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1. 

INTRODUCCION Y REVISION DE LA LITERATURA 

La Hiperplasia Epitelial Focal, (HEP), es una l~ 

si6n rara de la 1'1ucosa Oral, que se presenta con t:nll amplia 

distribución en la poblaci6n del mundo. En general se pu~ 

de decir que afecta por igual a ambos sexos, aunque algu-­

nos autores en funci6n de sus series de casos refieren 

cierta predileccidn por el sexo masculino, (2) 6 bien por­

el sexo femenino (33,36). 

Se trata de un padecimiento que incide principa! 

mente las primeras d~cadas de la vida, entre los 3 y los -

18 años con un promedio hacia los 9 años de edad, (3,S,12, 

17,21). La entida~·se puede observar en adultos con una 

frecuencia menor (18,41,48). En los estudios realizados 

en población esquimal Clausen reportó, que la enfermedad 

se preeent6 en todos los grupos examinados comprendiendo 

de los 3 a los 81 años, con una frecuencia de 56% en los 

individuos mayores de 30 años, (22). Es importante rnenci~ 

nar que un considerable ntimero de los estudios cpidemiol6-

gicos se han realizado en poblaci6n infantil y que es pos~ 
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ble que por esta raZOn no se conozca 1a incidencia y pre-

valencia real de HEF en adultos. 

No obstante su elevada frecuencia en grupos ~tn~ 

cos amerindios y de ascendencia mongoloide, la enfermedad 

ha sido reportada en mestizos, (5 1 18,21}, en cauc5sicos,­

(3,17,39,4B), en individuos de raza n~rra, (43,46), y en-

* Cape Colourdes, (44}. 

Las primeras referencias que se tienen de la en­

fermedad se deben a Helmes, (1894), en Groelandia, poste­

riormente a Stern en Alemania, (1922), a Lomhots y Berg -

quienes en 1965 detectaron alteraciones en la mucosa oral 

* de esquimales en Groelandia, compatibles con HEF • 

En 1956 y en 1960, Estrada relata al mis~o proc~ 

*Grupo racial constituido por una compleja me~cla de cau­

cásicos, Hottentot, (Khoi) y negros, asiAticos. Natura-­

les de sud~frica • 

. **Citado por Clausen en Ge~graphical Aspects of Oral Focal 

Epithelial ttyJ,erj>lasia, 1973. 
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so en niños 1ndigenas Katios, r..ordero en 1961 y Reyes en 

1961, ambos en GUatemala observaron varios casos con ca­

racterísticas similares, no obstante dichas alteraciones 

fueron diagnosticadas como papilomatosis. En 1964 Soner~ 

ra y Fonseca, bajo un detallado estudio clínico, citol6g~ 

co e histopato16gico realizado en 165 niños indígenas de 

la Misi6n de Tokuko Venezuela, detectaron en 54 de ellos, 

alteraciones rndltiples en la mucosa oral compatibles con­

hiperplasia Epitelial Focal. 

La e:1fex:medad es denominada H.i.perplasia Epitelial: 

Focal en 1S65 por 1L~hard, Heck y Stanley, nombre que se­

basa en el hallazgo histopatol6gico m~s sobresaliente en­

las lesiones de 19 niños navajos de Nuevo México¡ Heck en 

1961 hibia observado la entidad· en un niño navajo, por lo 

aue tambi~n es conocida como Enfermedad de Heck. 

Inicial.mente el padecimiento se hab1a estudiado­

en individuos de origen mong~loide, los antrop6logos han­

especulado que 1a pob1aci6n ind!gena de Pm~rica es conse­

cuencia de movimientos migratorios de Asia a Alaska, y de 

ah! a J\m~rica del Norte, y poster~ormente a Am~rica de1 -

centr~ y del Sur, 6 bien a la colonizaci6n de J'.\m~rica del 

sur por abor!genes de la Polinesia que navegaron a través 
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del Oc~ano Pac!fico, (24), lo que explicar!a la prevalen­

cia de la enfermedad en individuos de origen mongoloide,­

arnerindio, nativos de la Polinesia, Alaska, América del -

Norte, del Centro y del Sur. 

En la actualidad los casos reportados incluyen -

un elevado namero de pa!ses de América, (cuadro 1), y del 

resto del mundo, (cuadro 2). 

En J.Jé.xico dadas las caracter!sticas de su pobla­

ci6n es probable que la enfermedad se encuentre ampliameE_ 

te difundida, sin embargo en la literatura s6lo se citan-

5 casos presentados en una sesión cl!nica los cuales no -

fueron estudiados histopatol6gicamente (38). Por otra -­

parte Nam Tan en 1969, report6 el caso de un niño nacido­

en Texas de padres mexicanos que presentó mO.ltiples lesio­

nes en la cavidad o"r-al, que fueron diagnosticados como Hi­

perplasia Epitelial Focal (32) , 

La prevalencia del padecirni~nto var!a entre el-

0 .002 y el 35\; segCin las poblaciones estudiadas, {17), 

correspondiendo el mayor porcentaje al grupo de esquima­

les de Angmagssalik en Groelandia, (17,18), en los pa1--
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CUADRO 1. DISTRIBUCION DE PAISES EN AMERI.Ci\ CON CASOS 

