una mejor reépuesta en

interés del hussped (1).
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CAPITULO 1V

RESPUESTAS INMUNITARIAS

A) Respuesta inmunitaria inespecffica
El primer contacto del huésped con una configuracién extrafa produ-

ce una respuesta estereotipada que consiste en la movilizacién de elemen-
tos fagocitarios hacia las zonas invadidas por dicha configuracién. -Pue-~
de presentarse esa reaccién como un fenémeno aislado o puede formar par-
te de la respuesta inflamatoria. Las respuestas inespecfficas correspon-
den al contacto iniclal con el cuerpo extrafo; en contactos ulteriores,
simplemente se repite el mismo tipo de respuesta general, vemos pues,

que carece de especi ficidad.

En las respuestas inespecfficas, la fagocitosis es sumamente impor-
tante ya que en ella interviene un ndmero limitado de células preexisten-
tes efectuando una accion mas homogénea. Efectuando una comparacién en-
tre la caracteristica de reconocimiento ultérior por el sistema de res-
puesta especffica, es posible sefialar que el sistema de respuesta ines-
pecifica carece de esta propiedad de memoria (2).

Dentro de los factores que destacan en la respuesta inespecifica in-
munitaria se encuentran bien sefialados algunos de fndole modificador como
es el caso de: ' ' ’

- factores cenéticos
- edad
- metabol ismo
- factores ambientales
- factores anatémicos
- - factores fisiol6gicos y
- factores microbianos (4)
La mejor ejemplificacién dé respuesta de inmunidad inespecffica»es
la fagocitosis, fen6meno por el cual las células especiallizadas localizan,

identifican e introducen al citoplasma celular agentes patdgehos'9 una



.34,

vez formada la vacuola fagocitaria excretan en ella las distintas enzi-

mas que llevan a la muerte o desintegracién del antigeno (2)

Los pasos de la fagocitosis comprenden:

a) lidentificacidén de la sustancia por ingerir y opsonizacién.
El fagocito tlene como responsabilidad identificar de entre todos los
elementos en que se encuentra la configuracién a fagocltar; si la su-
perficie de esta sustancia es dspera, es predisponente a la fagocito-
sis. Importa mencionar aqufl que las sustancias del cuerpo tienen
cargas de superficie electronegativas, igual que los fagocitos y las
sustancias extradas (antfgenos) suelen ser electropositivas.
Ademds, el cuerpo combina las sustancias extrafas con moléculas de
globulina denominadas opsoninas, lo que permite la adherencia del fa-
‘gocito a la superficie de la partfcula.

b) Quimiotactismo.
A través de sustancias liberadas por las células que intervienen en
la fagocitosis (neutré6filos y macréfagos) se permite un acercamiento
a la sustancia extrana.

¢c) Ingesti6n.

" Consiste en formar una invaginacién de la membrana plasmdtica para
que la particula penentre al citoplasma donde queda encerrada en una
vacuola (fagosoma) cuya pared es membrana citopldsmica. En esta fa-
se el fagocito aumenta su actividad respiratoria.

d) Degranulacién. ,
Después de la ingestién desaparecen los granulos neutrsfilos que ca-
racterizan a los leucocitos. Dichos grdnulos contienen enzimas pro-
teolfticas y enzimas antibacterianas (fagocitina) y son fragiles pa-
ra un p.H. entre 4.5 y 5.5 (p.H. que origina por su descenso el fend~
meno digestivo, liberando enzimas hidrolfticas o bien, se libera oxi-
geno proveniente del! peréxido de hidrégeno por la peroxidasa de glu-
tatién).

e) Muerte y digestién del antfgeno.
Comprende procesos enzimdticos que impiden la reproduccién del antf-

geno y entre los mas importantes tenemos:
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- p.H. inferior al delcitoplasma celular (p.H. &cido).

- Lisozima: protelna bactericida contra gérmenes saprofitos.

- Lactoferrina: Protelna fljadora de hierro con poder bactericida o
bacteriostético.

- Protefnas cati6nicas (fagocitina y leukina): impiden el crecimien-
to, alterando el metabolismo.

- Sistema mieloperoxIdasa-superoxido-Hzoz-halégeno: mecanismo de ma-
yor poder bactericida contra bacterias, hongos, virus y micoplasma
(2,3).

B) Respuesta inmunitaria especifica

La respuesta inmune especiflca se relaciona con. la identificacién
del caracter extrafio, en forma sumamente especifica. La reacci6n ulte-
rior entre el huésped y la configuracién extrafa debenden de las carac-
terfsticas de la sustancia (tamafio, estructura, cantidad, etc) y de las
del huésped (edad, constitucién genética); la sustancia puede estable-
cer con el huésped una interaccién que conduzca a una respuesta inmune
especlfica; se dice que la configuracién es un Inmunégeno, sustancia ca-
paz de inducir una respuesta inmune. Cada inmun6genc, tiene ciertas re-
giones de su estructura tridimensional gque presentan grupos superficia-
les, por ejemplo &cidos aminados en una protelna globular o cadenas la-
terales de azGcares sobresalientes en los polisacdridos. Estas zonas
activas expuestas son las porciones de la molécula con las cuales se
combina un anticuerpo y reciben el nombre de grupos determinantes o hap-
tenos (grupo determinante de bajo peso molecular, que carece de poder
inmunogénico, pero lo adquiere cuando se coloca sobre una molécula ‘'por-
tadora' mayor). Algunos autores usan como sinénimo 1a palabra antfge~
no, sin embargo, ésta pasarfa a designar una sustancia ''capaz de combi~
narse con un anticuerpo' con la caracterfistica de que un antlgeno, pue-
de contener muchos inmunégenos diferentes (1,3).

Entre los mejores antfgenos se encuentran las moléculas de alto pe-

so molecular de 500,000 o mds grandes que contienen complejos polipépti~
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do~carbohidrato o estructuras protefnicas; las moléculas'que tienen un
peso molecular de menos de 5000 (insulina, glucagon) muy rara vez esti-
mulan la produccién de anticuerpos a menos que se combinen con protel-
nas. No obstante que la respuesta inmunolégica conocida mejor es la
formacién de anticuerpos, también puede tomar la forma de hipersensibi-
lidad (inmediata o retardada). Ademds del peso molecular elevado, el
antlfgeno puede ser extrafio al animal huésped de manera que el huésped
pueda reconocerlo como no propio y desarrollar una respuesta inmune es-
peclfica con respecto a éste, Estas son las dos propiedades mds impor-
tantes gue dan antlgeﬁicidad a una sustancia: EXOGENICIDAD Y ALTO PESO
MOLECULAR (2).

Existen varias formas de clasificacién de los antfgenos, sin embar-
go, dos de las mds Importantes se refieren, la primera, a la posicioén
que guarda el antfgeno con respecto a la célula: a) Extrfnseco, antf-
geno que no es componente de la célula, b) Intrfnseco, antfgeno que es
compbnente de la célula y c) Oculto, autoantfgeno que no logra la forma=-
cién de anticuerpos. La segunda, se basa en sus aplicaciones a las en-
fermedades humanas de origen inmunol&gico: a) Exdgenos, los que llegan
al huésped desde el exterior bajo forma de microorganismos, pSlenes,
farmacos o contaminantes y b) los Endégenos,‘que son los que se encuen-
tran dentro del individuo y se dividen en: heterélogos, homSlogos u
autologos. Los primeros son los que se encuentran en una especie filo-
genéticamente distinta del huésped; los segundos, forman parte del hués~
ped y son icentificados como propios. En circunstancia; ordinarias no
son inmunogénicos, pefo algunos cambios en sus componentes corporales
podrfa volverlos inmunogénicos en ciertos casos, obligando al huésped a
atacar inmunolégicamente sus propios tejidos (autoinmunidad) y por Glti-
mo, los,homélogos'o isbantfgenos: son los determinantes antigénicos de
origen genético que permiten distinguir un individuo de otro en una mis-
ma especie. . Por medio de sus anticuerpos correspondientes se determi-

nan los cuatro grupos sangufneos (A, B,, AB y 0) (3).
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La respuesta inmune especlflca se presenta con tres caracterfsticas
diferenciales de la inespecifica, como son:
- Especif%cidad
Se entiende por especificidad una gran selectividad discriminatoria:
los productos de la respuesta inmune reacciona Gnicamente con una con-
figuracién idéntica o semejante a la que inicié la respuesta. En otras
palabras, la especificidad es la capacidad de la respuesta inmune que
permite distinguir un antfgenc de otro.
- Heterogeneidad
Se conoce como heterogeneidad la capacidad de reaccionar con gran di-
versidad de tipos o sustancias celulares, observdndose una diversidad
de respuestas. tan amplia como la propia variedad de tipos celulares
en la respuesta inmune especifica. Esto significa que la heterogenei-
-dad de los tipos celulares sintetiza un grupo heterogéneo también de
productos celulares denominados anticuerpos. Esta heterogeneidad de
Jos anticuerpos permite obtener una regulacién homeoststica que le da
la cualidad al huésped de responder en forma muy variable y especifi-
ca a las estructuras extrafas.
~ Memoria _
En ia respuesta inmune especifica la memoria es el fen6meno por el cual
la respuesta aumenta por proliferacién y diferenciacién de células en
ocasién de nuevos contactos con un inmunégeno. Asl aumenta la sfnte-
sis de productos celulares (1,2,3,5).
En la inmunidad especifica pueden producirse dos formas de respuesta:
a) INMUNIDAD ACTIVA
Esta se refiere a la exposici6n natural por inmunizacién del hués-
ped contra una configuracién extraia (contacto directo entre el
antfgeno y el huésped) .
b) INMUNIDAD PASIVA
Es la relacfonada con la adquisicién pasiva de anticuerpos, lo
cual se logra inyectando éstos al paciente, linfocitos sensibi-

lizados o ambos .
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Las diferencias fundamentales entre una y otra respuesta se enmar-

can en el siguiente cuadro:
'_COMPARACION ENTRE INMUNIDAD ACTIVA Y PASIVA (2)

Activa

Pasiva

Génesis:

Componentes:

Aparicién:

Duracién:

Intervenci6n del huésped;
exposici6én natural (enfer
medad)o artificial (inmu-
nizacién) al inmun6geno.

Inmunidad humoral y debi-
da a células.

Después de un periodo de
latencia.

Prolongada.

No hay intervencién del
huésped; transferencia
de anticuerpos de un
huésped inmunizado ac~-
tivamente a un huésped
no inmunizado.

Inmunidad humoral.

Inmediata.

Transitoria.

AsT mismo, la respuesta inmune especffica depende de dos tipos de

mecanismos efectores:

1- Intervencién de un producto celular de los tejios linfoides, que se

1lama anticuerpo y qhe se conoce comoc INMUNIDAD HUMORAL.

2- Intervencién de linfocitos sensibilizados especlificamente y que se
les da el nombre de INMUNIDAD CELULAR.

I nmunidad humoral

Los anticuerpos se conocen como productos de células linfoides; pue~

den quedar unidos a las células o ser secretados.

Dicho anticuerpo reac-

ciona con la configuracién que dio lugar a su produccién (inmunégeno).

En el hombre los anticuerpos corresponden a cinco variedades princi-

pales de inmunoglobulinas, que son diferenciables una de otra por su ta- .

maiio o por caracteristicas relacionadas con movilidad electroforética.

A
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Cada inmunogiobulina tiene una funcién diferente; se piensa que el meca-
nismo humoral proviene embriolégicamente de tejldos que no dependen del
Timo; como se ha mencionado con anterioridad, en el hombre, no se loca-
liza definitivamente el origen de este mecanismo, que en los animales

se conoce como Bolsa de Fabricio.

Sin embargo, suele hablarse de que en el hombre este sistema se lo~
caliza en tejido linfoide dependiente del intestino (TLDI, o GALT, del
inglés 'Gutassociated Lymphoide Tissue'').

Las protefnas plasmdticas con actividad de anticuerpos se clasifi-
can como inmunoglobulinas; éstas incluyen a todas las protelnas plasmi~
ticas con una actividad demostrable de anticuerpos, asi como a otras
protefnas del plasma que tienen determinantes antigénicos comunes a
ellas y a cualquier otro anticuerpo conocido. Asr,)una protefna plas-
mitica que carece de una actividad demostrable de anticuerpo, se consi-
dera inmunoglobulina cuandoc comparte cualquier determinante antigénico

con algdn anticuerpo conocido.

Estructura

Las inmunoglobulinas (lg) tienen unidades badsicas de dos pares de
cadenas polipéptidas formadas o unidas por puentes de disulfuro. To-
das las inmunoglobulinas tienen los mismos componentes de cadena lige-
ra (L) antigénicamente identificadas como kappa () o lambda (A). To-
das las moléculas de inmunoglobulinas que se presentan naturalmente tie-
nen dos cadenas kappa o dos lambda. Las cadenas pesadas (H) de céda
clase de inmunoglobulina se designan mediante una letra griega correspon=
diente a una,letra mayGscula que identifica la.clase. El fragmento Fc
se obtiene mediante la digestién de la papafna y contiene regiones que
fijan a la piel y regiones para la fijacidh del Complemento. Este
fragmento es necesario para la transferencia placentaria; el fragmento
Fab se obtiene mediante la digesti6n de la papafna. Este consiste en
una cadena lambda y una porcién de la cadena H y constituye el lugar
donde se comblna el anticuerpo. E! fragmento Fab2 se obtiene medlantel
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la digestién de la pepsina. Es lo mismo que la molécula intacta, excepto
que las porciones de los fragmentos Fc de las cadenas pesadas que se en-
cuentran arriba del sistema de enlace de disulfyuro, se han removido. En
esencia la molécula estd compuesta de dos cadenas polipéptidas pesadas y
dos ligeras y tiene dos sitios de unidn antigénicos Fab, segGn la clase

de inmunoglobulina y un lugar de fijacién del Complemento Fc (1,2,3,4).

Tipos de inmunoglobulinas y propiedades

Se han identificado cinco clases importantes de inmunoglobulinas en
el hombre. 'Las 5 clases hasta hoy identificadas incluyen las inmunoglo-
bulinas G, A, M, D y E. Estas cinco‘clases tienen determinantes antigé-
nicos en comGn, de modo que un antisuero producido por la inmunizacién
de un animal con una clase da reacciones cruzadas con otras clases., Es-
ta reaccién cruzada es el resultado de los componentes estructurales for-
mados. Por otra parte, cada clase de inmunoglobulina también contiene
determinantes antigénicos especificos que reaccionan sélo con esa clase
de inmunoglobulina y eso produce anticuerpos especfificos que reaccionan
s61o con esa clase. .

Anticuerpos de IgG e IgM: constituyen, juntos, 85 a 90% de la acti-
vidad total de los anticuerpos en el suero. Son importantes en las de--
fensas del huésped contra la infeccién y son responsables de la mayorfia
de las actividades espeifficas relacionadas cl&sicamente con los anticuer-
pos en general (por ejemplo: precipitacién, agll.-l.tinécién, hem6lisis, fija-
ci6n del Complemento, reacciones de citotoxicidad inmunitaria, reacciones
a las transfusiones, Eritroblastosis fetal y muchas mas).

Anticherpos IgA: los IgA secretorios comprenden un importante meca-
nismo de defensa contra las infecciones locales de las mucosas del cuer-
po, principalmente en la resistencia a las infecciones del aparato respi-
ratorio, digestivo y genitourinario. Se han descubierto grandes cantida~

bdes de IgA en la saliva de las Parétidas, lagrimas, en el moco nasal, en
las secreciones bronquiales, en el lfquido-prostafico, en las secreciones

vaginales y en las secreciones mucosas del intestino delgado. Aunque no
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activan al Complemento, hay pruebas de que son capaces de realizar en
otra forma cierta actividad antimicrobiana. La exposicién transmucosa
a los antfgenos, estimula habitualmente la produccién local de anti-
cuerpos IgA secretorios, que aparecen en elevada concentracién en las
secreciones locales de la mucosa. Sin embargo, los anticuerpos lgA se-
cretorios aparecen también finalmente en la circulacién.

Anticuerpos IgD: recientemente se han descubierto anticuerpos anti-
nucleares de la clase IgD en 40-50% de los pacientes con lupus eritemato-
so diseminado y en 20% de pacientes con artritis reumatoide.

Anticuerpos IgE: ‘'son de gran importancia clfnica como mediadores .
de las reacciones y enfermedades atépicas (alérgicas). La IgE estd ge-
neralmente elevada en el suero de los pacientes que tienen asma alérgi-
ca, rinitis alérgica, dermatitis atépica e infestaciones parasitarias de
muchos tipos. Los anticuerpos IgE son cit&filos respecto de los mastoci-
tos, los leucocitos baséfilos y los neutréfilos; la afinidad para los
receptores de la membrana celular reside en la porcién del Fc de la molé-
cula de iIgE. Cuando los antTgenos especfficos (alergenos) reaccionan
con los anticuerpos IgE unidos a los receptores de las membranas de los
mastocitos o de los leucocitos, su reaccién provoca la desgranulacién
del mastocito o leucocito, la liberacién de histamina, otras moléculas
efectoras biol6gicamente activas y la aparicién de alteraciones inflama-
torias "in situ''.

En el cuadro anexo presentamos un resumen de las propiedades mds

importantes ce las inmunoglobulinas y de los anticuerpos.
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Propiedades biolégicas, inmunoquimicas y fisicoqulmicas de las inmunoglobulinas del ‘hombre (2;3).

Valencia en

200,000

cimientos atépicos)

Clase | Vator de ' , ‘ :
de sedimentacién | Zona de mi&xima concentracifn la fijacién Fijacién del complemento |Cruza la Placenta
lg. de antfgenos
igG - 75 Suero 2 SI 113
1gA 7s-11s Secreciones seromuccsas 2 -4 No No
fgM 198 Suero "5 SI No'
gD 7S Tejido conjuntivo intersticial ) No No
IgE 8.2s Piel y epitelio 2 No No
Clase Peso .
de molecular Categorfas operacionales Tipos Concentracién en suero | Subclases canocidas|
Ig antigénicos (mg %)
196G 150,000 Opsonina, lisina, precipitina,l. K, L (#) 800-~1680 4
aglutinina
1gA 170,000 Principai copro-anticuerpo
400,000 globulfnico, secretorio; ac.
calostral K, L @“); 140~-420
tgM 900,000 Opsonina, lisina, precipitina, K, L (») 50-190
aglutinina )
1gb 200,000 Se desconoce su funcién biolé-| L, K (&) 0.3-40 -
gica
IgE Reaginas (intervienen en pade-| K, L (£) 0.1-0.7 g/ml6 -
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Reacciones antfgeno-anticuerpo

La interaccién antfgeno-anticuerpo se puede dividir en:’

- Primarija: es el fenémeno de base. Consiste en la unién del antfgeno
con los dos focos disponibles, o mds sobre una cierta molécula del an-
ticuerpo.

- Secundaria: incluye una serie de reacciones de utilidad médica como son
la precipitacién, aglutinacién, reacciones debidas al complemento, neu-
tralizacién y efectos citotrépicos, asf como opsonizacidn y lisis.

- Terciarias: pér definiciéon tienen lugar *in vive'', y a veces pueden
ser Gtiles para el ﬁaclente, pero en otras ocasiones produ;en enferme-:
dad debida a lesién inmunolégica. , _

Dentro de los mecanismos mas importantes se encuentran los siguien~
tes: : '

Ogsonlzacién .

Las opsoninas especfflcas son antlcuerpos dlrigidos contra los an-
tfgenos de la superficie de las bacterias, promoviendo la fagocitosis al
cubrir a las células bacterianas. La intervencién del Complemento es de

" gran importancia.

Neutralizacién ‘
Los anticuerpos que poseen la actlvidad ¥ capacndad para inhibir la
actuv:dad enzimdtica se llaman antuenzimas y actGan inhibiendo la accién

catalltica de la enzima.

Aglutinacién

Fenémeno. en gue la mezcla de las partfculas de antigeno con los an-
tisueros especfficos provoca: una agrupacién.de dichas partfculas antigé-

nicas.

Lisis
Destruccién de la sustancia antigén:capor medlo de antncuerpos 1a~
.mados lisinas. L

L
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Precipitacién

Las moléculas de los anticuerpos tienen mGltiples sitios de fija-
cién de antigenos, en tanto que muchas moléculas de los antfgenos son
suficientemente grandes comopara poseer miltiples determinantes antigé~
nicos. Por lo tanto, cuando se mezcla una solucién de antigeno soluble
con los anticuerpos elaborados contra dicho antfigeno, se presenta la
oportunidad de que ocurra una amplia combinacién cruzada del antfgeno y
el anticuerpo. EIl resultado final es la formaci6én de una red tridimen~
sional del antfgeno combinado con el anticuerpo, produciéndose un preci-

pitado en la solucién (2,3,5).

Complemento

‘ El Complemento.es un sistema enzimdtico de protefnas que es activa-
do por muchas reacciones anffgeno-anticuéfpo y el cual es esencial para
la hem6lisis inmune mediada por anticuerpos y la bacteri6lisis. También
Jjuega un papel importante en diversas reacciones biol6gicas como: fago-
- citosis, opsonizacién, quimiotaxis y citélisis inmune.

Consiste en un sistema de un mfnimo de |l protefnas (9 componentes})
que se encuentran en concentraciones diferentes en el suero normal y sir-
Cve principalmente para amplificar los efectos de la interaccién entre el
anticuerpo especifico y el antfgeno. Dichos componentes son numerados
como C1 {q.r y s), Ck, C2, C3, C5, C6, C7, CB y C9.