DE HIPERPLASIA EPITELIAL FOCAL REPORTADOS • 

PAIS AUTOR AflOS 

ALAS KA JARVINS: GORLING 1971 

ARGENTINA 30RGHELI 1975 

BOLIVIA DECKER 1979 

BRASIL WITKOP 1965 

CAN ADA CLAUSEN 1972-1979 

COLOMBIA G0!-1EZ 1968 

COLO?WIA ESTRADA 1956-1960 

ECUADOR CLAUSEN 1973 

GROEZ.ANDIA CLAUSEN 1968-1970 

GUATEMALA REYES 1962 

MEXICO ROJAS 1971 

PARAGUAY FISHMAN 1969 

PlTERTO RICO PH1M·TPR 1 q.; R 

SALVADOR WITKOP 1965 

VENEZUELA SONEIRA-FONSECA 1964 

USA ARCHARD 1965 

USl"~ SHOCK-WALDMAN 1969 
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DJ:STRIBUCION DE Pl\ISES DEL RESTO DEL MUNDO 

CON CASOS REPOR"rl\DOS DE llil?ERPLl\SIA EPITE­

LIAL FOCAL, 

J?l\IS AUTOR ANOS 

Al'Rl:CA OCC;t:DENTl\L ANDERSEN 1971 

ALE1'\ANIA PFISTER 1983 

l\LEMl\Nil\ DETLEF 1979 

l\USTRl\LJ:A ADKINS 1971 

DINAMARCA SWEVERIN 1968 

EGIPTO EL - KAS!ll\B 1971 

llOLANDA STARINI< 1976 

INGLATERRA :.dANDUM 1970 

INGLATERRA GOODFELOW 1979 

IRAK ?ERR:!:MAN 1971 

ISRAJ';L BUC!INER 1973-1975, 77 

NIGERIA SAW'lER 1983 

SUDAFRICA VAN W:i'i' 1971-1977 

SUDAFRICl\ FARMA..tq 1975 

SUDl\F!UCA SllEAR 1978 

UGANDA CLAUSEN 1970 
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ses del Centro y de~ sur de J\mérica la prevalencia alcan­

za un 3.5% como mfixirno y Gnicamente en Venezuela un 34%. 

El patr6n de distribuci6n en los csqu~nalcs es -

muy irregular y esta directamente relacionado con ln pur~ 

za de la raza as! tenernos que la prevalencia va de un 3% 

hasta un 1 O% en aquellos lugares donde la mezcla con otros 

gnipos es ml\s evidente, mientras que en aquellos lugares con­

poca 6 ninguna mezcla se tienen prevalenci.as Ue un :t.r..: 6 

un 19.4% con un mfucirno de 35.8~. 

Por otra parte la elevada frecuencia de la enfe~ 

medad en niños de Tokuko Venezuela, es difícil de expli-­

car si se compara con las estadísticas de otros pa!ses de 

Am~rica Latina, aan tratándose de grupos étnicos con poca 

6 ninguna mezcla racial. 

HALLAZGOS CLINICOS 

C11nicamente son lesiones papulares, nodulares -

de base sesil, algunas de ellas pedunculadas, (35,37), -­

bien circunscritas que en ocasiones as?I"en forma de placü 



B. 

(en napa), sin embargo bajo 'J.na minuciosa inspecci6n los-

elementos individuales son evidentes. Su consistencia -

parece guardar relación con su localizaci6n y dimensiones 

pudiendo ser esta blanda 6 finne, (33, 37). De fonna oval 

6 redondeada que pueden aparecer como masas exofíticas 6-

incluso manifestarse como lesiones elementales planas, 

con un diámetro variable de 1mm. a 1.scm. aproximadamen­

te. Por lo general son mültiples, aunque tambi~n pueden­

presentarse como lesiones aisladas, (8 1 37), Su superficie 

es lisa 6 verrrucosa. 

L~ müyo=ta de las veces las lesiones desaparecen 

al distender las mucosas, algunas persisten sin modifica~ 

se (9). su color es generalmente el de la mucosa sana 6-

ligerarnente mSs pálido, apt reciendo algunas de ellas de 

color m~s blanco cuande se l~calizan en tejidos sujetos a 

continuo.rrordi.squeo 6 trauma, l35,42). En lengua ofrecen-

una apariencia diferente, algunas veces pedunculadas de 

:na~?or consistencia y de color más pt\lído, (33). Se les 

puede llegar a confundir con papilomas 6 fibromas mdlti-­

ples particulannente cuando se localizan a nivel de la l~ 

nea de oclusi6n Ce los molares y las lesiones son sujetas 

a continuo mordisqueo t19: . 
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se ubican Preferentemente en la mucosa labial 

cerca de las comisuras, especialmente en la mucosa del la 

bio inferior, al parecer las lesiones se desarrollan par­

ticularmente en sitios expuestos a traumü menor, tales e~ 

mo: labios, mfirgenes de la 1engua y mucosa yugal. 