Funciones biol6gicas del Complemento

1) Fagocitosis y destrucci6n intracelular.
E1 €3 en la superficie de la célula hace que &sta sea rodeada por los
giébulos blancos y aunque la pregunta de qué componentes. del Comple-
mento son necesarios para promover la digestién intracelular es aGn
_algo debatible, trabajos recientes indican que C3 es el mds impor-
 tante.
2) CitSlisis )
- La activacién de todo el sistema del Complemento es necesario para la
lfsis de las membranas susceptibles. CB y C9 éomplqtan el paso flnql
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cuando atacan la membrana de la célula y la destruyen. Las lesiones
con apariencia en sacabocados son tlpicas del dafilo causado en la mem-
brana por el ataque del Complemento.

3) Quimiotaxis
El C3 acelera la formacién de los complejos €5, €6 y C7, lo cual es
atrayente para las células blancas. La importancia de las células mo~
nonucleares en la inflamacién no se ha establecido.

4) Anafilatoxina
El C3 se adhiere a la célula mientras que parte del mismo se combina
con una célula cebada que libera anafilatoxina, la que a cambio libe-
ra histamina.

5) Inmunoconglutinina
Es un autoanticuekpo contra los componentes del Complemento, especial~
mente C3 y también Ch. Los niveles devlnmunoconglutlnlnas en el suero
indican el grado de fijacién del Complemento en reacciones inmunes en
vivo y en muchas infecciones bacterianas, virales y parasitarias y en
enfermedades autoinmunes.

6) Adherencia inmune
Los. complejos antfgeno-anticuerpo o bacterias cubiertas con anticuer-
pos, se adhieren a los glébulos rojos primarios. El1 fen&Smeno es de-
pendiente-Complementoy se presenta cuando el C3 se combina.

7) Factores reumatoides
El anticuerpo actta confra la desnaturalizacién ligera de la IgG. Con
fFrecuencia ast§ presente en el suero de pacientes con 8rtritis reuma~

toide (1).

Inmunidad de origen celular

La resphesta inmunolégica de origen celular, también llamada hiper~
sensibilidad tardfa, es otro mecanismo efector importante para explicar
la inmunidad especlffica.

Este tipo de respuesta inmune corre a cargo de linfocitos sensibi-
lizados por el antfgeno y-es regulada por el Timo, ya que depende del
grupo de tejido linforeticular que se sefala como dependiente de &ste.



Las reacciones que caracterizan este tipo de respuesta son:

a) resistencia adquirida a los microbios

b) inmunidad contra transplantes

c) vigilancia contra neoplasias

Los fen6menos de origen celular requieren siempre para su inicio la
presencia de una protelna o un conjugado con protefnas (hapteno), en cam-
bio las reacciones humorales puedes ser jnducidas por un grupo muy hete-
rogénéo de antfgenos, que comprenden protefnas, polisacdridos y llpidos.
Otra importante diferencia es que los fen6menos celulares son lentos y
requieren . en general un minimo de 24 hs.paradesarroflarse; las reaccio~-
nes humorales pueden presentarse en pocos minutos (anafilaxia) o algunas
horas (reacci6én de Arthus).

El fendmeno inicial que se presenta en la respuesta humoral es Gni-
camente la unién del antfgeno con el anticuerpo, en cambio, en la res-
puesta celular debe existir forzosamente una-reaccién de‘]infocitos l'sen-
" sibjlizados" con el antlgeno. La transferencia en la respuesta humoral
se logra a través de anticuerpos séricos circulantes y en la respuesta
celular s6lo se logra transferencia pasiva de estas reacqiones emplean-
db células o productos directamente derivados de ellas. En la respuesta
humoral las sustancias efectoras son ‘el Compiémento y aminas con accién
vascular y.en la respue;té celular son factores solubles 1iberados por
los linfocitos, los cuales aumentan las distinfas expresiones biol6gicas
de la respuesta de origen celular y que se enumeran a continuacién:

l) Factor de transferencia (FT)
Esta sustancia es dializable, de peso molecular -inferior a 10,000, es
estable a 37 grados centfgrados y resistencia al tratamiento con
‘DNAasa, RNAasa y tripsina. El factor de transferencia és inmunongi-
camente especffico- o sea, s6lo confiere poder de reacci6n contra el
: antfgeno que dio lugar a la produccién inicial del propio factor. Se
ha visto también que el factor de transferencia podfa ser mediador de

la inmunidad contra homoinjertos (piel).
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2) Factor inhibidor de migracién (FiM).

3)

4)

5)

Se calcula para el FIM un peso molecular entre 35,000 y 70,000; la
sustancia es distribuida por la tripsina y la neuraminidasa, pero no
es afectada por el DMAasa o la RNAasa, resiste a 56 grados centlgra-
dos durante 30 min.

El FIM puede ser importante 'in vivo como sustancia que retiene los ma-
cré6fagos en una zona de lesién. También podrfa intervenir en la for-
macién de lesiones granulomatosas, y en las enfermedades infecciosas
durante las cuales se observa una infiltracién de mononucleares y una
inmunidad de origen celular muy importante.

Tamb j&n hay pruebas en el sentido de que los lfquidos ricos en FIM
pueden alterar la morfologfa de los macréfagos, aumentando su capaci-
dad de unirse a las superficies de vibrios, y de matar ciertas bacte-
rias., De esta manera, el FIM o algin otro factor puede modificar
profundamente la capacidad funcional del macr&fago; el resultado fi-
nal de esta situacién se ha llamado activacién del macréfago (2).
Linfotoxina (LT)

£s una sustancia liberada por linfocitos sensibilizados en forma espe-
cffica, y también por efecto de estimuladores especfficos como la fitor
hemaglutinina (FHA). La linfotoxina parece tener relacién con lesiones
de la c&lula blanco, e inhibe la capacidad de divisién de la cé&lula.
Tiene un pesc molecular de 80,000 y resiste al calor. Biol6gicamente
qufzé produzcad una destruccién celular directa. ‘

Factor reactivo cuténeo

Este factor no estd bien investigado, no se ha podido reconocer direc-
tamente su funcién aunque se acepta su existencia, perc se piensa que
puede tratarse de un factor biolégico que representa la suma de los
dos factores anteriores (FIM y LT).

Factores quimiotscticos '

Este factor hace que hasta 1000 macréfagos vengan a la vecindad del
linfocito sensibilizado activado vy, actualmente. se conocen dos ti-
pos: uno induce la migracién quumlctéctuca de los monocitos y ‘el otro -
posee un poder quimiotdctico especifico (selectivo) para neutréfilos.



6)

7)

8)

Peso molecular: 40,000-60,000.

Factor mitogénico (reclutamiento)

Su peso molecular es de 25,000. Junto con el factor de transferencia
aumenta o amplifica la respuesta de origen celular, mediante recluta-
miento de linfocitos nuevos; los nuevos linfocitos sensibilizados son
igualmente especificos para el antfgeno original, tanto como eran
los linfocitos sensibilizados originales.

Interferén

Su peso molecular es de 25,000. Es liberado por células no ‘infecta-
das o por interaccién linfocitos~antfgeno o por gstimuladores inespe-
cificos como FHA. E1 interferén inactiva especfficamente el virus
atacante, impide a los ribosomas traduclr el RNA mensajero de! vlrus
y, por lo tanto, inhibe sus ulterlores poderes lesivos.

Anticuerpos

En la respuesta de origen celular, también se presenta la Iuberacidn
de anticuerpos por la reaccién an;tgeno-lnnfoc'to sensibilizado, pero.
no se sabe si estos anticuerpos son producidos por las mismas células

que elaboran el FIM y los dem&s mediadores (2,3.5)5
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CAPITULO V

ENFERMEDAD I NMUNOLOG ICA

a) Concepto

b) Mecanismos efectores de la lesién inmunolégica

c) Clasificaci6n

d) Enfermedad inmunolégica y su relacién con la Odontologfa

.

a) Concepto

La funcién fundamental del sistema inmunolégico es la de reconocer y
eliminar del organismo las sustancias extrafias, por medio de gran variedad
de células y productos celulares los cuales van a actuar directamente so-
bre la sustancia antigénica, sin provocar ningln dafo para el huésped.
Cuando sucede lo contrario y la reaccién antfgeno-anticuerpo da lugar.a
un desequilibrio inmunolégico ya sea porque no es adecuado el tipo de an-
tigeno presentado al sistema o por factores modificantes como edad, esta-
do emocional y nutritivo de! huésped, se presenfan aberraciones enmarca-
das bajo el nombre de ENFERMEDADES INMUNOLOGICAS (1).’ '

b) Mecanismos efectores de la lesi6én inmunolégica

Existen cuatro mecanismos:

Tipo ). Se debe principalmente a los anticuerpos IgE de tipo reagi-
na. Estas inmunoglobulinas son citotrépicas y tienen la
propiedad caracterfstica de fijarse a células blanco como
células cebadas o bas6filos (ciftulantés). Después de la
reaccién con el antfgeno, ocurre liberaci6n de aminas con
accién farmacol6gica vascular. Los 6rganos blanco mds afec-
tados son: tubo digestivo, plel y vfas respiratorias. Esta
‘respuesta explica la mayor parte de enfermedades alérgicas

atbpicas del hombre.



1N

Tipo 1I1. Supone lesién inmunol6gica o destruccién directa de célu-
las por los anticuerpos. Los mecanismos efectores com-
prenden anticuerpos IgG e igM, especificos de ciertas cé-
lulas blanco como los glébulos de ta sangre. E! comple-
mento no es necesario para todas las reacciones y las ma-
nifestaciones cllinicas pueden consistir en anemia hemol!f-
tica, leucopenia o trombocitopenia.

Tipo lll. También llamado fen6meno de Arthus o por Complejo Inmune.
Interviene en varios estados inmunopatolégicos como angei=-
tis diversas, Lupus eritematoso generalizado y Glomerulo~
nefritis. E] mecanismo de la lesién comprende la apari-
ci6n de complejos antigeno-anticuerpo, frente a un ligero

* exceso de antlgeno. En este caso los agregados solubles

- fijan el Complemento, recorren el sistema circulatorio e
inician una cadena de reacciones inflamatorias destructo-
ras en los tejidos de vasos sangufneos, piel, articula~
¢ciones, rifones y pulmones.

Tipo . 1V. (Hipersensibilidad tardla o lesién debida a células). Es-
ta respuestd no se basa en anticuerpos circulantes, sino
en la accién de linfocitos sensibilizados. Se observa en
varios estados cllinicos como enfermedades autoinmunes y

fenémenos de rechazo de homoinjertos (1).

c) Clasificacidn
Las enfermedades de o;igen inhunolégico se pueden dividir en tres
grupos seqin la naturaleza del antfgeno:
a) Ex6geno (alergia) .
La alergia se considera un caso especial de inm idad envel cual la
reaccién frente a la sustancia éxtraﬁa tiene ur. esultado lesivo bara
el huésped. Se conocen cuatro tipos generales ce enfermedades alérgi

cas:
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~ Reacciones atéSpicas
- Sensibilidad a f&armacos
- Dermatitis por contacto
- Enfermedad del suero
Se manifiestan principalmente a través de tres 6rganos blanco: tubo

digestivo, piel y vias respiratorias.

Hom& Togo
Los antfgenos homélogos o isoantfgenos son aquellos que confieren a
un tejido su identidad y permiten distinguir uno de otro los miembros

de una misma especie. C(uando estos antfgenos intervienen en enferme-

. dades de tipo inmunol6gico se habla de isoinmunizacion y su mecanismo

c)

- efector principal es una reaccién de citélisis (destruccién de la célu-

la por antlgenos). .
Las enfermedades relacionadas con dichos antfgenos se dividen en tres

grupos:
- Trastornos por incompatibilidad del donador en transfusiones o emba-

- razo.

= Trastornos por trasplante de tejido homélogo.

-.Probables antfgenos de trasplante especfficos de tumores, que pue-

den ‘aparecer-en un paciente con un tumor maligno.

Aut6logo v
Es responsable de las enfermedades aufoinmunes. " Su caracterfstica
principal es una lesién tisular producidad por una evidente feaccién
inmunolégica del huésped contra sus propios tejidos.

Es comﬁn‘que las enfermedades ahtoinmunes se acompafien de enfermeda-
des infecciosas. La inmunopatologfa de las enfermedades autoinmunes
puede obedecer a cbalquiera de Iosﬁh‘mecanlsmos de lesién tisular
descritos anteriormente. La autoinmunidad debe considerarse manifes-
taciéon terciaria de la respuesta inmune, contra un anttgeno mal 'pre-
parado' y que desemboca en destruccion de los tejidos del hu@iped](l).
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Estas patologlas suelen agruparse también bajo el nombre de '‘enfer-

medades de la col&gena'’ o ‘'enfermedades del tejido conectivo'', incluyen

al

Lupus eritematoso generalizado, la Artritis reumatoide, la Escleroder:

mia generalizada progresiva, Dermatomiositis y Poliarteritis nudosa, asf

como la Miastenia grave.

En 1959, el inmun6logo experimental Witebesky sefialé cuatro postu-

lados necesarios para establecer una enfermedad como autoinmune.:

1)
2)
3)

)

Hay que demostrar la presencia de anticuerpos circulantes o unidos a
células.

El antfgeno contra el cual estd dirigido el anticuerpo debe caracteri-
zarse.

Deben producirse anticuerpos contra el mismo antfgeno en animales de
experimentacién.

En el tejido cbrrespondlente de un animal activamente sensibilizado
tienen que aparecer cambios patolégicos similares a los observados en
la enfermedad humana. ’

En el Lupus eritematoso generalizado existen anticuerpos anti-DNA que
se qree‘producen las lesiones de riA6n y vasos sangufneos. En la Ar-
tritis reumatoide se cree que los complejos de anticuerpos anti-lgG e

1gG inician la fnflamacién de las articulaciones (3)..

Teorfas de la patogenia de las enfermedades autoinmunes

Existen tres hipStesis:

la.

TEORIA DE LA CLONA PROHIBIDA

Postula la aparici6n de una clona de linfocitos nueVos, por mutacién
somdtica. Las células mutantes que poseen un antfgeno de superficie
identificado como extrafio (mutante antigénicamente positivo) debe-
rfan normalmente ser destruidas, pero las cé&lulas mutantes que care-
cen de antfgeno superficial (mutante antigénicamente negativo) no
'son destruidas. Al proliferar estos mutantes sin antfgenos (clonas
prohibidas) pueden reaccionar con tejido blanco por falta de simili-

tud genética.
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Za. TEORIA DEL ANTIGENO OCULTO (fenémeno de induccién de tolerancia en el
feto)

Durante el desarrollo embrionario los tejidos expuestos al sistema
linforeticular se identifican como "propios' y los que quedan anat6-
micamente separados de este sistema (ocultos) no se identifican como
"propios' (presentes en 6rganos como cristalino, sistema nervioso
central, tiroides y testlfculos). Al quedar m&s tarde expuestos los
antigenos ocultos al Sistema Linforeticular a consecuencia de trauma-
tismo o infecciones, se inicia la enfermedad autoinmune.

3a. TEORIA DE LA DEFICIENCIA INMUNOLOGICA
Se basa en la posibilidad de un sistema inmunolégico hipoactive o de-
ficiente, por aparicién de linfocitos mutantes o, por la persistencia

de un antfgeno microbiano (1)

d) Enfermedad Inmunclégica y su relacién con la Odontologfa

Las implicaciones de la inmunologfa en el tratamiento dental se éxpli-
can a través de la exposicién de los principios cientificos b&sicos de
la alergia, autoinmunidad, inmunizacién, disfuncién inmune, tumores in-
munolégicos, inmunosupresion y trasplantacién inmunobiol6gica.
El Cirujano Dentista debe observar con atencién el aspecto inmunolégi-
co de la alergia, cuya reacci6én puede ser inmediata (respuesta del an-
tiéuerpo huhora]) o tetardads (respuesta celular) y se dirige a un aler-
geho especffico. Los anticuerpos fgG contra un alergeho especffico no
precipitan las respuestas de enronchamiento o reacciones de hipersensi-
bilidad m&s generalizadas; de hecho, éstos se combinan con el antfgeno
para formar uﬁa actividad alérgica en bloque y son mds bien los IgE
(reaginas) las que estimulan la reacciébn inmediata.  Los monémeros |gE
 se adhieren a la membrana de las células mastocitos y baséfilos que
liberan vasodi latadores como la histamina y la sustancia de reaccién
lenta (SRS-A) y activan el sistema de las cinasas.
El edema angioneurétnco es una respuesta de hipersensibilidad de locali=
zacién nnmediata .que generalmente es causada por una sustancia alimen-
ticia; con frecuencla la hinchazon edematosa se presenta en los labios,
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barba, lengua y ojos. Algunas veces la Par6tida y manos y ples pue-
den también hincharse.

La anafilaxis cutdnea es la respuesta tfpica del enronchamiento debi-
do a la inyeccién intradérmica de un antfgeno (causado por la libera-
cidn de histamina). La anafilaxis generalizada es causada mediante
la liberacién de los mismos factores pero a un grado mucho mds grande.
Por lo general el alergeno es penicilina, piquetes de insectos o an-
titoxina de caballo: las manifestaciones principales se presentan en
dreas en las que el alergeno se localiza y reacciona con la lgE, los
sistemas respiratorio y circulatorio resultan dafados y se presenta
disnea, hipotensién, enrojecimiento y prurito, colapso circulatorio,
enfisema agudo, edema larfngeo y urticaria después de la recuperacidn.
Existen también reacciones de hipersensibilidad retardada,entre las
cuales se cuenta la dermatitis alérgica de contacto, respuesta infla-
matoria debida a una aplicacién percutdnea de un alergeno. En todo
este tipo de reacciones se puede observar un influjo de leucocitos,
en particular los linfocitos T y los macréfagos, en el sitio.de agre-
sién. . Las manifestaciones clfnicas de la.dermatitis de contacto in=-
cluyen una sensacién de calor o prurito én el lugar afectado, erite-
ma, formacién ampulosa, erupcién y er05i65. Estos .sintomas se pre-
sentan en la mucosa oral asf como en la piel y entre los alergenos

se incluyen: el monémero acrflico, denthEicos, enjuagues bucales,
ldpices labiales, aleaciones met&licas,alambres de acero inoxidable,
proteinas del esmalte y materiales de impresién. Las reacciones ora=-
les a compuestos medicinales (estomatitis medicamentosa) son por lo
general difusas y varfan del eritema a las vesfculas vy a la ulcera-
cién. La involucracién de la encfa puede parecerse a la gingivitis
ulceronecrotizante aguda.

Casi todos los agentes farmacéuticos han sido enlistados como alerge~
nos y los qhe causan un incremento en la inéidencia de respuestas son
la penicilina, estreptomicina, sulfonamidas, barbitaricos, aspirina,
dilantTn y tetraciéllnas. - ) :
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En cuanto a Ja inmunizacién, nada ejemplifica mejor la esencla del
cuidado de la salud preventiva que las vacunas actualmente disponi-
bles. De mayor importancia para el Cirujano Maxilofacial que trata
el trauma orofacial es la vacuna contra el tétanos. La enfermedad,
causada por el bacilo anaerobio, Clostridium tetani, tiene una morta-
lidad de 45 al 55% en los Estados Unidos.

Otro ejemplo valioso de inmunizacién es el dado por varios investiga-
dores (3) que estudian posibles vacunas para las enfermedades denta-
les (caries y periodontitis), las cuales se pueden aplicar local o
sistemdticamente. '

" Se ha mencionado tambjén que las personas pueden algunas veces produ-
cir anticuerpos para sus propios antfgenos, produciéndose'algun05~tras-
tornos autoinmunes que puedén diseminarse en la naturaleza o bien, lo-
calizarse en un tipo especffico de células. Muchos de ellos. tienen
sintomatologla orofacial que el dentista tiene.que ser capaz de diag-
nosticar Yo alguﬁas veces, tratar. Entre estas enfermedades se en-

‘cuentréh: el Lupus eritematoso (sistémico o discoide), el Penfigoide
y Pénfigo .vulgar, ambos trastornosbmucocuténeos en los qué’la'aufinmu-f
nidad se considera una posible causa; la Miastenia grave, enfermedad
de incapacidad muchlar' la Artritis reumétoide. varios trastornos he-
matolégicos como son la anemia perniciosa, anemia hemolftica inmune y
parpura tromboc:topénxca idiopdtica; trastornos autonnmunes re!aciona-
dos con las gl&ndulas salivales: enfermedad de Mikullicz, androme de
SJﬁgren y Parotiditis recurrente.

Ademis de las enfermedades mencionadas anteriormente, muchas lesiones
orales cohunes tienen componentes inmunolégicos. Los anticuerpos au-
toinmunes se han encontrado en la estomatitis aftosa y el Sfndrome de
Bechet: los anticuerpos son especfficos con respecto a la mucosa oral
y pfedominan los de la clase IgM. " o
El Escleroderma (esclerosis sistémica progresiva), es una enfermedad . -
del tejido conectivo que se caracteriza por el adelgazamlqntq ep];é7‘5’
Vial -y e! incremento del! colageno dermal. El engrosamiento"dé_Jq piel
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facial causa la microstomfia, la lengua puede volverse rlgida, la com=
plicacién en el tejido de la articulacién peritemporal causa trismus,
ia disfagia y disnea son complicaciones frecuentes y la gingiva se
observa palida y firme. €1 principal dato patognomsnico es el espa-
cio en extremo amplio del ligamento periodontal.