En orden decreciente de frecuencia se localizan­

cn mucosa de labio inferior, mucosa de labio superior, m~ 

cosa bucal, lengua, labios superior e inferior; su locali 

zación en enc!a paladar y pilares es rara, (35,42) y ex-­

cepcional en piso de boca, (35 1 45}, lo más com~n es que -

se encuentren simultáneamente en varios sectores de la m~ 

cosa oral. En los esquimales más del soi se ubican en 

l.engua (17 ,18}. 

Decker (1960}~ menciona la presencia de una hi-

perplasia gingival acompañando a las lesiones de HEF; Fon 

seca (42), tamb1~n menciona este hallazgo, sin embargo al 

parecer se trata de una condici6n independiente, relacio­

nada con la higiene bucal y no de una manifestaci6n m~s -

de la HEF, dados el status socioecon6mico y las condicio­

nes higi~nicas de los sujetos afectados con mayor frecue~ 

cia~ 
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La evoluc~6n de la entidad generalmente es silen 

ciosa por lo que dif!cilmente puede ser establecio. el pe­

r!odo evolutivo, aunque cursa sin sintomatolog!a puede 

existir una ligera sensaci6n de ardor, Clausen cita el ca 

so ~e una niña de 15 años de edad, que present6 un tiempo 

de evoluci6n muy corto {4 meses) que se acanpañ6 de dolo~ 

No obstante en el mayor ntlmero de los casos el -

paciente s6lo percibe la presencia de las lesiones por -­

contacto de la lengua con las mismas, 6 bien por sus re-­

percuaiones est~ticas. (6) 

En la literatura se citan tiempos de evoluci6n 

que van de 1 a 3 años, (22,36), no obstante se menciona 

un caso de 12 años de evoluci6n, (26) SOck en 1983 repor­

ta un caso de HEF familiar donde la madre de 47 años de 

edad present6 una lesión en lengua que ella refiere ser 

la Onica de varias similares que tuv6 en su niñez y que 

ha peisistido sin ningGn Cambio, el diagn6stico fu~ con-­

fi~ado histoplto16gicamente. 

Se han reportado casos de remisi6n espont&nea 

de 1a• lesione• en per!odos que van de 3 meses, de 1 a 3 

años (6,36,41). Algunos autores han observado que 1a en--
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fermedad remite hacia los 18 años de edad, (S,J0,35,43). 

ETIOPATOGENIA 

Uno de los aspectos más controvertidos e intere­

santes de la enfermedad es el de su etiopatogenia, varias 

teorías se han postulado para explicar su origen. Se ha 

mencionado deficiecia en vitamina A y complejo B, (42)¡ -

trauma (45}1 Clausen por otra parte menciona que los ali­

mentos demasiado duros, {cocodrilo,yuca,v!boras, etc.) -­

alimentaci6n de los nativos Quichuas y Huinos del Ecuador 

pueden actuar como promotores de las lesiones de HEF, (16) 

Bergenholztr' cita alergia e irritación por co--­

rriente galv~nica en dos caos cuyas lesiones remitieron al 

retirar las obturaciones d~ amalgamas que presentaban sus­

pacientes sin embargo la prueba de parche result6 negativa 

y sus experimentos galv&nicos no fueron concluyentes. 

Se ha observado la enfermedad en individuos que 

presentaban alteraciones sist~micas, tales como: enferme-
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dades.infecciosas tratadas con sulfonamidas, {3) parasit~ 

sis (5), glomerulone·fritis cr6nica tratada con ciclofoSf!_ 

mida, aziatropina y prednisona (32}, artritis reumatoide, 

tratada con fenilb~tazona y permarin (48}. Todos estos -

f§rmacos no presentan reacciones alergicas en boca con -­

las caracter!sticas de la HEF y ünicamente en el caso de­

la glomerulonefritis las lesiones aparecieron en forma -­

concomitante al inicio del tratamiento con ciclofosfamid~ 

Por lo que es posibl.e considerar que a1teracianes 

en el sistema irununol6gico favorecen la aparición de las­

lesiones, de HEF1 otro factor importante es la predispos~ 

ci6n gen~tica, finalmente la combinación de ambos con 1a­

participaci6n de agentes infecciosos oportunistas y f act~ 

res promotores 6 desencadenantes comp1etar!an 1a comp1eja 

cadena mu1ticausa1 responsab1e de la HEF. (cuadro 3). 

El posible origen gen~tico es argumentado en fu~ 

ci6n de su elevada frecuencia en individuos mongoloides y 

amerindios y a que esta va disminuyendo en mestizos, sie~ 

do m~s rara en las razas negra y cauc~sica, (3,4,19,45, -

SO). As! como la presencia de la enfermedad en hermanos­

gemelos (3,43)1 llamando la atenci6n 1a aparici6n de una-

1esi6n en gemelos con la misma locaiizaci6n (8). 
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CUADRO 3. ETIOPATOGENIA 