Varias enfermedades se caracterizan por la hipofuncién celular y hu-
moral. Estas incluyen la Falta‘de funcionamiento de las cé&lulas in-
munes, la aplasia de tejidos inmunes y la respuesta deficiente a al~-
gunos antfgenos. El dentista debe tener conocimiento de estas condi-
ciones para disminuir las dificultades en !a-interv!hcjdn quirdrgica
o farmacolégica. Oiversas enfermedades (Hodgkin, sarampién y mieloma
méltiple) y- varias modalidades de tratamientos (1a irradiacién, los
antibidticos y los antimetabolitos) pueden'caUsar Insuficiencias in-
munes secundarfas. Las inmunoinsuficiencias primarias pueden divi-
dirse en cuatro categorfa: célula madre, c&lula T, c&lula B e insu-
ficiencias parciales de las células By T. Las‘inspficiencias de la
célula madre incluyen la falta de funcionamiento de los linfocitos y
la disgénesis reticular en la cual no se prodﬁcen Iinfocitos.v'Estas‘
condiciones son congénitas y pueden causar. la muerte durante lé in-
fancia. ' :

Otro campo interesante en la inmunologla es el que se refiere a 1os
trastornos inmunoproliferativos, aquf se habla de que las células del
sistema inmune pueden ser el brigen de los tumores malignos, espec{fi-~
‘camente Ieucemiés, linfomas y la enfermedad de Hodgkin, displasias de
células T premalignas tales como linforeticulosis cutdnea no tratada
que pueden desarrollarse y convertirse en linfomas. Las causas que
ocasionan la mayorfa de estos tumores se deSconécen y desgraciadamen-
te, las modalidades actuales en el tratamiento del céﬁcer, excision
quirdrgica, irfadiacién Y quimioterapia, no son siempre definitivas.
Diariamente comprendemos mis el pape) que juega la inmunologia en la
oncologia y posiblemente se encuentre en el futuro el'tratamfenfo

efectivo y conservador para las victimas delcdncer del manana.
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Respecto a la inmunosupresién, cabe sefalar que uno de los efectos mas
comunes e indeseables en la cirugla oral es el edema. ESsta extravasa-
cién del fluido plasmdtico es una parte de la respuesta inflamatoria
por lo general debido al! trauma, la infeccién, aumento en la presién
venosa o disminucién en el flujo linfatico. Aunque no entendemos e)
mecanismo exacto, el uso de ACTH y las hormonas corticosteroides puede
disminuir el grado de enrojecimiento, hinchazén, calor local y sensi-
bilidad al contacto o la presi6n. Los esteroides no remueven la causa,
s6lo las sefiales y los sintomas. La manifestacién de la infeccién
postoperatoria se puede disminuir con la terapia de cortisona. Por

lo tanto, el cirujano dentista que atiende debe estar seguro cuando
administre esteroides; adem&s, otros agentes inmunorepresivos se uti=-
lizan también para prevenir o para controlar la proliferacién de cier-
tas malignidades.

Los efectos orales secundarios de la inmunosupresi6n incluyen la dis-
minucién en la ocurrencia de infecciones de bacterias gram (-) y fun~
gales; adelgazamiento y descamacién del epitelio oral, alteracién en
la flora oral y proliferaciones bacterianas que dan como resultado
complicaciones locales o diseminadas potencialmente fatales.

También es de gran interés y controversia el reemplazo de los dientes
mediante el trasplante, reimplante y el implante. Billingham (3) en~
lista varias caracterfsticas dei tejido del injerto que puede deter-
minar su capacidad para sobrevivir; celularidad, vascularidad, matriz
intercelular, cantidad de necrosis después del trasplante y la estimu~
laci6n de fibroblastos y células endoteliales. Los dientes trasplan-
tados parecen ser injertos hemostéticos. Estos realizan una funcién
mec&nica sin la ﬁecesidad'de una poblacién viable o células de injer-
to originales (3). ) g

los injertos de piel alogénica no tratados son rechazados por los hu-
manos en dos semanas. El promedio de sobrevivencia para los trasplan-
tes de dientes alogénicos no tratados es de cuatro afios. En los auto-

injertos dentales la resorcién de la rafz se presenta a consecuencia .
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de los problemas quirdrgicos, es decir, la cicatrizacién y las lesio-
nes o ambas con respecto al cemento. La pulpa y el ligamento perio-
dontal son los componentes mds antigénicos de los dientes, por lo
tanto, la extirpacién de la pulpa, la obturacién del canal y la remo-
cién enzimdtica o mecdnica del ligamento son procedimientos comunes
antes de un trasplante. Para reducir la antigenicidad los dientes se
desmineralizan, liofilizan o se cubren con fibroblastos, segmentos ve-
nosos y polietilenoglicol. ’
Los injertos de hueso son frecuentemente usados en la cirugfa maxilo-
facial y periodontal. Antigénicamente, se aplican las mismas leyes
para el hueso como para cualquier otro tejido. Para que sirva, el
hueso debe ser inmunolégicamente aceptable, activo o pasivamente ayu-
" dar a la osfeogénesls, soportar fuerzas mecdnicas y debe ser reabsor-
bible y reemplazable mediante el hueso huésped.
Los trasplantes de mucosa y piel con frecuencia se utilizan en los
procedimientos como la vestibuloplastia. Estos son casi exclusiva-
mente autoinjetos y no son un estimulo para el sistema inmune a me-
nos que el Cirujano Oral o asistentes den un mal tratamiento (2).

Con lo anterior, nos damos cuenta de que los avances en la inmunolo-
gfa se estdn presentando con gran rapidez, pero pocos dentistas tienen co-
nocimiento de las implicaciones cientfficas en su prdctica diaria. Sus
aplicaciones son tan variadas que su. importancia se puede perder en la
subdivisién artificial de las ciencias bdsicas y cllnicas.

Cada dlfa el Dentista puede enfrentarse con alergias, infecciones y
otras enfermedades con componentes inmunes. Sin un entendimliento de las

causas inmunes; es diffcil la evaluacién y el tratamiento adecuados.
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CAPITULO VI

ALGUNAS ENFERMEDADES INMUNOLOGICAS Y SU REPERCUSION .EN CAVIDAD. ORAL

SINDROME DE_SJOGREN
(Sialosis autoinmune, STndrome Seco, STndrome de Gougerot-Sjbgren,

SIndrome Sicca-Xerodermosteosis).

Antecedentes

Mikulicz en 1892, describié una enfermedad que consistlfa en una tu~
mefaccldn_especia!,lcrohi;a y simétrica de las gléndulas saiivales'y la=-
grimales. Creys ethvocadamenﬁe que las lesionés eran debidas a un pro-=
ceso crénico infeccioso que se propagaba de‘laﬁ gléﬁdulas lagrimales a
las salivales a lp'largo del conducto lagrimal -y de la mucosa nasofarfn-~
gea. Gougerot, dermatélogo francés, describié una enfermedad caracteri~
zada por la tumefaccidn de las glandulas lagrimales y salivales cdn'Tnfil
traéidn linfocltica y que se acompafaba de xerostomfa y queraconjuntivitis
seca. Henrik $j¥gren, oftalmélogo sueco, publicé los resultados de un es=
tudio mds detallado de esta enfermedad en el que describié la alteracion
de Iasiglandulas salivales y lagrimales acompafiadas de manifestaciones ge-
~nerales: el Sindrome de Sjsgren. Actualmente se admite que no byede esta-
blecerse una distincién pfecisa entre estas dos enfermedades inflamatorias
y se tiende a clasificarlas bajo la denominacién de “enférmedad de Mikulicz-
Gougerot-5jdgren'’ o "enfermedad de Mikulicz-Sjégren''; para Zegarelli, la de
nominacién mds apropiada es la de '"Sialosis. Autoinmune, ya‘que es un tras-’
torno fundamental subyacente tanto a las enfermedades del colégend'como a

estas linfosialoadenopatias benignas. (10,26)

Definicién - . ,
Enfermedad crénica inflamatoria con manifestaciones diseminadas que in
volucra a glandulas‘galivales y lagrimalés, a menudo relacionada con alguna
enfermedad del tejido conectivo y en la que ademss de boca'y 0jos resecos,
puede "haber resequedad en la parte alta del sistema respiratorio, 6rejas Yy



mucosa vaginal. Se distingue esencialmente por la sigulente triada:
a) Xerostomfa, b) Queratoconjuntivitis seca y c) una enfermedad de!l te-
Jjido conectivo (Artritis reumatoide, Lupus erltematoso, Pollarteritis

nudosa, Poliomisitis o Esclerodermia). (12)

Etiologla

La etiologfa es desconocida, pero entre las mGltiples causas se han
estudiado las relacionadas con una infeccién crénica, con deficiencia vi
tamfnica, trastornos hormonales (las enfermedades por sequedad bucal tie
nen una marcada tendencia a presentarse o agravarse en la época menopiu-
sica) (19) y trastornos neurogénicos; recientemente se ha destacado la
similitud histol6gica entre la glandula tiroides de la Tiroiditis de
Hashimoto y las glandulas del SIndrome de Sj8gren, muchos pacientes tie-
nen un aumento del nivel de globulina gamma sérica. Esta hipergamagloby
linemia se debe a un aumento difuso de las tres [nmunoglobulinas:ylgc.
IgA e IgM; ademds, la mayorfa de los pacientes tienen globuiina antigamma
(Factor reumatoide) en suero, por lo que la gran parte de los estudios ac
tuales sostienen qué esta enfermedad se origfna en la autoinmunizacién por
las glandulas salivales. . Bertram comunict que el 75% de 35 pacientes con
Stndrome de Sj8gren tenfan en su suero anticuerpos especlficos contra el
ctioplasma,del epitelio del conducto salival; Commings (10), estudié el -
Sfndrome de Sj8gren asociado a Artritis reumatoide y cbmprobortambién la

_presencia de anticuerbps.séricos dirigidos contra anffgeno del conducto
salival en el 70% de pacientes. Feldkamp descub;fd los mismos anticuer=-
pos, Alspaugh demostré que una proporcién elevada de pacientes tenfan éﬂ
ticuerpo precipitante para un extracto de linfocitos humanos. Talal mi-
di6é la microglobulina B, mediante inmunovaloraci6n en saliva y Ifquido
sinovial y comprob6 un aumento de esta globulina en ambos 1fquidos de pa
cientes y el valor de la microglobulina Bz reflejaba la lntgnsldad de la

‘enfermedad.

‘Fisiopatogenia

Mosbech y Kristensen creen que Ihicla!mente-elfanptgeno es .producido’
“por el'epitélio glandular; ésto:vd seguido ge,unabrggccibn‘de'los 1lhfoql
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tos y de las células plasmiticas que infiltran los tejidos y reemplazan
las células acinares, produciendo anticuerpos. De este modo, se produ-
ce una reaccién antfgeno-anticuerpo que d4 lugar a la destruccién de los
tejidos. Puede existir una inflamacidn secundaria y una nueva liberacitn
de antfgeno, lo cual perpetGa el clrculo vicioso. ‘

El reemplazo progresivo del tejido acinar secretorio provoca la in-
suficiencia funcional de las gl&ndulas salivales y quiz4 causa también
la hinchazén de las glandulas mayores cuando ésto ocurre. La lesién a
las glandulas salivales estd asociada con la tendencia a desarrollar Lin
foma maligno y parece haber un incremento en el riesgo del céncer cutés-
neo. El mecanismo que provoca la acumulacién progresiva de linfocitos,.
células plasmdticas y macréfagos dentro de las glandulas salivales es des
conocido; los linfocitos parecén ser de los tipos By Ty la lesién ini-
cial consiste en células plasmiticas.y linfocitos B, apareciendo las cé-
lulas T después, en el centro de grandes focos dentro de las glandulas me
nores. El mecanismo de destruccicn de las células acinares también es des
conocido, aunque parece factible la citotoxicidad celular a algln mecanis-
mo celular citotéxico depeﬁdfente de anticuerpos. Estos mecanismos autodes
tructivos pueden estar inducidos por antfgenos virales, autcaﬁtrgenos viral

mente modificados o autoantfgenos anormales de otro tipo. (26)

Caracterfisticas cllnicas

- En el 80 6 90% de casos se presenta en mujeres entre los 40 y 60 afos
(hay una forma de la enfermedad que se presenta y desaparece en la pu-
bertad). A

- Segln Montafa Ramonet, las manifestaciones odontol6gicas y paralelamen-

te las oftdlmicas son las primeras en aparecer, sin embargo, Cummings en
1971 publicé que en el 90% de casos la enfermedad del tejido conectivo
aparece primero. Las mahifestaciones oftéImicas se.refleren a: Querato
conjuntivitis seca: inflamacién de la cérnea y de la conjuntiva acompafia
da de sequedad; las molestias oculares consisten en enrojecimlento; ar-
dor, secreciones fillformes, séquédad, sensacién de cuerpo extrato, fo-
tpfobia, infecciones a repeticién (Conjuntivitis), perforacidn de c6r--



nea y hasta ceguera.

Sequedad de diversas gléndulas secretorias de nariz, faringe, y drbol

traqueobronquial, lo que puede conducir a una neumonfa.

Aproximadamente el 5% de mujeres presentan sequedad vaginal.

Se presenta xerostomfa a consecuencia de la disminucién de la secre-

ci6n salival (hiposialia), tanto de las glandulas principales como de

las secundarias, lo que en cavidad oral puede provocar:

a) Caries rapidlsima que recuerda a la caries por radiacién {en m&rge-
nes cervicales de superficies bucales, sobre superficies incisales
y oclusales y en superficies lisas).

‘b) Sequedad y ardor de mucosas.

c) Dificultad para llevar prétesis bucales. .

d) La falta de salivacién y de lavado adecuado de los conductos saliva
-les facilita las infecciones ascendentes. Si no existe infeccion
secundaria la saliva es clara, pero si existe, puede presentar flo-
culaciones o pus bien definido, ademds de presentarse fiebre, leuco
citosis y dolor.

e) Intolerancia para los sabores fuertes debido a una lengua despapila
da y brillante.

f) Dificultad en la deglucién {pseudodisfagia), lo que provoca la nece
sidad continua de agua. ’

g) Labios secos con fisuras.

h) Enfermedad parodontal.

i) Enfermedades secundarias como Candidiasis.

Alrededor de la mitad de los pacientes manifiestan evidente agranda-

miento de las Glandulas Par6tida y Submaxilar. »

Otros signos y sintomas dependen principalmente de la enfermedad de la

col&gena asociada. Incluyen trastornos articulares y cutdneos: seque-

dad de la piel (xerodermia), sequedad de la mucosa nasal (xerorinia),

hipoclorhidria gastrica, insuficliencia renal, artritis, etc.

En algunos pacientes puede acompailarse de agrandamiento difuso de gan-

glios linfaticos particularmente en la regi6n cervical y ésto evolucio

nar hacia el Linfoma, especialmente después de la radiacién. (3,7,10,19)
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Histologla

Existen tres tipos de alteraciones histolSgicas en las glindulas:
la. Linfosialoadenopatfa caracterizada por una intensa infiltracién lin-
focitica pericanalicular que ocasiona progresivamente la atrofia de
las células acinosas secretoras, aunque la arquitectura lobulillar
permanece.
2a. Se presenta proliferacitn del epitelio y miocepitelio del conducto pa
ra formar '"islas epimioepiteliales''.
3a. Se presenta sélo una atrofia de las gldndulas, resultante de la in-
filtraci6én linfocitaria.
Bertram y Hjorting-Hansen afi{rman que aproximadamente el 85% de un
grupo de pacientes estudiados, presentaban también alteraciones en ]as

glandulas salivales accesorias de labio. (19,20)

Datos de Laboratorio

- Hipefgéﬁmaglobu‘inemia (disminucién de seroalbamina).
- Discreta anemia persistente.
- Eosinofilia (mis del 3%).

- Leucopenia (menos de 4,000 leucocitos por mm

3).

- Trombocitopenia (menos de 150,000 plaquetas por mm3),

- Se demuestra la presencia del Factor reumatoide (antiestreptolisina Q).
mediante la fijacién del latex, la floculacién de Bentonite y las prue-
bas de aglutinacién de los hematfes de carnero sensibilizado. Puede es
tar presente este Factor, aunque no haya signos clinicos de Artritis
reumatoide.

- Anticuerpos contra el epitelio del conducto de la gldndula salival.  Las
concentraciones de IgA estdn significativamente elevadas, lo mismo que
el Sodio y el Potasio. (20,21)

- Indice de sedimentacién aumentado.

- Fiebre de bajo grado.

'~ Medicién de la funcién de glandulas salivales. Existen diferentes mé~
todos:

a) lnténsidad de flujo de la Parétida.- Colocando una copa de Lashley

u otra fabricada con este fin a nivel del conducto de Stenon, la sa



b)

9

d)

e)
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liva puede reunirse con estimulacién o sin estimulacién. Con esti-
mulacién mdxima empleando jugo de limén cada 30 segundos durante 10
minutos, se debe recolectar cuando menos 5 ml. de secreci6n por gldn
dula. Otra prueba sencilla es la del medio terrén de azidcar, que ha
de disolverse en la boca en unos 3 minutos como médximo o la prueba
del tubo de caucho: el enfermo mastica un trozo de tubo de caucho de
un centimetro durante I5 minutos; a partir de este momento el enfer-
mo escupe mediante un embudo en una probeta graduada. Durante 5 mi-
nutos la cantidad de saliva recogida no debe bajar de 5 ml. (13)
Biopsia.- Las gl4ndulas salivales son dificiles de someter a biopsia
ya que, como en el caso de Parétida se puede provocar pardlisis del
nervio Facial., E! tejido salival menor puede obtenerse de gldndulas
salivales de.paladar o labio por medio de ‘''punzén'' o bisturl. Las

.muestras de bjopsia se valoran de 0 a 4 positivo segin la infiltra-

cién crénica de células inflamatorias (linfoct;os, células plasmati-
cas e histiocitos). La biopsia y la sialograffa se reservan para los
casos m&s graves.

Centelleografia salival seriada.- Consiste en registrar la captacién,

concentracisn y eliminacién de 99 mic-pertecnetato por las glandulas

salivales, empleando una cémara de centellec gamma. Se inyectan por

vfa ‘intravenosa 10 milicurios de isotopo radioactivo, se toman foto-

graffas cada 2 minutos por 10 minutos, luego cada 10 minutos durante

una hora. E! enfermo muestra disminucién de la captacién total del
is6topo por las glandulas salivales y captacién o eliminacién lenta

del is6topo con la saliva.-

Slalometrfa.- Se precisa cierta habiiidad y prdctica para introducir
un tubo de polietileno en cada conducto de Stenon. Se mide el-ffujo
durante 20 minutos. Los valores normales estdn alrededor de 0.5 ml/mip
Sialografflfa.- Se inyecta un colorante radiopaco en los conductos Pa-
rotfdeos. Muestran en casos avanzados cambios como disminucién de
conductillos y sialectasias globulares o puntiformes. Esta técnica

no es muy aproplada pués hay peligro de lesionar la glandula con el
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colorante o quedarse éste en la glandula interfiriendo en pruebas

futuras (26). Las sialectasias se observan en 4 periodos de inten

sidad creciente: punteada, globular, cavitaria y destructiva.
Incremento de la concentracién de lisozima salival.- No se conoce el
origen del incremento; las células ductales de la gldndula Paré6tida hu
mana producen lisozima y es posible que la reacci6n inmunolégica que
se produce alrededor del epitelio ductal pueda estimular la produccién
o liberaci6én de la enzima. Los monocitos, pero no los linfocitos y
las Leucemias mielomonoclticas se asocian frecuentemente con concentra
ciones séricas elevadas de lisozima. Por analoglfa, se puede pensar que
los monoéitos son un componente importante del infiltrado inflamatorio

de las gl&ndulas salivales.

Diagnéstico diferencial

-

Todas las causas de xerostomfa crénica e hinchazé6n de gldndulas saliva-
les como pueden ser: medicamentos, radiacién, Diabetes, Tuberculosis vy
Sarcoidosis.

Afeccibn de gléndulas salivales en padecimientos linfoproliferativos, re
cordando que las neoplasias generalmente son unilaterales.

Infeccién aguda. )

Cdlculos en conductos de gldndulas salivales.

Parotiditis.

Infeccién por‘citomedalovirus.

Cirrosis hepdtica.

Hipoproteinemia.

Tratamiento

a) Preventivo

- Controlar la higlene oral y emplear diariamente un gel tépico con
“fluoruro para controlar la caries.

- Eliminar toda causa de irritacién local (evitar alimentos picantes,
tabaco, etc.) y control de placa.

- Tratamiento dental restaurative.

-~ Tomar precauciones contra la infeccién antes de cirugla bucal.

b) Sintomatico

- Aplicaciones tépicas a base de carboximetilcelulosa, acelte de para-
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fina, glicerina o metilcelulosa, para proteger la mucosa, aunque no
se ejerza ninguna accion sobre la propia hiposialia. El uso de mds
Carboximetilcelulosa soluble de Sodio, en lugar de Carboximetilcelu
losa puede dar mejores resultados, segin férmula de Matzker y
Schreiber (20). Cuando persiste algo de tejido salival glandular
funcionando puede estimularse la salivacién con bebidas &cidas o
dulces y, en ausencia de saliva, Gravenmade y cols. (20) sugieren

el uso de saliva artificial con mucina, basada en extracto de glan-
dula salival bovina y Papas, una goma de mascar hidrofilica que li-
bera lentamente saliva artificial con efecto remineralizante.

En casos de Moniliasis aplicar toques tépicos de Nistatina.

La corticoterapia puede detener la tumefaccién glandular, pero no

se ha observado ningdn éxito respecto a la detencién del proceso.
Cateterismos del conducto.

Antibiéticos. '

Masaje y sialograffa terapéutica.

Ligadura del conducto o bien, la extirpacién de la gléndula.

Uso de sialogogos como la Pilocarpina.

Vitaminas del grupo B asociadas. No se aconseja e! uso de la vita-
mina £ ya que se obtienen resultados contradictdrios.

La actividad inmunolégica y linfocitica crénica predispone a la pro
duccién del Linfoma maligno o del '"Seudolinfoma'', especialmente des
pués de una terapia con rayos X.

Algunos simpaticolfticos como la Dihidroergotamina, han demostrado
una cierta eficacia, perso su accién secundaria sobre la presi6n ar-
terial han limitado su empleo. Recientemente existe una nueva sus- -
tancia que actGa sobre la secrecién salival: la Anetoltritiona, la
cual aumenta el flujo salival con escasa incideq;ia de efectos cola-
terales.

Shannon y sus colaboradores prqdujeron un substituto sintético de la
saliva, el VA-Oralube que ha ayudado a aliviar los sfntomas provoca-
dos -por la sequedad bucal (24). También se ha estudiado el uso de
las dentaduras completas como depGsitos de saliva artificial (23).



ARTRITIS REUMATO|DEA

Definicidn .

Enfermedad deformante que produce una gran invalidez. Estd incluida
en las enfermedades del coldgenc y se caracteriza pof una inflamacién
crénica y progresiva de las articulaciones, atrofia de los masculos y

rarefaccién de los huesos. (16,22,26)

Etiologla

Es desconocida. Entre las maltiplés teorfas que se manejan sobre su
patogenia se encuentran las siguientes: '
}) Gené&tica.- Por predisposicién hereditaria.
2) Infecciosa.~ Se han efectuado diversos experimentos para aislar micro
organismos 'de las articulaciones qfectadas,vpero han fracasado.
3) Psicosomatica.- Relacionada con traumatismos‘emoclonalés._ansledad y
tensiones ambientales o stress. ‘ o :
4) Inmunolégica.- La mayor parte de investigaciones actuales (6, 10, 19},
se refieren al sistema inmune como causa de la enfermedad. Es induda-

ble que la respuesta inflamatoria que provoca Ies[oﬁes articulares y

otras es de tipo inmune. Los datos en pro de caracterfsticas inmunes

son: ‘

- Presencia de factores reumatoides en suero y liquido sinovial; estos
factores son anticuerpos contra globulina gamma que forman complejos
solubleé. k

- La histologlfa de tejidos enfermos muestra grandes ac@mulos de célu-
las plasm&ticas y linfocitos. '

- Se han demostrado valores disminuidos de complemento en el Ifquido
sinovial de los enfermos. Esto sugiere la utilizacién del Comple-~
mento durante las reacciones de hipersensibilidad supuestamente a
toxinas bacterianas especlficamente antiestreptocécicas.

- La superposici6n de Artritis reumatoide con Lupus erifematoso gene

ralizado y otras enfermedades sospechosas de una patogenia inmune.
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Caracteristicas clinicas

Es més comlGn en la raza blanca en proporcién 2 a 1.

Se presenta con mayor frecuencia en mujeres y en edad entre los 20 y
50 afos de edad.

La recopilacion que hace Thoma afirma que el 50% de casos ocurre en
personas jévenes (Artritis reumatoide juvenil).

Ataca muchos sistemas de 6rganos, produciendo en ellos vasculitis.
Puede presentarse pérdida de peso, cansancio, fiebre baja en la etapa
incipiente, anemia, anorexia, sudoracién, aumento de la frecuencia del
pulso y malestar general.

Las articulaciones de dedos (articulaciones interfalangicas proximales),
las metacarpofalédngicas de las manos y las rodillas son las primeras
que se afectan, siguiendo mufiecas, codos y tobillos, asf como las artl
culaciones cricoaritenoideas. Dichas afecciones son'generalmente poli
articulares y simétricamente bilaterales. .

Se presenta atrofia muscular alrededor de la articulacién afectada; la
propia articulacién estd tumefacta, edematizada, con dolor y rigidez

ademds de aumento de temperatura local y dolor al movimiento con exce-

" siva sensibilidad (hiperestesia).

Las manifestaciones extracapsulares incluyen nédulo subcut&neo, agran-
damiento indoloro de ganglios linfaticos y bazo, Glceras cutsneas cré-

‘nicas por arteritis difusa, derrame pleural y fibrosis pulmonar.

Thoma afirma que la proporcién de pacientes con Artritis reumatoide

con afeccién de la articulacién temporomandibular oscila desde menos

el 10% a m&s del 50% y en algunos casos es aquf la primera manifesta-
cién de la enfermedad. Los signos y sintomas éltnicos que se presen-
tan son:

Generalmente ataca a ambas articulaciones.

E1 grado de afectaci6én puede variar desde un dolor ligero o intenso y
limitacién de la movilidad pasajeros a una le;ion manifiesta de las es~-
tructuras articulares y periarticulares que dardn después de afos, lu-

gar a una_anquilosis que puede ser fibrosa u 6sea.
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En la fase aguda se aprecla tumefaccién y ostensible hipersensibilidad.
E] chasquido articular no es comin, pero- se produce debido a altera-
ciones en cartflago y menisco articulares; la rigidez (que alcanza su
punto mdximo en la maﬁ?na y va disminuyendé durante el dfa), crepita-
cién y dolor articular localizado profundo son datos clfnicos valioéos.
Se produce una gran hendidura antegonial en la mandfbula.

E) movimiento de la mandfbula durante la masticacién o al hablar causa
dolor y puede estar limitado (hlpersensibilidad'al morder) .

A medida que la enfermedad se gace crénica el dolor disminuye, pero la
rigidez aumenta.

La maloclusién, caracterizada por abertura bucal anterior, puede ser un
signo precoz.

La Artritis reumatoide en nifos (Enfermedad de Still), cuando afecta la.
A.T.M. puede producir una maloclusién clase It, divisién | con protu-
sién de incisivos superiores y mordida abierta anterior (perfil de pdja
ro). Ademds, Engels y cols. encontraron deformacién de la mandfbula ca
racterizada por acortamiento del cuerpo y reduccién de la altura de la
rama ascendente a causa de la falla del centro de crecimiento en la zo-

na condilar.

Hallazgos radiolégicos

Se presentan. aproximadamente en el 19% de casos caracterizdndose por
aplanamiento, erosidén y acortamiento del céndilo; una falta de nitidez en
la articulacidén es sefal de fibrosis periarticular y osteoporosis; el car
tflago articular reemplazado por hueso generalmente va acompafiado por un
espacio interarticular mds angosto y disminuido.

Las secuelas de la Artritis reumatoide crénica pueden ser las siguien
tes:

- Luxacién recidivante asociada con signos clfn?cos>de Artritis.
- Anquilosis fibrosa.
- Anquilosis 6sea bilateral que condiciona la micrognatia.

- Disminucién de la altura vertical con consiguiente abertura anterior.

Histologia

La membrana sinovial inflamada, hiperémica y edematizada crece por en
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cima de las superficies vasculares; esta gruesa capa vascular es conoci-
da como pannus y actOa destruyéndo dichas superficies, reemplazéndolas
con tejido de granulacién, al destruirse al final el disco articular.
Las capas de pannus se unen a través de adherencias fibrosas, dando
lugar a la anquilosis fibrosa y si el tejido conectivo se osifica d§d lu-
gar a la anquilosis 6sea. En todos los tejidos articulares se observa

una infiltracién difusa de células inflamatorias.

Datos de Laboratorio

1) Aumento de velocidad de sedimentacién de los eritrocitos.

2) Anemia normocrémica y normocitica.

3) Factor reumatoidé positivo, presente en el 70 u 80% de pacientes. Es-
te factor (FR) es un anticuerpo del tipo de la IgM, dirigido contra
una globulina del tipo IgG que actla como antfgeno y que presenté pre
viamente cambios estructurales en su molécula. Se puede demostrar me
diante distintas técnicas de aglutinaci6n que tienen como fundamento
el de que al agregado de un anticuerpo (FR) relacionado especificamen
te @ un antfgeno que tiene la particularidad de unirse a células hema
tfes o a particulas inertes (bentonita, l&tex), produce la aglutina-
ci6én del sistema. En esta reaccién no es necesario el Complemento,
por el contrario, su presencia podrfa bloguear la aglutinacion. El tf
tulo de las pruebas de aglutinacién se consigue variando las dilucio-
nes del suero a testar ante una proporcié6n fija de la suspensi6n anti-
génica. A

Existen otras enfermedades que pueden presentar el Factor reuma-
toide como son: Lqpus eritematoso sistémico, Dermatomiositis, Esclero
dermia, Periarteritis nudosa, Sarcoidosis, Hepatitis por virus, Cif(g

sis, Sifilis, Lepra, Tuberculosis, etc. (8)

Tratamiento

‘El tratamiento no es especffico. Cuando se presenta anquilosis se
procede a la condilectomla parcial o total, se recurre también a un pro-
grama de reposo y ejercicio alternados y, el tratamiento con drogas in-

tenta suprimir la respuesta inflamatoria con el minimo de efectos secunda
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rios y toxicidad, conservar la funcién, evitar la deforhidad
la remisién sin dafo para el paciente. (6,18)

Los farmacos de eleccién son los salicilatos, esteroides, oro y clo-
roquina. La mayor parte de los casos mejoran con estos agentes y con fi
sioterapia. Como los esterocides tienen varios efectos colaterales inde-

seables, se deben reservar para los casos mds diffciles.

Analgésicos

Los mejores medicamentos son los salicilatos como el Salicilato de
Sodio o m&s cominmente Acido acetilsalicflico:
Aspirina (Acido acetilsalicflico)
Désis: 3,000 a 6,000 mg/diarios en 4 6 5 tomas.
Accién: Antireumdtica, analgésica, antipirética y antiinflamatoria.
Efectos secundarios: Actifenos e hipoacusia reversibles, Irritacién gds-
trica con pérdida pequefia de sangre por aparato gastrointestinal con con
siguiente anemia moderada y alergia.

La aspirina atenuada o revestida (Ecotrin}, disminuird los problemas.
Contraindicaciones: Pacientes con tiempo de protombina largo y pacientes

con terapéutica a base de anticoagulantes o con Glcera gastroduodenal.

Fenilbutazona (Butazolidina, Butafen)

Accién: Analgésica y antiinflamatoria.

D6sis: 100 mg. durante 2 6 4 veces al dfa, vfia oral. Después de una se~
mana se reduce la désis todo lo posible, por ejemplo, 100 mg/dla.

Efectos colaterales: Retenci6n de lfquido dentro de los 10 p}imeros dfas,
irritacién gé&strica acentuada, posible agranulocitosis.y mayor frecuencia

de reacciones téxicas.

Oxifenbutazona (Tanderil)

Es andlogo a la Fenilbutazona.

Indometacina (Indocin)
Accién: Su efectividad clfnica fué descrita como similar a.la Fenilbuta-

zona.
Désis: 25 mg. durante 3 6 4 veces al dfa. La d6sis maxima es de 250 mg/dfs

Efectos secundarios: cefaleas, zumbidos, fendmenos de disociacién y sin-

tomas gastrointestinales.
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Corticoesteroides
Estos medicamentos alivian los sintomas de la Artritis, pero no detie

nen ni curan la enfermedad. E! tratamiento de la articulacién temporoman
dibular a través de la inyecci6n intraarticular aporta un alivio temporal
(2 6 3 dias), inyectando hasta !5 mg. de butilacetato terciario de hidro
cortisona. Generalmente se utilizan con otras désis de analgésicos y
tranquilizantes.

Contraindicaciones: Tuberculosis, Glceras gdstricas, Diabetes, hiperten-
sioén, infecciones herpéticas, embarazo.

Efectos colaterales: Aumento de peso, debilidad, infecciones inusuales,
hallazgos purpéricos, osteoporosis, Glceras gastrointestinales, curacitn
‘lenta de heridas, perturbaciones menstruales, alteraciones del Sistema
nervioso central, perturbacién, embolia, psicoéis téxica, euforia y de-
presién debida a su interrupcién sdbita.

Preparados mis usados:

Acetato de cortisona 25 mg.
Hidrocortisona © 20 mg.
Prednisona 5 mg.
Metilprednisolona b mg.
Triamcinolona 4 mg.
Parametasona 2 mg.
Dexametasona 0.75 mg.
Betametasona 0.6 mg.

Sales de Oro
Su empleo se ha considerado empfrico pero dentro de los Gltimos 30

afios se han utilizado con éxito. Las sales de oro con eficacia terapéu-
tica son las unidas a azufre; el oro ests Vigado con azufre en forma de
sulfhidrilo y la sustancia se emplea en la medicina que contiene grupos

hidr6filos y tiodureo.

Auriotiomalato de Sodio (Myochkysine)

Aurotioglucosa (Salganal-B)
Aplicaci6n: Su indicacién es por vfa intravenosa, ya que por vfa oral no
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actgan.

Désis: Se inicia con 25 6 50 mg. cada semana hasta completar | gramo.
Después se alarga el intervalo hasta completar 50 mg. ¢/3 meses.

Absorcién: Su absorci6n es muy rdpida en el sitio de aplicacién intramus

cular.

Excreci6n: Es por rifin y puede no ser igual a la cantidad ingerida lo

que puede llevar a la intoxicacién acumulativa.

Modo de accién: Desconocido.

Reacciones secundarlas: Urticaria, dermatitis, albuminuria pasajera, alte

raciones gastrointestinales, agranulocitosis, nefritis, estomatitis y sa-

bor a metal. Las lesiones de mucosa bucal pueden tomaf la -forma de mancha

inflamatoria, estomatitis ulcerada, glositis o gingivitis.

Compuestos antimalariales (Antipalddicos)
-Los m&s utilizados son la Cloroquina (Aralen), en dé6sis de 250 mg/dfa

y el Sulfato de Hidroxicloroquina (Plaquenil), en désis también de 250 &
200 mg/diarios. Ambos son efectivos si se han administrado por un perio-
do de 2 a 4 semanas. Los resultados se aprecian de | a 3 meses.

Efectos colaterales: Lesiones de piel, alteraciones gastrointestinales,
infiltracién de la c6rnea que di visién borrosa (reversible) y lesién re-

tiniana irreversible.

Agentes inmunosupresivos

G-Mercaptopurina
Azatioprina (imuran)
Ciclofosfamida

Como se ha dicho que los mecanismos inmunitarios participan en la gé-
nesis de la Artritis reumatoide, se han utilizado estos agentes para_doﬁi
nar las manifestaciones mds severas de la enfermedad. Su comienzo de ac-
cién es gradual, suprimen el proceso reumatoide y no inducen remisiones.

Qtros medicamentos

Penicilamina (Cuprimine)

D6sis: 250 mg/diar{os, después de las comidas. Se aumentan désis hasta
250 mg. 3 veces al dfla.

Toxiciaad:’Es m&s intensa que con el oro y abarca piel, aparato hematopo-
yético, mucosas, rifén y m&dula Ssea.. (6,16)



DERMATOMIOSITIS
(Poliomisitis, Neuromiositis, Dermatomucosomiositis)

Definicién
Enfermedad degenerativa inflamatoria, de curso agudo o crénico y no

contagiosa, que afecta a piel y masculos estriados. (3,10)

Etiologia

Aunque su etiologfa es desconocida, actualmente se incluye en las en-
fermedades de la col&gena ya que se han observado anomalfas inmunolégicas
incluyendo dep6sitos de inmunoglobulinas y Complemento en mhGsculos estria

dos afectados y miotoxicidad mediada por linfocitos. (10)

Caracteristicas clfnicas
Per{odo prodrémico.- Puede durar dfas o semanas y consiste en vértigos,

cefaleas, anorexia, vémito y febrfcula.

Periodo de estado.- Los signos y sfTntomas precoces comprenden alteracio-
nes cutdneomucosas peculiares cuya caracterlstica constante es la existen
cia de 3 componentes: eritema, edema y telangiectasias que asientan en
cara, cuello y miembros superiores. En carael eritema es de tinte viols
ceo, heliotrépico, simulando una Dermatitis luminica aguda, llegando a ob
servarse incluso mdculas y p&pulas y toméndo siempre las regiones palpe-
brales: los parpados toman un color blanquecino y se presentan edematosos,
al eritema se agrega un edema duro y las lesiones pueden extenderse a ore
jas, parte anterior del cuello y articulaciones subyacentes. En las ex-
tremidades, en especial las manos, el enrojecimiento es la alteracién que
prevalece y ocupa generalmente los nudillos, con elémentosApurparicos oca
sionaimente (como en el Lupus eritematoso sistémico); el fenSmeno de.
Reynaud o Cianosis digital paroxfstica puede ser una manifestacién tempra
na ademds, el sistema piloso se afecta y las secreciones pueden alterarse:
la hiperhidrosis parece frecuente. Cualquier grupo muscular es capaz de
resultar afectado con caracter bilateral y simétrico pero con frecuencia
son los brazos, rafces de miembros, abdomen y regiones lumbares los mds In-
teresados; se presenta dolor espontsneo o provocado por la presién de las
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masas musculares y existe disminucién de la fuerza. Los misculos son du
ros, dolorosos y tumefactos.

En los sfntomas y signos tardflos (después‘de meses O aﬁos), el edema
tiende a desaparecer y el eritema decrece en intensidad; la cara afila
los rasgos, la frente toma un tinte mugriento uniforme o veteado y se ha
ce escamosa. En los nudillos hay sensibilidad dolorosa aumentada; en
los misculos el dolor inicial se atenGa o desaparece y la impotencia se
acrecenta; la estdtica se altera, la columna vertebral sufre incurvacio-
nes, la miositis toma cardcter retrdctil y limita los movimientos y los
masculos se muestran endurecidos constituyendo cordones fibrosos. Pue-
de haber infiltracién calcdrea que invada aponeurosis y sectores visce~
rales. Los aparatos circulatorio y pulmonar pueden afectarse y el rifdn
alterarse. En digestivo se presenta disfagia y los ganglios accesibles
se presentan aumentados de tamaifo, aflegm&ticos, movibles e indoloros;
existen trastornos ngrviosos (alteraciones psfquicas, senboria)es. neuri
tis intensas y tendencia a cuadros depresivos). (10,19,26)

Las manifestaciones generales incluyen fiebre, adelgazamiento, aste-
nia y taquicardia. Es una enfermedad que no tiene predileccién por sexo
y se presenta en pacientes de éualquier edad, en promedio en la quinta
década de la vida.

Shafer describe dos tipos: la forma aguda, que se presenta comunmen-
te en nifos, caracterizada por erupclén cutdnea eritematosa, edema, sen=-
sibilidad, hinchazén y debilidad de mGsculos proximales en los miembros,
con fiebre y leucocitosis y, la forma crénica, que es similar pero puede
no tener lesién dérmica (s6lo Poliomiositis).

Borghelli habla de una forma primaria y otra secundaria. En ésta Gl
tima, pueden presentarse condiciones graves como neoplasias malignas; el
10% de los adultos tienen al mismo tiempo un carcinoma, generalmente de
pulmén (10), Tirotoxicosis, Toxoplasmosis, Esclerodermia, Lupus eritema~

toso sistémico, etc.

Manifestaciones bucales

- En amfgdalas 'se observa un eritema cian6tico que se convierte en rojo

escarlata.
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- En ocasiones pueden verse, especialmente en la mucosa yugal y labial,
ulceraciones, ampollas, placas eritematosas y leucoquerat6sicas y te-
langiectasias.

~ Faringitis difusa.

~ Estomatitis sobre todo con edema de la encla, muy marcado en las len-
glietas interdentarias medias e inferiores.

- La lengua puede doler, estar edematizada y perder sus papilas. En o-
casiones se hallan nédulos calcificados, lo que puede provocar rigidez
o disminucién de movilidad de la lengua.

- Existen erosiones en el paladar.

- La debilidad de los mGsculos farfngeos, palatinos y masticatorios difji
culta la deglucién (disfagia) y causa palabra nasal (distonfa), lo que
se exagera cuando la articulacién temporomandibular estd involucrada.

- Las gléndulas salivales pueden presentar calcificacién.

- Radiograsficamente se puede observar que las rafces de los dientes deci
duos o permanentes pueden ser cortas y anchas y que la cdmara pulpar y
los canales dentarios presentan obliteracién causada por la calcifica-
cién.

- Clinicamente los dientes pueden presentar un color pGrpura negruzco.

Histologla

Las fibras musculafes presentan degene;acién e hialinizaci6n genera-
lizada. En casos avanzados, las fibras muscu]afes desaparecen y dejan s
lo el estroma fibroso. Muchas fibras tienen vacuolizacién, granulaci6n y
fragmentacién con fagocitosis de las fibras en desintegracién. Es fre-
cuente y notorio el infiltrado leucocitario difuso, constitufdo por lin-
facitos, plasmocitos y eosinéfilos ocasionalmente.