I 

FACTORES N FACTORES 

PREDISPONENTES p DESENCADEN!u"l'I'ES 

Al GENETICOS E Al TRAUMATISMO 
, 

Bl DESNUTRIC:!:JN c Bl A:.zr.~ENTOS DUROS 

C) DEFICIENCIA c Cl I RRI T l\.N'l' ES 

INMONOLOGICA r Dl ALERGENOS 

D) ENFERMEDAD o 

SISTEMICA. s 

A 

Rt>p!:esentaci6n diagra.-rnática de l.as diferentes teo-

rías etiopatol6gicas de la HEF. Desde el punto de vista 

del autor, de este trabajo donde se propone una interac­

ci6n de factores predisponentes, desencadenantes con PªE 

tic1paci6n de agentes infecciosos. 
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La remisi6n de las lesiones no apoya el punto -

de vista gen6tico, no obstante este no puede ser decart~ 

do en su totalidad ya que existe la posibi lidarl de un -­

factor de índole gcn6tico que actGc como mecanismo pre-­

disponente (16, 50}. 

La existencia de casos familiares; la presencia 

de lesiones verrugosas en piel tanto en los pacientes -­

con HEF como en sus familiares sugieren una cierta ~us-­

ceptibilidad a infecciones virales causadas por el grupo 

d~ l~s papova virus hurranc (HPV). 

Ll.r..:na la atenci6n su elevada prevalencia en ni­

ños, lo que sugiere una fuente de contagio a travás de -

juguetes, utensilios 6 dulces y alimentos que son lleva­

dos a la boca y que con frecuencia comparten los peque--

ños (45). Por otra parte la ubicaci6n preferente de las 

lesiones en los sectores anteriores de la cavidad bucaL~ 

apoya esta hip6tesis. Es interesante mencionar el ha --

llazgo de HEF en un caucásico casado con una mujer esqu! 

mal que ai iguai que sus hijos present6 maitiples lesio­

nes en la mucosa oral {1B]w 

Recientemente el investigador inglés Herbert --
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Pfister, logró cnr.:ictcrtzar en 3 de G c.:isos de HEF, un -

papov av irus hur.iano (l-iP'l DN'A), el cu;:i.l fu~ dcnomi-

nado HPV 13, Pfister dcmostrd dcspufir..; df'! laboriosas pru~ 

bas que este Ví.rus no guardn rclac:i.dn cori lof> llPV DHA e.o 

nacidos. El llPV 13 presentó rcacci6:! ctuzadu. cc.n el. HPV 

6 y el HPV 11, en una proporci6n de 4 y J't. rcspectivan\c~ 

te y ninguna rea.cción cruzad.:i -::on el resto de 1os pLl.pov~ 

virus humanos (28). 

El autor explica que las tres biopsias negati--

vas bien pudieron deberse a que la cantidad de DNA en --

los virus de esas lesiones no fuer~ suficiente para dar-

respuesta a las pruebas de sensibilidad, ya que en dos -

de las positivas la respuesta fué muy d~bil y únicamente 

se logró la detección del virus con la prueba de hibrid!!_ 

* ci6n "southern Blot" , Pfister tambi~n menciona la factf. 

bilidad de que existan otros papovavirus humanos relaci~ 

nades con la HEF, aün no identificados (28) • 

* Recuperaci6n y transferencia (Blotting) de ácidos nu- -

cléicos fraccionados para la identificación de virus. 
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Lo que resulta evidente de sus pruebas es que 

la HEF no guarda relación directa con ~inguna de las -

otras entidades causadas por el grupo de los Papovavirus 

tales como verruga vulgar, verruga plana, verruga de - -

Buchtner1 epidermoplasia verruciforme. Llamando la aten 

ci6n su relaci6n con los papovavirus 6 y 11 ambos causa~ 

tes de lesiones en las mucosas1 el HPV 6 con el condilo­

ma acuminado y el HPV 11 con papilomas lar1ngeos. 

HISTOPATOLOGIA 

Apoyando los resultados del Dr. PZister, se en­

cuentran los hallazgos histopatol6gicos, los cuales son­

referidos en la literatura por la gran mayoría de los a~ 

tares (3,9,15,20 1 25,26,29 1 34,37,39,40,45,47}, al micros­

copio 6ptico est&n preserites algunos cambios semejantes­

ª los producidos por agentes, virales, aclarando que no­

tados los que a continuaci6n se describen son exclusivos 

de ellos. 
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I ALTERACIONES CELULARES 

l.- Degeneraci6n balonizante, en las c6lulas -­

epiteliales de los estratos superficiales 

del epitelio de la mucosa oral. 

2.- Edema intra y extracclular, en las células-

epiteliales <le l.o~ cstr.:;.tos cspi.nosc y gra-

nuloso del epitelio de la mucosa oral. 

3.- Presencia de c~lula5 con aberraciones nu---

ele ares simulando mitosis a tí.picas, (dcgen~ 

• raci6n mitosoide) , localizadas en cualqui2_ 

ra de los estratos particularmente en el e~ 

pinoso y generalmente asociadas a grar.des -

cálulas balonizantes. 

4.- cálulas binucleadas en los estratos superi~ 

res del epitelio de la mucosa oral. 