Se observan vasos dilatados, la hialinosis de las fibras musculares
determina cuadros de Esclerodermatomiositis y las lesiones en nervios dan

lugar a una Dermatoneuromiositis. (19)

Laboratorio

- Discreta anemia

- Leucocitosis benigna

- Eritroéedimentacidp acelerada
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- La creatinuria que revela la destruccion muscular .estd sumamente aumen
tada (creatinina y creatina).
- La transaminasa glutdmico oxalacética puede estar muy aumentada !legan
‘do a 700 unidades (el valor normal es de 8-40 unidades).
- Las aldosas séricas pueden aumentar hasta 10 veces su dosaje normal.

- El electromiograma permite descartar las miopatfas de causa neurégena.

Tratamiento
No hay tratamiento especffico. En la forma aguda puede sobrevenir
la muerte, en la crénica, puede haber recuperacién a veces con incapaci-
dad residual. Se recomienda:
- Dieta hiperprotéica y anab&licos para reemplazar la pérdida de nitrége
no. )
- Cortisona y -ACTH con désis inicial de 60~80 mg/diarios, en particular
-prednisona. Se disminuyen cuando las transaminasas comienzan a retor-.

_nar a la normalidad, hasta llegar a los 10 mg/diarios. (10)

Diagnéstico diferencial
Deben descartarse el Lupus Eritematoso sistémico, Erisipela, Pelagra,
insolaciones agudas, Acrodinia, Triquinosis, Lepra lepromatosa, distro-

fias musculares progresivas y Miastenia grave.

MIASTENIA GRAVE

Definicién :
Enfermedad crénica caracterizada por la debilidad progresiva del mds
culo esquelético estriado, atacando particularmente los inervados por los

nervios craneanos, sin dadar al masculo liso o cardiaco.

Etiologla

Su etiologfa es desconocida. Algunos autores (22) creen que es un
complejo sintomdtico que puede observarse en varios trastornos metabsli-
cos o end6crinos como embarazo, menstruacién o hipertiroidismo (19,6).
Otros (10), sedalan la existencia de una respuesta inmune anormal, que
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puede relacionarse con disfuncién del Timo, ya que del 100% de pacientes
con Miastenia grave, 10-15% presentan timomas y al extirparseles el Timo,
en el 80% de casos los sintomas de Miastenia grave mejoran.

Ademds, se incluyen la presencia de anticuerpos anormales en suero y
la frecuente relaci6n entre Miastenia grave y otras enfermedades de las

Y lamadas autoinmunes.

Fisiopatogenia

Se presenta a consecuencia de un trastorno de la accidén neuromuscu-
lar. La acetilcolina normaimente transmite el impulso del nervio al} mas
culo en la unidn neuromuscular y la colinesterasa hidroliza la acetilco-
lina; el defecto bdsico guarda relacidn con una actividad inadecuada de
la acetilcolina o con un aumento de la colinesterasa.(10)

SegGn Thoma y Shafer, podemos encéntrar dos tipos de Miastenia:

1) Miastenia grave progresiva.- Puede iniciarse en un grupo muscular, ex
tenderse a otros paulatinamente y aumentar en grayedad, acabando con
deficiencia respiratoria y muerte.

2) Miastenia grave que remite y recidiva.- Puede presentarse una debili-
dad exagerada del meisculo afectado y después de un perfodo variable
de reposo el masculo puede volver a funcionar aunque puede sobrevenlr

debilidad y atrofia permanente.

Manifestaciones clfinicas
- Se presenta en adultos de edad media.

- Tiene predileccién por el sexo femenino.

~ Se presenta debilidad que se genera rdpidamente en mGsculos voluntarios
inmediatamente después de cualquier actividad, lo que conduce a la pos
tracién. .

-~ Los masculos mas afectados son los que se utilizan con mds frecuencia:
oculares (ptosis, diplopia), faciales, masticatorios, de la deglucién
y respiratorios.

- ‘Aspecto de somnolencia, la cara carece de expresién y es apdtica.

- La voz es cada vez menos inteligible, el lenguaje corto y cercenado.

~ La deglucién se dificulta y la sensaci6n de) gusto puede sufrir tras-

tornos.



- Los mGsculos del cuello pgeden no sostener la cabeza.

- El ataque a los mGsculos de la respiracién puede llevar a la muerte.

- La infeccién o cirugfa oral puede desencadenar una crisis caracteriza
da por dificultad respiratoria que puede requerir respiracién artifi-

cial, intubacién o traqueotomfa (debe realizarse sélo a nivel hospita

lario). (19,22)

Caracter{sticas histolégicas
Generalmente no hay alteraciones comprobables en el masculo. A ve-

ces, grupos focales de pequefios linfocitos o '"linforragias', rodean los
vasos sanguineos pequefos en el téjido intersticial de los mdsculos afec
tados. En algunos casos se han descrito focos de atrofia o necrosis de

las fibras musculares.

Tratamiento vy pronéstico
‘'€l pron6stico es bueno en el tipo que remite. El tratamiento farma-

colégicersté orientado en dos formas: la primera, inhibir la colineste-
rasa con compuestos anticolinesterdsicos, lo que hace que se acumule ace
tilcolina en la placa mioneural, intensificando y prolongando la contrag
cién muscular; ésto permite restaurar el estado normal y la potencia de
los masculos del sujeto, conservdndolo con un minimo de efectos secunda-
rios. La segunda forma se refiere a modificar o alterar la anormalidad
inmunolégica por medio de la timectomla o la administracién de predniso~
na o farmacos inmunosupresores.

Los Fdrmacos mds utilizados son:
Fisostigmina (Eserina).~ Es un anticolinesterssico cuyos pfeparados sin-
téticos son: Neostigmina (Prostigmin), Piridostigmina (Mestinon), Ambeno-
nid (Mytelase) y Edrofonid (Tensilon).b

Ademds, los pacientes con Miastenia grave deben ser esti{mulados a ha-
cer todo lo que puedan y no volverse dependientes emocionalmente (és aeil
la psicoterapia). Nunca debe administrarseles algunos medicamentos por
sus efectos nocivos, como e! curare, quinina, quinidina, &ter, cloroformo,
neomicina, morfina y sedantes. Los esteroides sélo son Gtiles en sujetos
con crisls agudas. Deben controlarse los fa;tores que contribuyan a varia-
ciones en la enférmedad, como son los cambios en la actividad ffsica, mens=~

truacién, infeccién y traumas f{sicos o emocionales. (6,10,26)



PENF1G0S

En otros tiempos se aplicé indiscriminadeamente este término a toda
afeccién cutédnea en la que se formaran flictenas y aGn hoy en dfia hay
tendencia a usar el término con demasiada amplitud.

Es muy importante el reconocimiento del Pénfigo para el odontélogo,
yd que mads del 50% de los enfermos de Pénfigo tienen afectada la mucosa
bucal; para Ryan, la iniciacién bucofaringea asciende a un 66%. En al-
gunos de ellos la mucosa de la boca y piel se lesioman simul tdneamente,
en otros, las lesiones de la boca vienen después de las lesiones de la
piel, pero en nimero mayor las afecciones de la boca preceden a las cutd
neas durante semanas, meses o afios. El Pénfigo constituye aproximadamen

te el 0.8% de todas las dermatosis.

Definicién )

Grupo de enfermedades cut&neas, no infecciosas, de evolucién grave,
habitualmente mortal y caracterfsticas del adulto, que se presentan como
extensas dermatitis ampollares y erosivas, eritrodermias descamativas o

vegetaciones papilomatosas de los pliegues.

Clasificacion
Existen diversas variedades de Pénfigo, clasificadas de acuerdo a sus
caracterfsticas clfnicas y a su grado de severidad:
, )

a) Agudo
1) Pénfigo vulgar b) Crénico

2) Pénfigo folisceo (Brasilefio o ''Fogo selvagem')

3) Pénfigo vegetante
4) Pénfigo eritematoso (Eritematodes o de Senear-Usher)

Algunos autores (14) s6lo reconocen dos tipos:.el Vulgar y el folig-
ceo, ddndo éste Gltimo las formas vegetante y eritematosa. Los Pénfigos
vulgar y vegetante son generalmente los que nos dan manifestaciones buca
les; el tipo folidceo en algunas ocasiones afecta la mucosa bucal en gra
do minimo y, en el tipo eritematoso o eritematodes, las mgnlfestacibngs
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bucales son realmente excepcionales.

Pénfigo folidceo

Se caracteriza por presentar lesjones bulosas tempranas que se rom-
pen facilmente y se secan para dejar masas de copos o escamas sugerentes
de una dermatitis exfoliativa o eccema. Abarca todo el tegumento y el

estado general no se encuentra muy alterado. (8)

Pénfigo eritematoso
Aunque puede comenzar en cara,.ya hablamos mencionado que no ataca

las mucosas; las excepciones en mucosa bucal o encfa consisten en forma-
ciones gruesas, firmemente adheridas, grisdceas y necréticas. Se extien
de al pecho y dorso donde se presentan ampollas y vesfculas de color gri
sdceo, seguidas de placas de costras semejantes a la Dermatitis seborrél
ca o el Lupus eritematoso. Tiene periodos de remisién y exacerbacién y
puede terminar en un Pénfigo vulgar»o‘folléceo..(26) .

Pénfigo vegetante
Se considera una variedad del Pénfigo vulgar, pero en una forma mas

leve; su incidencia en edad v sexo es igual a la de é&ste, aunque la fre-
cuencia es menor. ' '

Este tipo de Pénfigo evoluciona en forma més fenta Yy se caracteriza
por regresiones y mejorfas, pero debe recalcarse que sin tratamiento con-
duce a la muerte, ya que inclusive, resulta m&s rebelde que elvPénfigo
vulgar a la terapéutica. '

Se localiza generalmente en los grandes o pequeflos pliegues como son
los. inguinales, inguinogrurales, hueco axilar, surcos submamarios y a ve
ces ombligo. En mucosa bucal se encuentra principalmente en las comisu-
ras labiales, dorso de lengua, encfas y menos frecuentemente en la_muco-
sa yugal y el paladaf. La lesién caracterfstica comienza con una ampolla
que al erosionarse d4 lugar a una lesién erosiva sobre la que se instala -
una zona de vegetaciones o verrugosidades (en lesiones viejas) épn cos=-
tras verdoso-amarillentas o de color obscuro, tachonadas de paGstulas que
ocasionan un exudado purulento, maloliente y con borde inflamado.
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Histol6gicamente, la lesi6n inicial es similar al Pénfigo vulgar,
pero rdpidamente el epitelio se vuelve hipertr6fico. Hay acantésis de
crestas interpapilares con invasién de colecciones circunscriptas de po-
linucleares neutré6filos y eosinéfilos. La superficie de la lesi6n se tor
na irregular, vegetante por hipertrofia de las papilas conectivas. En el
corion se observan densos infiltrados inflamatorios plasmolinfocitarios
con eosinéfilos y escasos neutr6filos. En la superficie de las lesiones
a menudo hay muchos eosin6filos, hallazgo de importancia en el diagnfsti-

€O precoz.

Pénfigo vulgar

Es el tipo m&s comln y el que presenta un gran ndmero de manifestac[g
nes bucales, por lo que se le ha dado una mayor importancia para su estu-
dio.

Se habla mencionado que presentan dos formas: la aguda y la crénica y:
creemos necesario indicar la distinci6n entre una y otra tomando como ba-
se el comienzo de la enfermedad, gravedad, cuadro evolutivo y afectacién
general:

PENFIGO AGUDO.- Suele caracterizarse por un comienzo sGbito y brusco de
numerosas lesiones de la boca, la piel o ambas. Estas lesiones aparecen
en brotes sucesivos, produciéndose un brote de ellas cuando las anterio-
res pueden estar en diferentes estados de curacién, lo que indica la au-
sencia de un periodo de remisi6n. La afectaci6n general suele ser muy ma
nifiesta al estar el paciente gravemente enfermo con signos de debilidad
grave y progresiva con una tendencia a la terminacién mortal en algunas
semanas o meses. Sin embargo, en los Gltimos afios se han obtenido efica
ces interrupciones de este curso fatal mediante el empleo de d6sis masi-
vas de corticoesteroides. £Esta variedad de Pénfigo es menos frecuente
que el Pénfigo crénico.

PENFIGO CRONICO.- Su comienzo es mds incidioso y progresivo. Las lesio-
nes cut&neas son m&s escasas, lo mismo que las bucales. Pueden faltar
los signos generales o quejarse el enfermo sélo de sIntomas ligeros. En
la mayorfa de casos se trata de un enfermo ambulatorio que no presenta:
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muchas dificultades para continuar sus ocupaciones. Los enfermos no tra

tados pueden vivir algunos e incluso muchos afos mientras que los trata-

dos debidamente pueden aicanzar promedios de vida normales. (12)

Manifestaciones clfnicas

Se presenta en personas de edad madura (entre los 40 y 60 afos de edad).

Sin embargo, Bennett (1) reporta el caso de un nifio negro de 8 aiios
de edad.

No existe diferencia de frecuencia en sexo.

Pueden presentarse infecciones agregadas como Candida albicans en ufas.
No es familiar ni contagiosa. La raza judla suele ser la mas afectada.
En ocasiones el proceso comienza por la mucosa genital y anal y con me-
nos frecuencia puede empezar con un brote ampollar cutdneo en cuero ca-
belludo, axilas y regién periumbilical; las ampollas suelen ser pequefias
(de milfmetros a centimetros), en cantidades que llegan a cubrir varias
zonas de la superficie cutdnea; la lesién contiene un ITquido acuoso, se
rofibrinoso que puede convertirse en sangylnolento o purulento; al rom-
perse la ampolla deja una superficie erosionada viva que confluye con -
otras lesiones dando lugar a la formacién de grandes napas secretantes
que exhalan un olor nauseabundo. Son dolorosas y cuando curan no provo
can cicatriz sino una secuela hipo o hiperpigmentaria. La duracién de
la ampollia es de 8 a 15 dfas invelucionando espontdneamente al principio
de la enfermedad y ademds de las mucosas jbucal, genital y anal pueden
hallarse comprometidas las mucosas ocular y nasal.

La pérdida de epitelio ocasionada por el frotamiento de la piel apa
rentemente sana se denomina ''Signo de Nikolsky'" y es rasgo caracterlstli
co del Pénfigo, ocasionado por el edema perivascular que rompe la unién
entre dermis y epidermis. Las ampollas rotas se infectan y a través de
ellas se pierde agua, electrolitos y protelnas, elementos que no pueden
ser fdcilmente repuestas por vfa bucal.

Las causas que pueden desencadenar un Pénfigo vulgar pueden ser:
operaciones, infecciones y traumatismos ffsicos y qufmicos, pero apare
ce por 1o general en personas de buena salud. (1,8)
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Etiologla

Aunque la causa de la enfermedad es desconocida hasta este momento y
entre las diversas etiologlas se menciona la infeccién por bacilos espe-
clales (Bacllo de Eberson, Bacilo de Radaelli, estreptococo, etc.), por
alteraciones nerviosas Yy alteraclonesyendécrlnas, la concepcién m&s mo-
derna es la de clasificar al Pénfigo como una enfermedad autoinmune debi
do al hallazgo de anticuerpos antiepiteliales en circulacién (inmunofluo
rescencia indirecta) y de inmunoglobulinas IgG en la sustancia intercelu
lar de la epidermis (inmunofluorescencla directa). Beutner y cols. (1964)
fueron los primeros en hallar anticuerpos antiespacio intercelular especL 
ficos e 1gG en el epitelio, que indicarfan por una parte cual es Ia-verdgA
dera patogenia de la ampolla acantolltica y por otra parte, la ubicacién

del Pénfigo como enfermedad autoinmune.

Manifestaciones bucales

Las caracterfsticas propias de las lesiones bucales y cutdneas son
fundamentalmente las mismas que las de la plel, pero, debido al distinto
ambiente bucal (respecto al de la piel), como humedad constante y una ‘
temperatura mads constante y elevada (la cutdnea), la presencia invariable
de irritaciones focales (dientes, obturaciones, prétesis, alimentos, 17~
quidos frritantes) y ei amplio espectro de microorganismos bucales habi-
tuales; las lesiones orales presentan a menudo un aspecto a veces radi-
calmente distinto del de la plel.

La lesi6n en boca suele iniciarse por una estomatitis erosiva, dolo-
rosa y persistente que provoca intensa halitosis, salivacién profusa y
gran dificultad para la alimentacién. Las ampollas son flicidas, se rom
pen f&cil y rdpidamente dejando &reas denudadas y Glceras que crecen en
extensién., Existe signo de Nikolsky positivo; miden de mm a | o mas cen-
timetros, tienen poca profundidad, bordes irregulares y eritematosos, fon
do sucio y de evolucién dolorosa y crénica. - Se distribuyen preferentemen ’
te en pilares anteriores, mucosa yugal, paladar, cara ventral de lengua
(edematosa y con Indentaciones), labios y encfas. A veces toma la semimy
cosa y la piel que rodea el orificio bucal pudiendo simular un Eritema po
limorfo ampollar. . La mucosa yugal se torna gris, espesa y rugosa, pucden
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observarse algunas erosiones alargadas, rojas y poco sangrantes. Las en
cfas estdn tumefactas y son muy frdgiles; se ven erosiones circunscrip-
tas, aisladas, ovales o circulares, sangrantes y rojas y suele haber ade
mds, retraccién gingival.

Aunque generalimente el Pénfigo vulgar se d4 en adultos y en la raza
blanca, Bennett reporta un caso que él denomina ''"Pénfigo prepuberal' en
un nifio negro de 8 afios con lesiones ulcerativas persistentes que compren
dfan lengua, gingiva y mucosa oral; dolorosas a comidas y bebidas con con
tenido dcido, labios agrietados y despellejados, tejidos blandos inflama-
dos en todas las dreas de la boca; tejidos gingivales rojos, mucosa bucal
ligeramente roja con una seudomembrana superficial flexible y delicada,
la que al desprenderse deja una mucosa subyacente erosionada; el tejido
gingival libre_ pareclfa menos afectado y habfa lesiones en bordes latera-
les de lengua y se extendla a piso de boca; el paladar mostraba un enro-
jecimiento difuso y el tratamiento fué a base de corticoides. Llas lesio
nes cicatrizaron en una semana_y no se vieron lesiones nuevas después de
dos meses la d6sis de prednisona se redujo gradualmente y se retiré defi
nitivamente al cabo de un afio, sin recurrencla de las lesiones.

Se cita también el caso de un paciente (11) con 59 afios de edad con
padecimiento de tres meses de evolucién con ampollas y zonas de erosién
en cavidad oral, diagnosticindosele erréneamente herpes. Al aparecer am
pollas a nivel peribucal, cuello, térax y extremidades superior e infe-
rior de un centimetro de didmetro que se extendfan periféricamente y al
presentar desprendimiento a nivel proximal en uflas de manos y pies, mal
estado general con dermatosis generalizada y signo de Nikolsky positivo,
se diagnosticé Pénfigo vulgar, fraténdose también con prednisona en désis
de 80 mg. diarios, protectores de la mucosa gdstrica, furosemida, sales
de potasio, antibiéticos y toques de tintura de Milian. Se presenté cu-
racién casi completa a los 15 dfas y al momento de alta se encontraba to
mando 50 mgs. de prednisona y las lesiones orales persisten presentando
adem&s facie Cushinoide, uno de los principales inconvenientes del uso
de los corticoesteroides, por Io‘que se agregd Azatioprina en désis de

150 mgs. diarios, reduciendo la prednisona a 20 mgs. diarios.
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Las fases de curacién se manifiestan .por diferentes per{odos de reep}
telizacién a menudo acompafados de hiperpigmentacién melanina=-gris-negra
o negra en forma de placas o manchas de diferentes tamafios que se desvane
cen con el tiempo y recuperan el color rosa normal de la encfa. La cura-
ci6n no se acompaiia con la formacién de cicatrices. Los sfntomas subjet]
vos son a menudo graves y debilitantes, las lesiones leves son s6lo incé-
modas © sensibles al contacto; las mias extensas ocasionan intenso dolor
que imposibilita el comer, masticar y deglutir o dificulta el habla. Pue
de presentarse complicacién por infecciones generalmente Moniliasis debi-
da a la predisposicién por debilidad general y disminucién de resistencia
a las infecciones, antibiéticos administrados y por tratamientos prolonga
‘dos con corticoesteroides locales o generales. (1,8)

Caracterfsticas histol6gicas

Se observa una vesfcula intradérmica, generalmente sobre la capa ba-
sal por acantdélisis de las células del! estrato espinoso, secundaria a la
disoluci6n del cemento intercelular (mucopolisacdrido en el cual hay una
reaccién Ag-Ac mediada por IgG e IgM). En el interior de la vesfcula se ob
serva material eosin6filo con abundantes leucocitos polimorfonucleares y
escasos epsinéfilos, células escamosas acantolTticas libres nadando en gry
pos de 3 a 6 células (células de Tzanck). El tejido epitelial por arriba
de la vesfcula es normal; el tejido subepitelial muestra edema del tejido
fibroso y colagena e infiltrado inflamatorio crénico por hendiduras entre

la capa de células basales y espinosas.

Laboratorio
Existen varias pruebas de laboratorioc que ayudan a un acertado diag-

néstico. Entre estas pruebas se encuentran:

1) Frotis de Tzanck.- Se efectGa con material proveniente del piso de una
ampolla cutdnea o una erosi6n mucosa y muestra abundantes girones epi~
teliales monomorfos constitufdos por elementos malpighianos acantolfti
cos (células de Tzanck). Es-patognoménico del Pénfigo.

2) Prueba del aire comprimido.~ Se ]ogré ocasionar un ligero brillo de los

tejidos superficiales de Ja mucosa bucal, seguido de ta formacién de
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una vesfcula o de una ampolla, mediante la aplicacién de una corrien
te de aire comprimido que inclusive ocasiona la destruccién del epi-
telio y la denudacidn.

3) Prueba de Nikolsky.- Consiste en que al presionar o frotar la piel
con el pulpejo de los dedos, la epidermis se levanta como una ampolla.
El desprendimiento epidérmico revela al estudio histopatolégico una
ampolla de tipo acantolfltico.

4) Estudio de inmunofluorescencia.- En 1964 mediante inmunofluorescencia
indirecta Beutner y Jordon revelaron en el suero de pacientes con Pén
figo vulgar; anficugrpos circulantes contra la sustancia intercelular
de los epitelios malpighianos estratificados de la piel y mucosas hu-
manas. Demostraron que se trataba de autoanticuerpos Yy que tenfan es
pecificidad-de tejido ya que se fijaban sobre epitelio escamoso estra
tificado: piel, mucosa bucal, es6fago, ano, vagina y c6rnea. La inmy -
nofluorescencia directa demostré la presencia de gammaglobulina en la
sustancia intercelular de la epidermis. En éortes de leéiones ampolla
res témpranas de pacientes con Pé&nfigo vulgar que corresponden a la
Inmunoglobulina G, Beutnar y cols., Cormane y Chorzelksi (1967) y Van-
der Meer encontraron Complemento a nivel de los espacios intercelula-
res. Esos mismos autores estudiaron material de pacientes tratados
con antisueros humanos preparados en conejos (antilgG, anti lgA, ant]i
IgM, anti C'3, antialbdmina y antifibrinégeno) y encontraron sélo po-
sitividad en los preparados incubados con anti lgG y anti C!'3.

5) Cuadro humoral.- Los hallazgos positivos se observan en los estadfos
avanzados y consisten en: anemia, leucocitosis (a veces con eosinofi-
lia), hipo y disproteinemias (calda de la albGmina y aumento de las
glbbullnas alfa | y alfa 2), eritrosedimentacién acelerada y altera-
cién de electrolitos séricos (disminucién de Sodio, Cloro y Calcio e

incremento de Potasio). (8,12)

Diagnéstico

Para el diagnéstico del Pénfigo se tendrdn en cuenta las manifestacio
nes cifnicas, tanto mucosas, como cutdneas y extracutdneas y las manifestg
ciones bucales que acompafian a las cutdneas; se debe diferenclar el proce .
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so agudo, subagudo y crénico ya que el diagnéstico del Pénfigo agudo no
es diffcil cuando se observan las flictenas caracterfsticas, pero el Pén
figo crénico ofrece mayores dificultades. Debe buscarse el signo de
Nikolsky positivo, confirmédndo finalmente a través de un estudio histopa
tolégico, del citodiagnéstico y del cuadro humoral.

Para el diagn6stico diferencial deberdn considerarse los Penfigoides
y en general todas las enfermedades de erupci6én vesicular como la Derma-
titis herpetiforme, Eritema multiforme ampollar, Liquen plano ampollar,
Gingivitis descamativa crénica, Epiderm6lisis ampoltlar, Gingivoestomati-

tis herpética y Estomatitis aftosa. (8)

Pronéstico

El Pénfigo es una de las dermatosis que tienen mayor mortalidad pero
el pron6éstico ha mejorado considerablemente hasta reducirse a un 3-5% de
mortalidad gracias a los corticoides y el Metotrexato.

La remisién serolégica se puede obtener en 3 6 4 meses; las formas
crénicas suelen tener un curso prolongado de varios meses o afios. Gene-
ralmente los enfermos sucumben por alguna infeccién intercurrente a pesar

de la intensa antibloticoterapia.

Tratamiento
El tratamiento general del Pénfigo corresponde al dermatSlogo y al
internista. Al Cirujano dentista s6lo compete el diagnéstico y la cola-
boracién en el tratamiento local de las lesiones-bucales. El tipo folid
ceo, vegetante y eritematoso remiten espontd&neamente en una proporcién
variable de pacientes. '
Para el control del Pénfige vulgar el tratamiento a seguir consiste en:
- Corticoesteroides general y localmente. El md&s utilizado es la predni
sona en dbsis de 50 a 360 mgs. diarios, lo que se reduce a aumenta se-
gin la respuesta del paciente.
~ Publicaciones actuales (1,11) incluyen como buena posibilidad las sales
de oro como el Tiomalato de oro sédico.
- En casos rebeldes, para disminuir las altas désis de corticoesteroides,
éstos se combinan con inmunosupresores como Azatioprina, Metotrexate 'y

Ciclofosfamida y antipaltdicos como la Quinacrina.
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- Es necesario prevenir los efectos colaterales de la terapéutica esterol
dea con hormonas adrenccorticotrépicas (ACTH); régimen hlposédico, hi-
pohidrico e hipogldcido; prescripcién de Potasio y vitaminas; sedantes
nerviosos; antidcidos; Calcio y anab&licos.

- Para prevenir las complicaciones infecciosas se prescriben antibi6ticos,
particularmente Aureomicina o cualquier tetraciclina que se tolere bien
asl como antifimicos y nistatina oral. :

- Para las lesiones bucales (generalmente las m&s rebeldes), podran uti-
lizarse anestésicos locales (Xilocaina) y enjuagatorios alcalinos.

Puede intentarse la terapia corticoidea tépica con Aceténida de
Triancinolona (corticoide con fluor) o 7-Valerato de Betametasona en
forma de espuma o lociones en aerosol. Se aconsejan pincelaciones con
eosina al 2% vy los.baﬁos con permarniganato al 1:10,000, ya que son an-
tisépticos y secantes.

~ Se pueden utillzar trociscos y analgésicos previos a la alimentacién.

ESCLEROSIS CUTANEAS

E! término esclerosis o esclerodermia describe dos formas de enferme-
dad totalmente diferentes, pero ambas caracterizadas por endurecimiento y
‘retraccién de la piel. La primera es una enfermedad exclusivamente tegu-
mentarla, localizada, morfea, que puede causar deformidad y la segundé,
es una forma difusa (generalizada o sistémica) en la que participan tanto

la piel comc 6rganos internos.

Definicién

Enfermedad dermatolégica de causa desconocida, no hereditaria y que
produce una lesién elemental cutdnea en la que el elemento pre&Bmlnante
es la induracién de la piel con ausencia de flexibilidad normal y, tratdn
dose de la forma generalizada, con lesiones viscerales consistentes en

fibrosis y atrofia de los misculos iisos y lesiones vasculares.

Etiologfa

_Existen diferentes teorfas entre las que se cuentan la disfuncién en-
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dé¢rina, una enfermedad vascular, trastornos nerviosos, agentes téxicos
o infecciosos o una reaccién alérgica de antfgeno-anticuerpo. De éstas,
la m&s aceptada es la teorfa inmunolégica ya que de acuerdo a estudios
realizados las anomallas en pacientes con esclerodermias incluyen: valo-
res altos de globulina gamma y plasmiticas, especialmente la fraccién
igh; gran actmulo de linfocitos y células plasmdticas, aumento de las
reacciones positivas de fijacion de latex; presencia de anticuerpos sé-

ricos antinucleares y reacciones positivas a células L.E.

Patogenia

El proceso consiste en la proliferacién excesiva de tejido conjunti-
vo fibroso con inflamaci6n de intensidad variable de los vasos sanguineos
y del tejido conectivo; ésto ocasiona induraci6n y atrofia de la piel,
trastornos de la motilidad gastrointestinal, fibrosis pulmonar e insufi-

ciencia cardiaca. (26)

Clasificaci6én (8,14,25)

E. en placas o morfea
E. en gotas

E. en banda

A) ESCLERODERMIAS LOCAL IZADAS 0 J E- nodular
CIRCUNSCR I TAS ' E. en anillo
E. lilax*

E. de atrofia brillante*

* formas atenuadas

B8) ESCLERODERMIAS GENERALIZADAS
(Esclerodactilia, Esclerodermia progresiva, Esclerodermia sistémica o

Aclosclerosis).

C) ESCLEROS)S ASOCIADAS A OTROS PROCESOS
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A) ESCLERODERMIAS LOCALIZADAS

Esclerosis en placas o morfea

Es una afeccién no rara que comienza en nifios o adultos jévenes y
tiene ligera predileccién por el sexo femenino en proporcién de 2-3 a ].
La lesién se inicia de manera incidiosa con una o mids placas en

las que aparece un eritema de tinte viol4dceo apenas perceptible, mal
delimitado, con ligera infiltracién y sin producir molestias subjeti-
vas. En el perfodo de estado la lesiSn es ya caracterfstica: placas
de tamafio variable desde 2 6 3 cms. hasta 10.6 mds de dimensién maxi-
ma, de forma irregularmente redondeada, elfiptica o a veces angulosa,
superficie lisa, de un blanco amarillento, desprovista de vello, no
hay sudoracién y puede existir una ligera hipoestesia dolorosa, consis
tencia indurada al tacto y a lé presién, sin poder ser deprimida o
pellizcada; 1imites bien delineados por un halo violdceo de pocos mill
metrbs de anchura (1lilac ring). Puede existir una sola lesién o va-
rias, se distribuyen de forma irregular y asimétrica predom!hando en
tronco y extremidades inferiores. Puede haber lesiones en cuero cabe-
1ludo con alopecia total a su nivel. Al involucionar frecuentemente de
ja 'una cicatriz atr6fica, pigmentada o n6, a veces con éelangiectasias,
por debajo del nivel cutaneé normal. Puede persfstir por meses o afos,
pero no es letal ya que por lo comln se producen remisiones espontdneas.
El tratamiento puede realizarse con inflltraciones locales de cor-
ticoides, medidas de terapia flsica y aplicaciones locales de Dimetil-
sulféxido; los datos de laboratorio pueden darnos una velocidad de se-
dimentacién elevada o una linfocitosis. En un 5% de casos puede evolu

cionar a una Esclerosis sistémica. (14)

Esclerosis en gotas

Las lesiones son pequefias, redondeadas, blancas nacaradas, atréfi-
cas, maltiples y dispersas. Se observan con mi&s frecuencia en tronco,

cuello, muslios y hombros.
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Esclerosis en banda

Las mujeres son mis afectadas en proporcién 3 a 1; no hay datos de
laboratorio referentes al proceso; la mayor ‘incidencia se presenta entre
los 20 y 40 afos de edad aunque en la infancia puede desarrollarse una
forma lineal de la enfermedad localizada que afecta brazos, piernas o ca
beza. Se d& como una delgada banda de esclerosis que puede abarcar toda
la longitud de una extremidad, incluyendo masculos, huesos y articulacio
nes subyacentes. Esta esclerodermia puede ser causa de hemiatrofia de
la cara al localizarse unilateralmente en mejilla, extendiéndose hasta
labio superior a la altura de incisivos laterales; en profundidad alcan-
zan la mucosa labial y muchas veces la gingival y alveolar y aln el al-
véolo. Puede afectar la erupcién dental mids que al proceso de formacién
dentaria. En la frente se le conoce como Esclerosis en coup de sabre o
“'en hachazo!', presentando una depresién o hundimiento lineal, aparecien-
do la piel profundamente adherida al créneo y comprobandose radiol6gica-
mente rarefaccién 6sea a nivel de la lesié6n.

Pueden existir alteraciones neurol6gicas (espina bffida, sacraliza-
cién de vértebras lumbares, escoliosis, etc.), nevos vasculares o pigmen
tados, manchas hepdticas, vitiligio, etc. Aungque es mids estable que la
morfea, las lesiones tienden a involucionar espontdneamente aunque en for
ma lenta (varios afios) quedando muchas veces una depresién de la piel,
pigmentacién, etc.

El tratamiento consiste en infiltraciones dentro de las placas con
Triamcinolona (Kenacort, Ledercort). Se mezclan partes iguales de Xilo-
caina 0.5 ml. de una solucién de 10 mg/ml. de Triamcinolona y 0.5 ml. del
anestésico y bastan 6 6 7 aplicaciones. Es de utilidad la vitamina € con
d6sis de 300 mg./diarios durante uno o dos meses, asf como la Penicilami-
na a razé6n de 150-450 mg. diarios asociada a 20 mg. diarios de Piridoxina

durante dos meses.

Esclerosis nodular

Presenta las mismas caracteristicas clfnicas de las dem8s esclerosis
circunscritas, reconociéndose en particular porque se presenta en forma

de nédulos aislados.



Esclerosis anular

Es aquel tipo de esclerosis que suele presentarse exclusivamente en

dedos provocando una contractura digital.

B) ESCLERODERMIAS GENERALI!ZADAS
Cabe aclarar que las Esclerodermias generalizadas se conocen con
diferentes nombres, dados de acuerdo a la forma ;lrnica que presenten
y seg(n el grado de avance de la enfermedad. Asl tenemos:

- Acloesclerosis o scrosclerodermia.- Es la mis frecuente.  Enfatiza cam
bios cutdneos principalmente en las porciones distales de .las extremi
dades, asociado con el fenémeno de Raynaud caracterizado por diseste-
sias dolorosas en los dedos de las manos con isquemia digital qhe se
torna de color azulado por la cianosis final.

-~ Esclerodermia generalizada.- Denota la clase de endurecimiento de la

'biel involucrada. Comienza en forma mis difusa, afectandose ektensas
dreas del tronco y con evolucién muy grave. . ‘

- Sfndrome CRST.- Esta forma se caracteriza por presentar un cuadro de
calcinosis, fenémeno de Raynaud, esclerodactilia y telangiectasias.

Algunos autores:consideran esta forma una variedad de la. Acloes-
clerosis donde 1o mds llamativo son las telangiectasias.en cara, ma-
nos -y zonas de tronco. C - I o

- Formas abortivas.~ El cuadro queda detenido cuando apena? estd esbo-

zado en manos y zona peribucal.

Manifestaciones y caracterfsticas clfnicas

Generalmente afecta tres veces mds a las mujeres que a los hombres;
la mayor incidencia se encuentra entre los 30 y 50 afios de edad y rara-
mente aparece en la infancia o después de los 60 afos; su inicio se aso-
cia a los periodos invernales y es de evolucién crénica y alta mortali-
dad a largo plazo debido a su tratamiento diffcil.

El perfodo de comienzo se inicia con el fenSmeno de Raynaud; ya en
el perfodo de estado los dedos de las manos sufren grandes alteraciones,
la piel sobre todo del’dorso se pone dura, poco plegable y nada despla-
z2able; los dedos se tornan afilados y cilfndricos curvandose en flexién
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y los nudillos se anquilosan tomando la mano forma de garra y presentdn
do dolofes articulares, lo que puede dar el diagn6stico erréneo de Ar-
tritis reumatoide. Se producen infecciones crénicas con escaso pus que
lleva a la mutilacién de la Gltima falange; se observa rarefaccién 6sea
radiograficamente y las udas se deforman, toman color violéceo; aspecto
en vidrio de reloj y se levantan por hiperqueratosis subungueal. La ca
ra, cuello, hombros y parte alta de t6rax ocupan el segundo lugar de a-
taque y el tercer lugar los miembros inferiores. Estos signos pueden
preceder durante afios @ la verdadera esclerosis. El enfermo es muy sen
sible al frio; en cara es tipico el aspecto adelgazado, 'afilado'', con
expresidn !''cuajada'', de m&scara, al quedar limitados o anulados los mo~-
-vimientos musculares y las mejillas y parpados sin surcos. La boca apa
rece fruncida, empequefiecida, rodeada de ragadfas en disposicién radial
con los labios adelgazados y la nariz afilada (Facie de p&jaro); la piel
es tirante, lisa, brillante, indurada y adherida a planos profundos, _
con color céreo y va desarroll&ndose una hiperpigmentacién morena difu-
sa. Se observan telangiectasias y no existe vello ni sudoracién; en
cualquier zona atacada la piel presenta descamacién pitiridsica y hay
prurito, ronchas urticarianas, nédulos, plGrpuras y abscesos. Se asocia
participacién visceral detectable principalmente de aparato digestivo,
las glandulas salivales disminuyen su secreci6én y pueden afectarse ade-

mas pulmén, rifién y corazén, ademds de presentarse hiperplasia del Ti-
mo. (8,25)

Manifestaciones bucales

- Microstomfa que limita la apertura bucal, por lesién del! mGsculo orbi-
cular. ‘

- Labios finos y atréficos con semimucosa casi desaparecida.

- La piel de los labios, sobre todo el superior tiene miltiples surcos
orientados perpendicularmente hacia la semimucosa casi desaparecida.

- La retraccién cutSnea y el tironeamiento de los labios deja al descu-
bierto parte de los dientes.

- La mucosa yugal aparece pdlida, sin arrugas, escleroatréfica, dura pe-
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ro delgada, seca y a veces con telangiectasias.

- La lengua es pequefia, en punta y a veces despapilada, color llvido,
con protusién diffcil y movimientos disminufdos por engrosamiento y
acortamiento del frenillo.

- Encla blanca y atréfica. »

- Alteraciones de color y consistencia en paladar y Gvula.

- Motilidad de orofaringe disminufda.

~ Xerostomfa con saliva espesa y aspecto pultdceo o membranoso, debido al
agrandamiento de las glandulas par6tidas y disminucién de la funcién.

- Trastornos de masticacién, deglucién y fonacién que hacen casi Imposible
la risa, el silbido y el lenguaje, que aumentan por la seudoanquilosis
‘de la articulacién temporomandibular, debido a que'los mGsculos mastica

torios suelen también afectarse.

- Por la disfuncién muscular existen dientes en malposicién y provocan ma
la mordida y posibilidades de traumatismo de la mucosa. »

- Numerosas caries deblido a la dificultad en la higiene bucal.

- Se presentan telangiectasias y pequeilos angiomas de labios y lengua.

- Thoma cita reabsorcién alveolar, Davies la retraccién ginglval_y Looby
y Burket el retraso en la denticiQn. fenémenos atriﬁuibles al resultado

de presion extrfinseca.

CaracterIsticas radiogradficas
Stafne y Austin (1944) hallaron un 7.08% de engrosamiento parodontal

sobre 127 casos, Green cita 1 en cada 3 casos; Tuffanneili'y Winkelman en
727 casos comprobaron un 27% de engrosamiento del parodonto; Fudenberg ci
ta aproximadamente la afectacién del parodonto en la tercera parte de los
enfermos. Lo caracterfstico es que este ensanchamiento envuelve al dien-
te por completo, lo que no ocurre en la periodontitis y oclusién traumsti
ca. E} engrosamiento se hace a expensas de la ldmina dura y las paredes
de los vasos (B8), lo que sugiere un mecanismo vascular en la lesi6n. Exis
te mucha controversia sobre la afectacién de la lamina dura, lo que oca~-
sionarfa la movilidad vy exfofiacidn de los dientes. Borghelli y Grinspan
aflrman que existe tal exfoliacién, pero Zegarelli cita que los dientes
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contingan firmes en su alvéolo a pesar del ensanchamiento del ligamento
parodontal.
La reabsorci6én del dngulo posterior de la mandlfbula en un paciente
con Esclerosis progresiva sistémica, fué descrito por Taveras en 1959;
Seifert y cols. posteriormente describieron 16 pacientes con Esclero-
sis, cinco tenfan reabsorcién de la rama de la mandfbula y uno habfa su-
frido fractura bilateral por trauma.
Stuart C. White y cols. (25) realizaron un estudio en 35 pacientes
con Esclerosis progresiva sistémica, con promedio de edad de 44 afos; 30
mujeres y 5 hombres, uno de raza negra y los demds blancos. De los re-
sultados obtenidos se concluyé que 37% de los pacientes demostraron en-
grosamiento del espacio del ligamento parodontal, con un namero de dien-
tes involucrados que variaban de | a 14, con un promedio de 4.5 y con fre
cuencia similar en maxilar y mandfbula. La lamina dura asociada con los
espacios engrosados en alrededor de 52 dientes se encontraba intacta y
con un engrosamiento normal, excepto en 2 dientes. Habla una fuerte teh-
dencia para que aparecieran lesiones en los dientes posteriores mis que en
los anteriores (47 de 52.dientes) y 6 de los pacientes demostraron resor-
ci6n 6sea bilateral progresiva en la regi6n de los sngulos mandibulares.
De este importante estudio nosotros cdncluimos que:
a) La cifra de espacios de ligamento parodontal engrosados (37%) es nota-
blemente mds alta que la citada por Stafne y Austin.
b) Que a diferencia de informes anteriores que describen una 18mina dura
reducida alrededor de los dientes afectados, con este estudio se afir-
ma que la ldmina dura conserva su grosor normal y
c) Que la mayorfa de pacfentes sufren también cambios &seos en 1a mandf-
bula con cardcter progresivo y aGn cuando el ensanchamiento del liga-
mento parodontal no parece presentar dificultades clfnicas, la pérdida
progresiva de hueso en el sngulo de la mandfbula es m&s seria, por lo_
que es importante seguir el curso de la enfermedad radiogr&ficamente.



Laboratorio
Se pueden encontrar datos referentes a una anemia ocasional, eritro-

sedimentaci®Sn acelerada, presencia del Factor reumatoide (prueba del 1a-
tex positiva) y aproximadamente en el 50% de pacientes, anticuerpos ant}
nucleares demostrables y ocasionalménte la prueba de células L.E. positi

va.