*Su origen s~ c:-::plic~ desde dos pnnt.nc:; de ,rista: al Ma-

nifestaci6n de los cambios degenerativos en el núcleo -

infectado• b) ~lit os is inducida por el agente viral, qUC' 

completa su ciclo. 
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5. - NQcleos con degenexaci6n granular, hipercr2 

m:iticos. 

6.- C~lulas en tiro al.. blanco (target), que se­

manifies tan con un halo claro per.:i'..nucl.ear. 

:n AI,TERACIONES MOR:FOLOGICAS 

Los cambios milis sobresalientes en la Morfología 

del. epitelio sont 

1.- Hiperp1asia Epite1.:lal.- ObservAndose acant~ 

sis 1 engrosamiento y anastomosis de las pr~ 

yecciones epiteliales 1 así como profundiza­

ción de las mismas hacia el estroma. 

2.- Aspe~~º reticular en los estratos superfi-­

ciales del epitelio rel..acionado con el ede­

ma. 

Otros hallazgos son: 

1.- La ligera 6 moderada paraqueratos1..s 

2.- Ocasional degeneraci6n 1icuefacta de la mem 

brana basal en aquellos sectores donde se -

presenta un denso infi1 trado inf1amatorio ,-
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(22,45). 

3.- Algunos autores refieren la presencia de -­

disqueratosis aislada Cl,42,29). 

4.- Ligero aumento en el nOmero de las mitosis. 

En el tejido conectivo, llamo la atcnci6n un i~ 

cremento en la vascularidad y la vasodilatación. En la-

literatura se cita la presencia de un infiltrado inflama 

torio de tipo cr6nico repreaentado por linfocitos y ese~ 

sas células plasmáticas (9 ,45) / el cual no es constante­

Y var!a pudiendo ser ligero, moderado ó muy denso. 

Se menciona la presencia de sialoadenitis con -

dilataci6n de conductos, en forma ocasional (4,32}. 

III ESTUDIO DE ULTRAESTRUCTURA 

En estudios de microscopía electr6nica, han si­

do observadas part!culas virales semejantes a Papovavi-­

rus en los nücleos de las células epiteliales superfici!!. 

les (14,24,25,26,46l, y tam.bie!n en las muestras obteni-­

das de un chimpancé que present6 lesio~es clínica e his-
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topatolOgtcas tfpicas de !IE.F, (291. \ 

son part!culas de forma esf ~rica ~ poli~drica 

consistentes en un centro 6 coraz6n electrodenso y una 

cubierta electrolrtcida, El centro mide aproximadamente-

400 A y la part!cula canpleta 600 A, (14)1 Hollander re­

fiere un diámetro de 400 a 430 A (29); Hanks de 350 a --

450 A (26), estas diferencias pueden tener dos explica-­

ci.ones; La primera, que la parte correspondiente a la -

cubierta no siempre es percibida y la otra a que es posi 

ble observar part!culas con la misma morfolog!a aunque 

m!s pequeñas y que finalmente no son m3s que formas inm~ 

duras t14 I. 

Las parttculas virales observadas intranuclear­

mente pueden presentarse en conglomerados dispersos en -

el nrtcleoplasma, '5 bien forma pequeños grupos distribuf 

dos al azar en el nacleo (29) / las partículas son evide!!_ 

tes en citoplasma celular anicamente cuando se ha roto -

lzi membrana nuclcn.r {'16)'. 

El ar~~glo cristalino de las part!culas virales 

s6lo ha sido observado en un caso por Van Wyk (46). 
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Las células infectadas muestran U••Lt serie de -­

cambios nucleares y citopl~smicos, aunque se ha sugerido 

que el. proceso degenerativo de lu.s c~lulas sigue una se­

cuencia, lo más com11n es que encontremos células con di­

ferentes grados de afectaci6n simultáneamente. 

A contivuaci6n se describen los cambios degene­

rativos nucleares de acuerdo a lo citado por la literatu 

ra (l.4,46). 

CAMBIOS NUCLEARES 

1.- Membrana nuclear intacta y sin marginación­

de la cromatina. 

2.- Membrana nuclear intacta con condensaci6n y 

marginaci6n de la cromatina. 

3.- Presencia de indentaciones en la membrana -

nuclear ligeras ó moderadas con marginación 

de la cromatina condensada. 

4.- Indentaciones profundas y nidos de la croma 

tina marginada con engrosamiento de la mem­

brana nuclear acompañada de segmentos desin 

tegrados. 
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s.- En un ~atado m!s avanzado, la ~lula degen~ 

rada muestra nidos de cromatina y partlculas 

dispersas en el Area nuclear y en el inte-­

rior de los nidos crornat!nicos, finalmente­

la membrana se desintegra totalmente y el -

citoplasma se llena de masas condensadas de 

tonofilamentos. 

LOs cambios citopl~srnicos pueden aparecer en -­

forma independiente a los detectados en los ndcleos, no­

obstante parece existir cierta relaci6n 6 asociaci6n en­

tre ambos. 

Cl\MBXOS CXTOPLl\SMXCOS 

.l.- Granulaci6n en la matriz citopl!smica alre­

dedor del ndcleo, son gr~nulos de 100 a 300 

A semejantes a glucógeno. 