Histologfa

Se observa ensanchamiento e hialinizacién de fibras coldgenas de
piel, pérdida de apéndices dérmicos, en particular las gldndulas sudorf-
paras y atrofia del epitelio con pérdida de los brotes epitellales y au-
mento de ia plgmentacién meldnica. La grasa subcutdnea desaparece y las
paredes de los vasos.sangufneos se esclerosan. ‘Los cambios de las muco-
sas son similares a. los cutdneos y en'e! ligamenﬁo parodontal se observa
un énsanchamtehto. hialinizacién y disminucién de la cantidad de células

conectivas.

Prondstlco

Es male a largo plazo por su evolucién crénica que se mide por afios,
teniendo etapas de empeoramiento y de relativa remisién, la mortalidad a
medio y Iango plazo es muy elevada por. complicaciones cardiorespiratorias
y renales.  En proporcién baja hay casos poco desarrollados que se estabi
lizan indefinldaméhté y'que incluso pueden remitir en forma subtotal.

Tratamiento

~ Drogas vasoactivas, incluyendo alfametildopa, reserpina, etc;

- Drogas antiinflamatorias: salicilatos, antimaldricos de sintesis, corti-
coesteroides. ‘

- Drogas antimicéticas e inmunosupresoras (Azathidprine).

- Hormonas relajantes de la musculatura lisa y de las fibras colagenas:‘
Relaxina. . ‘
Medf&as ;erapédticas: v

-~ Ambiente tiblo, ya que el frio empebra notablemen;e a estos pacientes.

- Dieta hipercalérica, hiperprotéfca y con suplemento vitamfnico.
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- Medidas de terapia flsica para impedir la anquilosis y estimular la
circulacion.

- El problema mas frecuente al que se enfrenta el Cirujano dentista es
el fisico, provocado por la estrechez de 1a abertura bucal y la rigi=
dez de la lengua. Hay que determinar si tiene la forma local o difu-‘

sa para considerar la extensi6n cardiaca, pulmonar o renal. (8,25)

C) ESCLEROSIS ASOCIADAS A OTROS PROCESOS

Se refieren por lo general a aquellas esclerosis en las que no estd
presente el fenémeno de Reynaud. Se pueden presentar en forma aguda,
subaguda o lenta. Se inicia a cualquier edad, sin prediléccién por
sex0 y la etiologfa m&s aceptada es la infeccfosa, ya que aﬁarece des -
pués de un proceso infeccioso como anginas, Otitis, Mastoiditis, Es- V
carlatina, gripe, Erisipela, Piodermitis, Herpes simple, Herpes zos-
ter, etc;, o después de un traumatismo. .

Tiene generalmente un perfodo de incubacién de 3 semanas, en el
periodo prodrémico se presentan ﬁialgias, artralgias, decaimiento, eri
temas fugaces, etc. y aparece bruscamente una Infiltracién dermoepider
mica de los tegumentos de nuca, cuello y cara que se extiende en dfas
por tronco, abdomen y miembros~$ﬂperiores e inferiores.  En el perfodo
de estado se observa un endurecihiento,intenso dé todo elvtégumento.
piel palida marmérea, con focos de eritema inflamatorio tipo celulitis.

“El tratahiento‘es a base de antibi6ticos 'y antiinflamatorios y las
manifestaciones -bucales se presentan con edema agudo en labios, lengua
y mucosa yugal edematosas y duras con indgntaci@n (no se observan_las

alteraciones dentarias de las Esclerodactilias).
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LUPUS ERITEMATOSO

Definicién
Enfermedad de la coldgena de origen autoinmune que lesiona preferen=

temente los vasos sangufneos, por lo que no hay sitio del organismo que

no resulte afectado. (17)

Clasificacién (8,15,17)

Agudo

A) . LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
(Exantematsco) }
Crénico

B). LUPUS ERITEMATOSO SUBAGUDO
(Exacerbado)

Discoide fijo.

C) LUPUS ERIiTEMATOSO CRONICO )
: (No maligno) <

Discoide diseminado
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Etiologla

Es desconocida. Se suglere que actGan factores genéticos predlspo-
nentes que desempefian un papel! en la patogenia de la enfermedad; en tan-
to que las alteraciones hematolégicas y serolégicas sefflalan una anomalla
inmunolégica por la presencia de anticuerpos séricos anormales que reac-
cionan en tejido normal. No obstante ser la teorfa autoinmune la mis a-
ceptada, los estudios de Lynch proponen otras teorfas como:

a) Teorla alérgica.- Las caracterfsticas hnstopatoldgicas de la enferme-
dad, especialmente la angitis, son sospechosas de un proceso. alérgico.
Se confirma al observar que reacciones a determinadas drogas. como
Hidralacina o Dilantina pueden provocar enfermedad parecida al Lupus.
b) Teorfa biogufmica.- Se confirma al déscubrir un aumento en la elimlna
cvon de productos metab6licos en ciertos pacientes con Lupus eritema-
toso. generallzado. como en otras enfermedades de la coldgena. Las sus
tancias mads estudiadas han sido tirosina y fenilalanina.
¢) Teorla infecciosa.- En el pasado se han enfocado hacia el Bacilo tuber-
culoso y los estreptococos. Actualmente se refieren a mncoplasmas Yy
virus. Algunos investigadores creen que los autoantfcuerpos resultan
de una reacci6én al microorganismo con tejlidos corporales normales que
cambian su poder antigénico y el resultado es la formacién de anticuer~

pos.

LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO . . o
La mayorfa de los autores afirman que no existe predi leccién en razas;

segin Lynch, existe una mayor Frgcuencia en la raza negra y generalmente
aparece entre los 15 y 44 afios. Es mds Frecdente en mujeres en proporcién
6 a l. Puede ser de iniciacién aguda'o subaguda y de evolucién crénica con
periodos de exacerbacién y remisién. Las manifestaciones cutdneas pueden
faltar en una tercera parte de los pacientes y en un lb% el Lupus eritema-
toso crénico discoide precede a las manifestaciones sistémicas.

En el periodo de comienzo las altrélgias, asten}a, fiepre. pueden prece
der en méées o afos a la enfermedad; se observa una ligera pigmentacién o
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eritema en la frente o ambas mejillas. Son muy importantes las lesiones
purparicas petequiales o eritematosas punteadas en el paladar, pulpejos
o dorso de los dedos de las manos; ya en el perlodo de estado las manifes
taciones son cutdneas, mucosas, articulares, musculares, 6seas, viscerales
y de orden general., Se abompaﬁan ademds de alteraciones inmunolégicas,
serolégicas y hematolégicas.
Las lesiones cutdneas aparecen entre el 60-B0% y son de 3 tipos: el
primero (35-40%) es localizado en el centro de la cara, mostrando elemen-
tos de color rojo obscuro, sﬁperficie descamativa y edematosa, circunscri
tos y agrupados como una mariposa con sus alas sobre las mejillas (vesper
tilio) y lesiones de igual tipo en frente y nariz, pulpejos de dedos de
manos, zonas periungueales, articulaciones interfaldngicas, zonas tenar e
hipotenar y dorso de manos. Estas lesiones presentan una zona central p&-
lida y los elementos purptricos dan la impresién de estar cubiertos por u-
na queratosis. El segundo tipo abarca las mismas zonas de cara y manos ca
racterizdndose por un color sucio o café con leche, la piel con ligerlsima
“atrofia puéde extenderse a cuero cabelludo y terminar con atrofia cicatri-
zal. En un tercer tipo las alteraciones de batogenia vascular se expresan’
; en distintos sectores de la piel como elementos purplricos (petequias, e-
quimosis, etc.) que pueden necrosarse y nédulos ulcerados o n6. Como méf‘
nifestaciones de trastornos vasculares suelen observarse Sfndrome de
Raynaud, livedo reticular, Eritema pernio, ulceraciones necr6ticas y gan-
grenas digitales. . En algunos pacientes se han observado depSsitos calcd-
reos y &reas de pigmentacion y despigmentaclén. Puede presentarse alope~
cfa y moniliasis de piel y mucosas. ‘Herpes s:mple u otras manifestacioneSw'
infecciosas (Gingivitis, Piodermitis, etc. ) por la accién de cortlcoeste-
‘roides e inmunosupresores. ‘

Las manifestaclones articularesison muy. frecuentes y existen. también
alteraciones musculares, 6seas, viscerales, neuropsiguidtricas, qardioyaﬁ
culares, del aparatd respiratorio, lesiones renales y alteraciones ocula- ‘
‘res. ' . . ‘ .
Frecuentemente se asocia a Slndrome de Sjbgren, Esclerodermia rpgrefj

“siva'y Artrotos reumatolde..
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Manifestaciones bucales

Es raro que la mucosa bucal sea afectada antes que la piel, pero se
cita que un 15-40% de casos abren el cuadro de Lupus eritematoso(?). En
el comienzo se hallan elementos pequefios eritematosos y purpGricos en el
paladar que juntovcon cuadro febril, artralgias y astenia hacen pensar
en el Lupus. La mucosa palatina muestra pequeiias erosiones herpetifor-
mes rodeadas de un anillo rojizo. Puede suceder que las primeras mani-
festaciones evidentes de la enfermedad se observen a veces después de
extracciones dentarias (8). Las glandulas salivales, en especial las Pa-
rétidas se inflaman con frecuencia y puede aparecer intensa xerostomfa,’

Los lugares m&s comunes de Jesién son la mucosa vestibular, yugal,
paladar duro o blendo y lengua. En la lengua,. se puede observar atrofia
de ‘papilas y fisuras pronunciadas y en encias se han reportado casos de
gingivitis. En los labios las lesiones consisten en una zona atréfica
central con pequefos puntos blanccs rodeados de un borde querafinizado
compuesto de pequefias estrias blancas que se irradian; existe cierfo ede
ma-y m&s tarde aparece una escama indurada bien adherente. Al final de
la evolucion la lesi6n va a la atrofia y se nos presenta una zona depri-
mida rodeada por un borde querat6sico. El borde bermeli6n de los labios -
es un sitio coman; aquf la lesi6n puede extenderse a la superficie cutd-

nea e incluso malignizarse.

LUPUS ERITEMATO0SO SUBAGUDO o
Es un puente de unién entre la forma crénica discoide fija y la forma

sistémica. Se caracteriza por comienzo rdpido, distribucién en dreas cu-~
t&neas expuestas a la luz o por ingestién de algunos medicamentos {sulfa-
midas, apresolina), acompahada con eritrosedimentacién elevada, febrfcula,
decaimiento, astenia y a veces leucopenia y lesiones m&s eritematosas y
edematosas pero menos escamosas y menos bien limitadas que las del Lupus
eritematoso crénico. Es una forma inestable de la enfermedad y se pre=~

senta regularmente en cara, dorso de manos y dedos.
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LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE CRONICO
Este tipo de Lupus es mds comGn que el Lupus eritematoso sistémico y

puede presentarse en las formas fija o diseminada; no se sabe si el Lu-
pus eritematoso generalizado y el Lupus eritematoso discoide son dos en-
fermedades separadas, pero éste Gltimo se limita exclusivamente a piel y
mucosas sin afectar ningGn 6érgano. Generalmente se origina entre la ter-
cera y cuarta décadas de vida y mds comGnmente en las mujeres. La dife-
renciacién que se hace entre el Lupus eritematoso discoide fijo y el di-
seminado se basa en la localizacién, ya que el primero abarca preferente
mente la piel de cara, pabellones auriculares, cuero cabelludo y zonas
retroarticulares, presentdndose con mds frecuencia el exantema malar.en
forma de mariposa. E&n cambio en el Lupus eritematoso crénico diseminado,
ademds de presentarse las lesiones caracterfsticas en cara, también se
presentan en zona del escote, tronco, raiz de miembros y antebrazos, pre-
sentdndose en una u otra forma lesiones de. semimucosa de labios, mucosa
bucal y -paladar., Las Ies.anes cutdneas son erltemacoescamosas. con escamas
pequefias, grises, blancas o amarnllentas que se caracterizan por evolucig
nar hacia la atrofia a menudo con cicatrices y la alopecla dgfinntiva cuan
do afectan zonas pilosas. La escama que cubre las lesiones se desprende
en bioque, maniobra que provoca cierto dolor. En su cara profunda sé com=
prueban unas éspfculas'COrneas que se introducen en los orificios folicula-
res, en las que se observan telangiéctasias. Las lesiones suélgn crecer y
extenderse lentamente; los sintomas son raros, puede haber ligero dolor o
molestias pero en caso de Fiébre, artralgias o leucopenia, se debe pensar
en otro tipo de Lupus.

Las lesiones en boca se presentan en el 20-50% de casos y fueron descri
tas primeramente por Bazin en 1861, El primer informe en la literatura
odontolégica estadounidense o publicé el dermatSlogo Monash, en 1931,

Russel!l cita un estudio en e! que una ldmpara dental con lTongitud de on-
da  de 305 nm ocasiond Lupus eritematoso discoide después de media hora de
exposicidn apareciendo alteraciones después de 16 horas. Menciona ademds
que abarte del Carcinoma epidermoide y basocelular citado por shafer, se
puede generar gqueratoacantoma, pero éstos casos se presentan posiblemente
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en cursos de la enfermedad de 20 aflos o m&s. las caracterfsticas genera
les de la lesi6n oral fueron descritas al hablar sobre el Lupus eritema-
toso sistémico, ya que las lesiones mucosas suelen ser las mismas, pero

su aspecto se modifica por el medio ambiente.

Factores desencadenantes

Se ha estudiado que bajo ciertas condiciones puede precipitarse el
Lupus eritematoso sistémico o diseminado y entre éstas se citan los epi-
sodios infecciosos, el embarazo, las transfusiones sanguineas, los cho-
ques psfiquicos, la exposici6n solar intensa o luz artificial que conten-
~oa luz ultravioleta (30-86% de casos), las terapéuticas como sueros, va-
cunas, sales de oro, sulfamidas, apresolina, antibi6ticos, etc. - Se cita
también la ingestién de drogas como la hidralacina, procalna, anticoncep
tivos orales, griseofulvina, dcido aminosalicflico, difenilhidantofna,
sulfamidas, penicilina, fenilbutazona, estreptomicina o metildopa.

Diagnéstico diferencial
E1 Lupus eritematoso crénico en mucosa labial puede tomar aspecto de

queilit?é exfoliativa, pero con extensién a la piel rebasando la semimu=-
cosa.  Sin embargo, debe recordarse que las queilitis exfoliativas no sa-
len de la semimucosa.

Puede también confundirse con el Liquen; éste se presenta con un dibu
jo en red, color violaceo, 1a semimucosa labial tiene menor altura, es a-
tr6fica v 1a lesi6n no tiene contornos precisos. -

En la mucosa yugal el Lupus eritematoso crénico tiene localizaci6n e-
lectiva en el tercio medio de esta zona, en cambio el Liquen lo hace geng'
ralmente en el medio posterior o toma toda la extensién yugal. Como diji‘

mos, el dibujo del Liquen plano és en red y cuando no lo es no estd por de
bajo de la mucosa sana como el Lupus»eritematpso cronico, faltandole ade-
m&s las telangiectasias periférjcas'o el aspecto radiado que se observa en

el Lupus..

Histogétélogfa

A) En el Lupus eritematoso crénico discoide ‘encontramos :
En la epldermis. hiperqueratosus con. tapones c6rneos en los orlficlos
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pilosebdceos y en los poros sudorfparos y degeneracién por licuefac=
cion de la capa basal.:

En la dermis, edema de la dermis alta e infiltrado perivascular
y perifolicular con linfocitos y plasmocitos, en la dermis media.
En el Lupus Eritematoso Sistémico se obserya’degeneracidn fibrinoide
del col&geno, la sustancia fundamental interfibrilar se hace visible
en forma de grumos eosinéfilos. Las fibras coldgenas aumentan en su
espesor, rigidez y eosinofilia. Las células basales del epitelio se
vacuolizan y desintegran (degeneracién de licuefaccién de la capa ba-
sal). El corion alto sé presenta edematoso Yy el corion medio y pro-

" fundo presenta degeneracién fibrinoide ademss de un infiltrado peri-

vascular.

_Laboratorio

Los datos de laboratorio del Lupus pueden darnos signos bioldgicos

inespecfficos y especificos siendo mids marcados en el Lupus eritematoso

sistémico que en el crénico. Dentro de los:signos biolégicos inespecl~

ficos podemos encontrar:

Eritrosedimentacién muy elevada.
Anemia habitualmente severa.
Leucopenia marcada (generalmente !infocitopenia)

- Plaquetopenia

Hipoproteinemia (con inversién del cociente albdmina-globulina).
Proteinograma: aumento de las fracciones alfa 1 y 2 y de las gammaglo-
bulinas: disminucién de la fraccién beta.
Prueba .del l&tex frecuentemente positiva. )
Pruebas serol6gicas inespecificas para sffllis (VDRL) a veces positiva.
Signos biolégicos especificos (tres son generalmente muy importantes):
Células L.E. '
Anticuerpos antinucleares.
Factor L.E.

A partir del descubrimliento de la célula L.E. por.Hargravés en 1948,

comienzan los hallazgos Snmunoldgicoé'Y-seroldgicos mds importantes del
Lupus eritematoso sistémico. Entre'otras alteraciones inmunoldgicas po-
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demos citar: anticuerpos antieritrocitos, anticuerpos antiplaquetas, antji
cuerpos antjleucocitos, anticuerpos antifactores de la coagulacién {(anti-
trombina, antitromboplastina, antifactor VII1), anticuerpo antigammaglobu~
Tina (1g6) o Factor reumatoide, anticuerpc anticomponentes citopldsmicos
(antimitocondrias, antiriboscmas, antilisosomas), anticuerpo antitiroglobu
linas, anticuerpos antimisculos, asf como Complemento sérico disminufdo o
bajo y depSsitos de inmunoglobulinas y Complemento en lesiones de piel,
rifibn y vasos.

Generalmente las células L.E. se encuentran Gnicamente en el Lupus eri
tematoso sistémico, aunque la fijacién del complemento €3 y CU se puede lo
calizar en las lesiones del Lupus eritematoso discoide y la misma fijacién
del Complemento localizarse en tejido conectivo, membrana basal y. vasos
sangulneos pequefios y de ahi diseminarse a cualquier 6rgano en pécientes
con Lupus eritematoso sistémico (1). La célula L.E. aparece aproximadamen
te en el B0% de casos (2) con Lgpus eritematoso sistémico; la formacién de
esta célula se realiza "in vitro" a través de un mecanismo conocido con el
nombre de fendmeno L.E., al incubar a 37°C suero del enfermo con sangre
normal desfibrinada; todo se centrifuga, se separan los Ieucoéitos que qqg_
daron sedimentados y se hace un frotis que se colorea con May=-GrUnwald-
Giemsa. De esta manera se visualiza la célula L.E. que morfo!égicamenfe
es un leucocito polimorfonuclear cuyo nGcleo sin ningﬁnvdetefiofo estd
desplazadé hacia la per}feria. La célula tiené en su interior un cuerpo
o masa de inclusién amorfa que es el Factor L.E.; é&ste no s6lo se encuen-
tra en suero sino también en 1fquidos pleufales, pericardicos, articula~
res, peritoneales, etc. Este Factor actGa como un anticuerpo antinuclear
(contra la desoxirribonucleasa) identificado quimicamente como una IgG .
que se fija a los nacleos de los leucocitos y produce su alteracion. El
leucocito alterado rompe su membrana celular dejando en libertad sustan-
cia nuclear lisada que constituye la masa o cuerpo L.E.; la fagocitosis
de esa masa por uno de los polimorfonucleares constituye la célula L.E.

Esta masa amorfa, sin estructura,'ademas por un quimiotactismo espe- .

cial atrae a los leucocitos que quedaron indemnes los cuales .1a rodean y:
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forman la roseta. La célula L.E. no es especifica del Lupus erttemato
so sistémico ya que puede encontrarse en otras enfermedades de la cold-
gena, incluyendo el Lupus eritematoso crénico. '
Factores antinucleares.- Estos componentes pueden reacclonar con el nG-
cleo total o con distintos componentes del mismo como son: nucleoprotef
nas, histona, DNA, RNA. La demostracién de estos anticuerpos en el.sue
ro de pacientes se hace mediante variadas pruebas inmunolégicas (flja-
cién del Complemento, inmunodifusién, floculacién, hemaglutinacién, ra-
dioinmunoelectroforesis, etc.). El método mds utilizado es el método
indirecto de inmunofluorescencia donde la fuente nuclear antigénica pue-
de ser extendidos de sangre humana (leucocitos), mucosa bucal u otros.'
Se ha podido demostrar que los factores antinucleares (FAN), perte-
necen . qufimicamente a los tipos de inmunoglobulinas conocidas: 1gG, IgM
e IgA, asf como a las cuatro subclases de 1gG. ‘Los factores anfinucleg

res no son especf{flicos del Lupus eritematoso sistémico. (3,8)

Tratamiento ) )
- El tratamiento local del! Lupus comprende el evitar la irfadlacidh 50~
" lar, rayos ultravioleta, rayos X o infrarojos; evitar los factores
predisponentes como son el uso de ahticonceptivos, vécunas,'trénsfusig
nes, embarazo, fatigas excesivas, clirugfa y drogas provocadoras de un
Lupus. _ o
- Dieta alta en calorfas.
- Vitaminas. sobre todo la vitamina E.
~ En el'Lupus eritematoso discoide son muy favorables las inyecciones sis
témicas o intralesionales de corticoesteroides como Decadrén, Betameta-
sona o Metifprednisolona, asl como las cremas paliativas.
- Los cosméticos estdn contraindicados. ' '
La terapéutica incluye: ‘
"« Corticoesteroides como la prednisona (5-10 mg. diarios o, en casos se-
veros 40-60 mg. diarios).
- Aﬁtipalﬁdiéos de sfntesis.- Se utjlizan los del grupo de laé 4 aminoquy
_ 1inas-en pacientes con importanteg,leéiones cutédneas aﬁn—con fendmenos
de vascularitis. No se utilizan en pacientes graves con'manlfestaciones
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sistémicas. Las drogas mds utilizadas son: Cloroquina (Aralen: 500 mg/
dfa}; hidroxicloroquina (Plaquinol: 200 mg. 2-4 veces al dfa); amodia-
quina (Camoquin, 200 mg. 1-2 veces al dla). Los efectos secundarios
inclyyen trastornos gastrointestinales, leucopenia, trombocitopenia,
miastenia, cambios pigmentarios en piel, pelos, ufias, paladar, mucosa
yugal y labial.