2.- Párdida del citoplasma perinuclear (vacuol! 

zaci6n), principalmente en las células de -

la capa espinona. 
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3.- Fragme~taci6n de los tonofilamentos en esta 

zona. 

4.- Condensaci6n de paquetes de tonofilamentos­

Van Wyk observó que estos tonofilamentos -­

asumtan un arreglo radial de la pared celu­

lar a la membrana nuclear {46). 

s.- Formaci6n de vacuolas intracitopl~smicas a! 

gunas de ellas de gran tamaño capaces de 

desplazar al nOcleo hacia la periferia. 

Algunas células s6lo muestran ligeros cambios 6 

incluso ninguno, tanto nucleares como citoplásmicos. 

PRONOSTICO 

La HEF, es una entidad de curso benigno, Pfis-­

ter (28), en func16n de que c1 PHV DNJ\. 11 ha sido asoci!:_ 

do a carc~noma de cérvix tom6 20 carcinomas de la regi6n 

para demostrar la presencia del papovavirus de la HEF y­

los resultados fueron negativos. 
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La entidad remite espontánerunente, no obstante·· 

para su tratamiento se ha admini:strado d6sin de 50 000 -­

unidades de vitamina A diariruncntc dur.~nt0 un mes sin -­

buenos resultados (42), irununizaciones {33}, tctracic1i-

na (33), en ambos casos sin ~xito. Ln remoc~6n quirrtrg! 

ca de las lesiones parece eliminarla total.mente ya que -

no se ha informado recurrencia en los casos así tratados 

Este procedimiento, sin embargo sólo esta indicado partf 

cularmcnte en dos casos: 

1.- cuando las lesiones alcanzan un tamaño con­

siderable que interfiera con las funciones­

fisiológicas de la boca. 

2.- cuando la localizaci6n de las lesiones es -

muy anterio~ y constituye un problema est~­

tico importante para el paciente. 

DJ:AGNOSTrco orFERENCrAL 

Aunque la enfermedad ofrece características el~ 

nicas muy peculiares en ocasiones es necesario diferen--



ciarla de otras enLldades, quiz~ mils con rines epidemia~ 

l~gicos que de tratamiento; en el cuadro 4 se aprecian -

las caracter!oticus clínicas m~s sobresalientes de algu­

nas patolog!as que pueden ser confundidas con lesiones -

de HEF. Y en el cuad.ro 5 l.os aspectos histopatológicos­

de cada una de ellas. 

I.a correlaci6n clínico-histopatol6gica de" estos 

padecimientos permite establecer el diagnóstico de pres! 

ci6n con facilidad; esto es de particular importancia en 

el caso de la Hiperplasia Fibroepitelial difusa ya que -

su aspecto clínico es similar al de la HEF, de modo que­

en este caso s6lo el estudio histopatol6gico permite es­

tablecer el diagnóstico de certeza. 
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MATERIAL Y METODOS 

Se exaninaron 2856 niñcls de las escuelas primarias: José-
• 

María ?-t>relos y Pav6n y Siervo de la Naci6n, turnos matutiro y ves­

pertino, ubicadas. en el Mlnicipio de Chimalhuac:in Estado de ~i=. 

Para el esb.ldio epidemiol&;Jioo en su as¡:ecto cl!nioo se -

utilizaron abatelerquas y luz natural, los datos obtenidos se regis­

traron en una fozma de recolecci6n de datos adaptada para los fires­

d:! este esb.ldio del fcn:mato utilizado para solici t:ud de estudio his­

topato16;¡iex> de la ENEP-Zaragoza+ (51), (l\pl!ndice l). Se detecta­

:cn e."lt::'e otras ancrnalías de tej id::as duros y blandos 31 niñ::>s o:Jn -

:ntlltiples crecimientos asintanáticos ce la :nrucosa oral que clí.níca-

mente fUeron diagn:isticad:>s a:mo Hiperplasia J;pitelial Ebcal (Enfer­

medad de !eck) • 

Se excluyeren del estudio aquellos pacientes que pre.sen~ 

ron lesior.es e1evadas de tejidos blandos o:mo papilanas, fibrana.s, -

Imlo::>celes, cicatrices. Se CDnsider6 tanbién alqunos elanentos anat.6 

mi=s que asuoen aspecto ¡:a¡:ul.ar = el a:mienzo de la linea de - -

oclusi6n en anbas o:misuras (colliculus angularis), frenillos, sali­

da de oonductos sal.iva1es y papilas 1in;ual.es. los casos 01}0 as¡:es, 

to cllnioo ofreci.6 dudas ro fueron oonsiderados en el estudio. 

+ Eso.lela Na::ic.na.i de Zstlldios Profesionales 
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Los casos detectados fueron examinados deta1la­

damente y fotografiados en la Cl:ín ica I1'1SO++ Chirna1hua-­

can de la ENEP-Zaragoza, U.N.A.H. 