Inmunosupresores.- Se utilizan generalmente en los Lupus con nefropa-
tfas y muchas veces asociados a corticoides. El medicamento mss efec-
tivo es la ciclofosfamida (50-250 mg. diarios por via oral) y el clor-
hidrato de mecloretamina (1-4 mg/Kg. de peso) y el metotrexato. Dentro
de los efectos indeseables se incluye la predisposicién a infecciones
bacterianas, virales o mic6ticas.

Antibi6ticos de amplio espectro asociados a otros medicamentos.

Acido acetilsalicflico, s6lo en casos de Lupus eritematoso sistémico,
en désis de 3 o mds gramos al dfa.

Manejo dental: el Cirujano dentista debe obtener una historia clfnica
médica y dental completa. Los medicamentos que se utilizan y sus efec-
tos fisiolégicos consiguientes son de particular,interéé.

El tratamiento dental no debe realizarse sin consultar previamente
al médico del paciente, la terapia intensiva o de largos periodos con
corticoesteroides al planear un procedimiento quirGrgico puede obligar
a més esteroides adicionales para evitar una crisis suprarenal. Debe
hacerse uso de los antibi6ticos en caso de resistencia disminufda del
huésped, para‘evitar una posible bacteriemia, sin olvidar que las mis~-
mas sul famidas y la penicilina pueden exacerbar la enfermedad.

Se debe realizar perfil de coagulacién normal, la hemorragia por -
cuenta de plaquetas deficiente puede ser muy frecuente.

La cirugfa oral, incluyendo técnicas dentales en frfo, pueden exa=
cerbar el Lupus. Los esteroides que se usan desgraciadamente incremen-
tan la incidencla de complicaciones en el lugar de la herida quirGrgica,
retrasan la cicatrizaci6n, afectan el proceso de reparacién del hueso e
inhiben la respuesta inflamatoria. (6,9,15,17)
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Evolucién vy pronéstico

En los hombres el Lupus eritematoso sistémico es m8s grave que en las
mujeres. Estes y Christian en 1971 comprobaron en 150 enfermos la siguien
te sobrevida: a los 5 afios de enfermedad, 76.9%, a los 10 ahfos, 59.1% y
a los 15 afos, 48.3%. Estos datos concuerdan con los-citados por Samuel-
son {17) que cita un 75% aproximado como promedioc de supervivencla de 5
afos. Estos pacientes mueren por lo general por afeccién renal, degene-
racién del sistema nervioéo central o infecciones bacterfanas agudas.

El Lupus eritematoso crénico fijo o diseminado tiene un buen pronés-
tico, ya que la evolucién es crénica, registrdndose casos de mas de 30
afos de actividad, clfnica y/o hlsiolégica; su evolhcién es por brotes pe
riddicos o sorpresivos. En boca es diffci! de curar totalmente, pero en
la forma cutdnea cede dejando quizd secuela cicatrizal o pigmentaria. En
el 1abiq es posible la transformacién cancerosa lo que prohibe absoluta-

mente. las radlaciones como tratamiento del Lupus erltematoso.
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CAPITULD VI
RESULTADOS

Después de haber concluido esta investigacién sobre enfermedades in-
munolégicas ¥y su repercusi6én en cavidad oral, se puede sefalar ciertamen-
te que la Odontologfa se ha -mantenido, especialmente en nuestro pafls, re-
lativamente al margen en esta materia.

En México, no existe la epidemiologla necesaria para establecer cual
es el tipo de enfermedad de este carédcter que ataca al mexicano; los ca-
S0Ss aquf‘presentédbs broceden, en su‘mayorfa, de centros hospitalarios ex
tranjeros} al igual que las investigaciones cientfficas realizadas.

La recopilaci6n del material. manejado nbs'permlte conocer la profun-
da relacién que guarda la inmunologfa con 1a cavidad oral, va que las en-
fermedades estudiadas. de una u otra forma presentan manifestaciones en bo
ca. De la lnvestlgaclbn bibliogréfica, se analnzan los siguientes resul-
tados: i
I) En el Sfndrome de SJbgren las manifestaciones odontoldgncas y paralela

mente:las oft&lmicas pueden ser las primeras: en aparecer y la xerosto-
mia. que se presenta es de gran interé&s en la patologfa de las -gléndu-
las salivales. )

2) La relacidn que la Artritis reumatoide presenta con la articulaci6n -
temporomandibular oscila desde menos el 10 haéta m&s del 50% y, en al-
gunos casos se presenta aqul la primera manifestacién de la enferme-
dad. ]

3) La Dermatomiositis presenta diversas manifestaciones a nnvel de: boca
como son: faringitis, estomatitis, alteraciones en la lengua, debili-
dad de masculos faringeos, palatinos y masticatorios y alteraciones en
gldndulas saliyéles;y rafces de dientes deciduos o permanentes.

L) La Miastenia grave al atacar el sistema muscular estriado, puede afec-
tar los masculos mastlcatorios.

5) De los diferentes tipos de Pénfigo, el tipo vulgar es el de: mayor im-
,portancia para el CuruJano dentlsta. ya que es el que da mayores mani-:




6)

7)

8)
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festaciones en forma de ampol|a§ flacidas que se rompen fdcilmente,
dejando 4reas denudadas y Glceras que crecen en extensién.

En las Esclerodermias, las alteraciones que sufre el tejido conecti-
vo dan lugar a que la boca, lengua, mGsculos masticatorios, gldéndu-
las salivales v ligamento parodontal presenten también alteraciones.
En el Lupus eritematoso se cita que un 15 a 40% de casos se inician
en cavidad oral, con elementos pequeiios eritemdtosos Yy purpﬁricos en
el paladar. Las glandulas salivales pueden afectarse, lo mismo que
la mucosa vestibular, yugal, paladér duro o blando y lengua.

Todas las patologlfas estudiadas presentan alteraciones siétémicas que

en un momento dado pueden presentar camplicaciones en el consultorio

dental.
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CAPITULO VIII
CONCLUSIONES

Las enfermedades orales de origen inmunolégico habfan sido poco es-
tudiadas, pero en los Gltimos afios (1960-1980). los avances inmunolégicos
ban ocurrido con gran rapidez y sus aportaciones a la medicina bucal se
ven en la préactica diaria.

Cada dfa, el Cirujano Dentista puede enfrentarse con alergias, in-
fecciones y otras enfermedades de orden sistémico con componentes inmu-
nolégicos como son la Esclerodermia, andromé de Sj¥gren, Dermatomiosi-
tis, Lupus eritematoso, Pénfigo, Miastenia grave o la Artritis reumatoi
de y sin . un conocimiento adecuado de los factores que originén una enfer
medad inmunolégica y su patogenia, el odontSlogo se enfrenta é una eva-
luacién y tratamiento difliciles. , '

Debe hacerse conciencia de que el Cirujano dentista es parte inte-
gral de un grupo de médicos cuyo fin primordial es proporcionar salud
" biopsicosocial al paciente y que puede ser el primefo en descartar una
enfermedad inmunolGgica en sus inicios, mediante un examen odontolégi-
co de rutina o bien, bugde verse en la neéesidad,de proporcionar aten- .
cién odontolégica ' a un paciente con alteraciones'inmunolégicas y su po-
co conocimiento sobre el tema puede llevarlo a un fracaso en el“frata-A
miento dental e inclusive causar un mayor dafio al énfermo, exacerbando
la enfermedad. '

Desgraciadamente, la investigacién sobre este tema en nuestro pafls
se encuentra practicamente olvidada ya que las pocas investigaciones
son limitadas por aspectos de cardcter burocratico, elementos técnicos.
y poca informacién sobre los caﬁosﬂqué se presentan en este pafs.

El desarrollo de esta tesls, como se puede obserQar, se basa funda-
mentalmente en textos o investigaciones extranjeros, demostrando de esta
manera que dentro de la formacién del Cirujano dentista se ha oml;ldo la
induccidn hacia la investigacién y publicacién de réﬁultados. QUe7seEtan
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elementos de valor Incalculable para el posible conocimiento y control de

las enfermedades i{nmunes con repercusién en cavidad oral.

PROPUESTAS

Como resultado de esta investigacion, se ha podido considerar la ne-
cesidad de implementar un ajuste a la disciplina referente a inmunologfa
dentro de la carrera de Cirujano Dentista, debido a que se pueden sealar
algunas deficiencias, especialmente en el renglén referente a la observa
cién clfnica de los procesos patoldgicos que se estudian hasta este mo-
mento en la Escuela Nacional de Estudios Profesionales Zarago:za.

Creemos que obteniendo conferencias de profesionales. preparados en
la materia y activos en esta disciplina y conjugdndolas con visitas a cen
tros hospitalarios con el fin de conocer cltn}camente los procesos pato-
légicos; se podra mejorar sustancialmente el conocimiento inmunolégico
del Cirujano Dentista moderno preparado por la Escuela Nacional de Estudios

Profesionales Zaragoza:
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GLOSARIOQ:

ACANTOSIS.~ Lesién histol6gica de la epidermis, caracterlzada por la hi-
pertrofia del cuerpo mucoso.

ACETILCOLINA.- Neurohormona producida en las sinopsis nerviosas y en la
placa neuromuscular de los mGsculos estriados. Despola~
rizante que transmite los estImulos.

ACRODINIA.~- Eritema epidérmico, trofodermatoneurosis. Hipersensibjlidad
de plantas de los pies y palmas de las manos con sensacién
de hormigueo, dolores reumatoideos y erupcion eritematosa se
guida de exfoliacién y pigmentaci6n parda.

AGLUTINACION.- Mecanismo por medfo del cual un grupo de antfgenos, uni-

: dos en forma natural o artificial a partfculas materia-
les como bacterias, glébulos rojos, 14tex o bentonita,
dan lugar a acGmulos burdos.

ALERGENO.~- Soluci6n tipo de tuberculina esterilizada. Anticuerpo causan -
te de la anafilaxia. . .

ALOINJERTO.- Tipo de transplante también llamado '"alogenéico' por hacer-
se entre Individuos genéticamente distintos, pero de la mis
ma especie. i

AMINA.~ Miembro de un grupo de compuestos quimicos formados del amoniaco
por substitucién de uno o mds &tomos de hidrégeno por el radical:
NH,. Se denominan monoaminas, diaminas, triaminas, segGn sea uno,
doS o tres los &tomos substituidos.

ANAF ILATOXINA.~ Sustancia téxica de la anafilaxis.

ANAF ILAXIS.- Término de Richet para un estado.de hipersensibilidad o de
reaccién exagerada a la nueva introduccién de una sustancia
extrafia, que al administrarse por primera vez provocé reac-
ci6n escasa o nula. Es lo contrario de la inmunidad o una
reaccién escasa o nula de los anticuerpos producidos por un
antfgeno a este mismo antfgeno repetido por segunda vez.

ANEMIA NORMOCITICA.- Anemia por reduccién del namero de hematfes sin al-
teraci6n de su tamafio ni del contenido hemoglobini-
co.

ANGEITIS.- Inflamacién de un vaso, principalmente sangufneo o linf&tico.

ANGIOMA.- Tumor causado por la hiperplasia del tejido vascular‘sangu!néo;
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ANTICUERPO.- Substancia especffica de la sangre y llquidos de los anima-
les inmunes producida como reacci6n a la introduccién de un
antfgeno y que ejerce una accién antagénica especlfica so-
bre la sustancia por cuya influencia se ha formado. Es el
agente de la inmunidad adquirida. Los anticuerpos abarcan
los amboceptores aglutininas, antienzimas, antitoxinas, bac
teriolisinas, citotoxinas, hemolisinas, opsoninas y prectgl
tinas.

ANTIGENO.- Substancia que producida en el organismoc animal provoca la for
macién de anticuerpos. Son antfgenos las bacterias vivas o
muertas, sus toxinas, las albdminas heterogéneas, las células
orgdnicas y, en general, las moléculas de gran volumen.

ANTITOXINA ~ Protefna defensiva que existe normalmente en el cuerpo o se
desarrolla en &1 como resultado de la introduccién de un ve
neno y que actda como neutralizante de éste. . Las antitoxi-
nas- de varias enfermedades, derivadas del suero sangufneo de
los animales a los que se ha hecho sufrir la enfermedad, se
emplean como agentes terapéuticos.

CATALISIS.- Alteracién de la velocidad de una reaccién quimica producida
por la sola presencia de una substancia que no entra en la
reaccién.

CITOTROPICO.~ Que tiene afinidad por las células.

CLONA,~- En genética celular, conjunto de descendlentes de una sola célula
en cultivo de tejido.

DESOXlRRlBONUCLEASA.- Enzima que cataliza la despolnmeruzacudn del &cido
desoxirribonucléico.

DIPLOPIA.- Visién doble de los objetos, debida a trastornos de la coor-
dinacién de los mGsculos motores oculares.

DISESTESIA.- Trastorno de la sensibilidad de un sentido, especialmente
del tacto.

ELASTASA.~ Enzima capaz de catalizar la digestién del tejido eldstico.

ELECTROFORESIS.- Introduccién de substancias medicamentosas a través de
la piel por influencia de una corriente galvdnica.

ENFERMEDAD DE HODGKIN.- Enfermedad de etiologfa desconocida que ataca pre-
ferentemente los tejidos linfoadenoides. Hay au-
mento inflamatorio progresivo indoloro de los gan
glios linfdticos con presencia de fibroblastos,
eosinéfilos y células gigantes. Va acompafada de
fiebre periddica, anemia progresiva, esplenomega-~
tia, prurito, pérdida de peso y conduce a la muerte.
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ENFISEMA.~ Estado de un tejido distendido por gases, especialmente por la
presencia de aire en el tejido celular subcutdneo o pulmonar.

ENZIMA.- Protefnas que catalizan todas las reacciones de la bjoquimica.
Suelen nombrarse por el nombre del sustrato sobre el cual actdan
terminado en asa.

ERISIPELA.- Enfermedad aguda febril y eruptiva causada por estreptococo
hemolftico A, y caracterizada por sintomas generales y la
erupcién de una o varias placas rojas, dolorosas con edema e
infiltracion de los tejidos subyacentes, limitada por un re-
borde bien manifiesto a la vista y al tacto. Dura 8 a 10
dfas y si no existen complicaciones termina por la curacién.

FAGOCITINA.- Substancia bactericida, probablemente una globulina, aisla-
da de los leucocitos polimorfonuclieares.

FIBRINOLISINA.- Substancia que se forma en la sangre a partir de la pro-
tefna plasmitica profibrinolisina y que disuelve el cos-
gulo por desintegracién de la fibrina.

FLICTENA.~- Lesi6n cutdnea elemental, ampolla epidérmica llena de suero.

GLUCAGON.~ Factor pancredtico -hiperglucemiante producido por las células
alfa de los islotes de Langerhans; aparece en la economfa co-
mo respuesta a la hipoglucemia o al estimulo, desencadenado
por la hormona de crecimiento.

HAPTENO.- AntfTgeno parcial o incompleto que puede reaccionar ''in vitro"
: con su anticuerpo; "in vivo', es incapaz de reaccionar si no
se combina previamente con otra sustancia. .

HEMOCATERESIS.- Destruccién de la sangre o de los gl6bulos rojos (hems-
. lisis).

HEPARINA.- Sustancia que se encuentra normaimente en la sangre y que con
tribuye @ la conservacién del estado liquido de la misma.

HISTAMINA.~- Amina depresora que se encuentra en el organismo animal, en
el que se produce por descarboxilacién de la histidina. In-
terviene en la regularizacion del tono de la musculatura li-
sa. Se emplea como estimulante de la secrecién gdstrica y
como vasodilatador en forma de clorhidrato y fosfato.

LINFORETICULOSIS.- Proliferacion de las células reticuloendoteliales de
los ganglios }linfdticos.

LIOFILIZACION.~ Proceso de auslamoénto de una sustancia sélida en una so-
lucién, por congelacién de 1a misma y evaporacidn del hie
lo al .vacflo.
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LISIS.- Disolucion o destruccién de células o bacterias por las lisinas.

LISOZIMA.~ Término empleado por Fleming para referirse a una protefna cris
talina, b&sica, encontrada en saliva, lagrimas, clara de hue-
vo ¥ muchos humores animales; actGa por lisis como enzima an~
tibacteriana. Hidroliza los puentes de azdcar en las glicopro
tefnas.

OPSONINA.- Anticuerpo que al combinarse con un antfgeno especlfico lo sen-
sibiliza en tal forma que los fagocitos lo destruyen m&s facil-
mente. El suero normal posee opsoninas activas contra diversos
microorganismos.

PAPAINA.~ Enzima proteolitica que se emplea para digerlr las proteinas.

PELAGRA.~ Sindrome caracterizado por trastornos digestivos, dolores raqui
deos, debilidad y m&s tarde eritema seguido de descamaci6n y al
teraciones nerviosas y mentales. Su causa es la carencia de
niacina o &cido nicotfnico.

PEPSINA.- Enzima proteolitica del jugo g8strico segregado por las célulaé
principales como pepsinégeno (inactivo), que es activado por io-
nes hidrégeno positivos.

PEROX1DASA.- Enzima de plantas y animales que cataliza la deshidrogenacio6n
de varias sustancias en presencia de agua oxigenada que actua
como aceptor de hidrégeno conviertiéndose en agua.

PITIRIASIS.~ Grupo de dermatosis caracterizadas por descamacién furfurécea.

PTOSIS.~ Cafda o prolapso de un 6rgano o parte, con referencia especial
al parpado superior.

QUININA.~ Alcaloide de la cincona, polvo cristalino inodoro de color blan
co y sabor intensamente amargo. Durante mucho tiempo fue anti=
paladdico considerado especffico de esa enfermedad, ya que des-
truye los trozofoitos y detiene los atagues del paludismo. Se
ha empleado también como antipirético, analgésico, oxitécico y
en tratamiento de fibrilacién auricular, miotonfa congénita y
otras miopatfas.

SESIL.~ Inserto por una base ancha; que carece de pediculo.

SIMPATICOLITICO.~ Agente que inhibe o anula la acci6n secretora y motora
de las fibras nerviosas simpdticas.

TELANGIECTASIA.- Dilatacion de un grupo de capilares, vénulas o arterias,
que crean pequefias lesiones focales rojas en piel y muco
58s.
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TIMOMA.- Tumor del timo, casi siempre benigno, de cuadro histolégico muy
variado, con todos los tipos celulares del tipo adulto y en de-
sarrollo. Forma masas blandas carnosas de color gris, con fre-
cuencia encapsuladas. El timoma maligno, raro, puede comprimir
trdquea y grandes vasos a su entrada al t6rax.

TIROTOXICOSIS.~ Cuadro t6xico producido por exceso de secrecién tiroi-
dea; bocio exofté&lmico. Incluye taquicardia, diarrea,
insomnio, ansiedad y metabolismo basal muy aumentado.

TOXINA.- Sustancia orgénica compleja elaborada por plantas superiores,
algunos animales y bacterias patdgenas, t6xicas para otros se-
res vivos. Se diferencian de los venenos quimicos y de los al-
caloides por su capacidad antigénica v su peso molecular eleva-
do.

TOXOPLAMOS!S.~ Enfermedad causada por Toxoplasma gondii. Destacan en-
tre sus sfintomas retinocoroiditis, microftalmia, calcifi-
caci6n cerebral, hidrocefalia, convulsiones y otras ano-
malfas neurolégicas.

TRIPSINA.- Enzima proteolftica, derivada del tripsir6geno del jugo pan-
credtico por accién de la enterocinasa del jugo intestinal.
.Cataliza la hidrélisis de las uniones peptidicas en las pro-
tefnas. Los productos resultantes de la-accién resultantes
.de -esta enzima sobre las protefnas son proteosas, polipétidos,
peptonas y aminosdcidos. - Es mds activa en medio alcalino,

VITILIGIO.- Dermatosis caracterizada por la presencia de placas irregula-
res de hipopigmentaci6én, a veces con borde hiperpigmentado,
sin ninguna otra anomalfa clfnica ni histolégica de la piel;
suele localizarse en cara y dorso de manos.y pies. - Se des-
conoce su causa, aunque se Msupuesto que. pudiera obedecer a
liberaci6én excesiva de un factor neur6geno que actuarfa di-
rectamente: sobre los melanocitos. i
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