Se cit6 a los padres de familia de los niños 

afectados, con objeto de apl.icar una pcquema encuesta P!:, 

ra evaluar aspectos de tipo soc1oecon6mico de interés p~ 

ra el estudio as1 como los relacionados con el estado de 

salud general del niño, (Ap~ndice 2). Se aprovecho esto:?. 

ocasión para solicitar su autorizaci6n para la toma de 

la biopsia de las lesiones presentes en boca y piel de 
sus hijos, se les pidi6 se presentarán el d1a de la in-­

t·ervenci6n quirtlrg ica con los hermanos de l.os enfermos -

para examinarlos. 

No respondieron a 3 citatorios los padres de 9-

niños, por lo que los datos de la encuesta socioecon6mica 

fueron proporcionados por los hermanos mayores 6 por los 

mismos niños algunos datos de estos pequeños no fueron -

registrados porque los desconoc1an. 

En total se tomaron 14 biopsias de las lesiones 

de la cavidad oral y 3 de piel, de verrugas vulgares. 

++ Investigaci6n de Modelos de Servicio Odontol6gico. 
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En algunos casos cuando las lesiones se presen­

taron en hermanos, oc tom6 la biopsia anicamcnte del m§s 

afectado y s6lo en un caso se biopsi6 a dos hermanos. 

Al examen clínico los niños no presentaron da-­

tos de enfermedad sist~ica de importancia que contrain­

dicarS la torna de la biopsia, los padres negaron antece­

dentes 6 padecimiento actual de inter~e para la seguri-­

dad del niño durante el procedimiento. 

Bajo anestesia local por inf iltraci6n en los t~ 

jidos de la mucosa oral adyacente a las lesiones, se eli 

minaron los elementos papulares 6 nodulares de mayor ta­

maño, utilizando mango de bisturí y hojas del nO:mero 12 

y 15. 

El material obtenido fu~ cortado en dos porci~ 

nes para su estudio en microscopio 6ptico y microscopio 

electr6nico, en el primer caso se fij6 en soluci6n de -

fonnolaldehído al 1oi y en el segundo en formolglutara! 

dehido. Las muestras para su estudio al microscopio 6e 
tico fueron procesadas en la forma usual y teñidas con­

hematoxilina-eosina, los tejidos fijados en soluci6n de 
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formolglutaraldeh!do, fueron postfijadas en 10% de tetr~ 

xido de osmio deshidratados y embeb~dos en resinas ep6n; 

Los especímenes en este caso fueron cortados a­

una micra y teñidos con azul de tolouidina, los semifi-­

nos as1 obtenidos se observaron en microscopio 6ptico p~· 

ra la selecci6n de campos sospechosos 6 sugerentes de a!_ 

teracio.nes celulares por agente viral. Los espec!menes-

que no evidenciaron cambios sugestivos fueron descart~­

dos para su observaci6n al microscopio electr6nico. 

El material seleccionado se cort6 a 100 Mn (mi­

limtcras), el contraste de las secciones ultrafinas se -

realizó en base a soluci6n de acetato uranilo y citrato. 

El material fuá examinado en un microscopio electrónico 

ZEISS EM 10 C. 

Los niños fueron examinados 6 y 12 meses des--­

pu~s sin realizar biopsias de control. 



32. 

RESULTADOS 

Corno ya se mencionó se realizó un estudio epide­

mio16gico contemplando ~spectos socioculturales, cl!ni--

cos, histopatol6gicos y de ultraestructura. Fueron exa-

minados 2856 escolares, 1395 niñas que alcanzan u n 49%-

y 1461 niños que corresponden a un 51% del total de la -

muestra, (gráfic~ I), l~ distribuci6n por cdnd y sexo se 

observa en el Oladro L en la Gráfica 2 los porcentajes-

que corrcs1"1nden a cadd varlablc (edad-sexo) .. 

Se· .:le :.:ce aron 28 niños con lesiones mültiples en 

la mucosa or~l y 3 con lesiones Gnicas: la distribución-

por edad y sexo de los niños afectados se observan en el 

_"\ ~t :o 7 y en la Gráfic~ 3 lo!:i P·.Jrcentajes alcanzados 

PC.!.. sexo. 

La prevalc!tic .... a de la enfermedad fu~ de 1. 08 mos-

trando cierta predilección por el sexo femenino, aunque 

la diferencia no fu~ significativa al aplicar la prueba-
2 

de X con corrección de Yates. 

En relaci6n al aspecto racial y al posible ori-­

g~n genético de la HE!, los datos obtenidos en el estu--

dio indican que ~e tr~t~ de una población mestiza¡ todos 



i 
' ~-- -----··---

¡ 
¡: 
L 

i 

.f 

i 
r·· 

. -~-,~-:~[:·'.-~'. :-
·----·---,¡-·· 

EXA 

.. 150J 

1000 

... cS'lO. 

.u 

lNP--005 

-----'--·-----'---·--· -·--·--------~ 

... ;. 
L 

----11 
•----====---,,SEX0 

MASC FEM 

Se Rri:;ísrru\N 105 PO~. POR SExO DE LOS Nil'OS QUE F!JE­
RJN Ex:AMINAIXlS IlURl\Nl'E EL EsrtIDIO, OBSER\/ANIXlSE UN.'\ LIGEW\ 
DIFERENCIA ~ PREIXlMINIO MASCULIN:J. 

, 



CUADRO 6. 

E o A o 

6 

7 

8 

9 

' 10 

11 

12 
. 

T o T A L 

34. 

DISTRIBUCION POR EDAD Y Sl::\O DE LOS NI~OS 

EXJ\1',INADDS ~ 

s E X o '1'0'1',"\.L 

o ·o 

203 183 38G 
' 

205 213 412 

227 237 504 

207 184 391 

218 230 -148 

192 164 176 

89 lJ_ $ 202 

l 395 1 461 2 856 
1 
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DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO DE CASOS DE 

llIPERPLJISIJI EPITELIAL FOCAL. 

_.,, 
~ 

CASOS . m•IENIN::l Ml\SC!JLIN:J 

2 2 o 

2 o 2 .. 

6 3 3 . 

4 2 . ' 2 

7 3 4 ---
7 6 1 .. 

2 1 1 
-

1 1 o 

3l. 18 13 -

x2 
= 2. 835 (a::N CORRECCION DE YM'ES) 
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los niños son originarios de Chimalhuac~n, u ~.xcepci6n -

de una niña que naci6 en Nctzahual.c6yotl y qua ha radie~ 

do en el Municipio de Chimalhuacán desde hace Uo~ años. 

Los padres de los niños son también de eGte Municfpio y­

s6lo tres de ell.os provienen da Oaxaca, !-tichoac5.n y Di"1-

trito Federal. 

Los niños Viven en barrios 6 colonias cercanas a 

las escuelas solamente cuatro de ellos de barrios más -­

distantes. 

El agua que surte a estas colonias proviene de -

pozos diferentes, de modo que se descarta una fuente de­

infecc16n coman a través del agua, los hogares de los 

pequeños reciben agua potable y s6lo uno da ellos agua 

de pipa. 

Las familias a las que pertenecen los niños ~on­

numerosas con un promedio de 8 miembros por familia (Cu~ 

dro Bl. Los materiales de construcción de l~s casas ha-

b!taci6n son: tabique 28, adol:1e l., cartón. El nfunero de 

habi tac~ones para dormir es entre 2 ·y 3; y el. ntírnero de­

personas que duennen con e 1 enfermo de 4; evidentemente 

e1 hacinamiento y las condiciones de las viviendas favo­

rece l.a transmisi6n de enfermedades i~fecciosas, hecho -



CUADRO 8. 

. NUMERO 

3 

2 

1 

7 

6 

6 

4 

2 

31 

39. 

NUMERO DE MIEMBROS DE LAS FAMILIAS DE LOS 

NiflOS AFECTADOS 

MIEMBROS TOTAL 

4 12 

5 10 

6 6 

7 49 

a 48 

9 54 --
10 40 

. 12 24 

243 
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en el que se explica los casos familiares observados en­

este estudio. 

En nueve casos se detectaron familiares con le-­

sienes cl!nicarnente compatibles con HEF, en seis de 

ellos se trata de hermanos, sobrinos 6 primos que asis--

ten a la misma escuela. En el cuadro 10 se puede apre---

ciar la edad, sexo y el parentesco de los familiares - -

afectados.* 

El resto de los familiares de estos niños no pa­

decen 6 no han padecido la entidad, aunque e~ necesario­

aclarar que no todos ellos fueron examinados, y que ade­

mls selo en dos casos se ten!a conocimiento de las les!~ 

nea, por lo que es factible que si en algOn momento pad~ 

cieron la enfermedad, por su curso cl!nico silencioso no 

la hayan detectado, 

El examen de la cavidad oral revel6 mGltiples l~ 

s~ones cuyo tamaño variaba de O.OS nun a 1.00 cm. de diá­

metro1 su coloración.era semejante a la de la mucosa sa­

na adyacente y en ocasiones ligeramente m~s p§lida, pre-

• Para el estudio s6lo se consideraron a los familiares 

que asisten a las escuelas. 
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" CUADRO 9. 

E s c o L A R 

= = 
1 11 

2 10 

3 8 

4 10 

5 10 

6 10 

7 10 

8 6 

9 7 

* NJ SE EXRUNJ 

DISTRIBUCION DE CASOS CON FA~ILIAIIBS AFEC 
TADOS • -

E s F A ~ I L I A R 

_, 
PARENI'ESOJ = SEXO 

FlMNIID llER'W<A 9 mmoo 

ra:rnnp HmWlJ 18' 'l.llS:ULINO 

"""""" llER'W<A 18 FlMNINO 

PRIMJ 9 >11\SCULIID 
:-wmr.mi HEJ&NA 18 mm mi 

llER'W<J 8 M1\SCULINO 

M11SOJLINO SJBRINA 11 mm mi 

w.saJLnll llERIW<A 8 mmoo 

ID!Ellnll PP.L'-0 9 Ml\SCULOO 

FIM:NINO llE!Ml\NA 11 FIM:NIID 

Ml\SOJLINO MADRE 40 FIM:NINO 
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st:ntando conc.ornos regulares, ovales 6 redondeados, su 

superficie gencrn1mente lisa en las pequeñas y nodular 6 

verrugas en las de mayor tamaño, acompañfindose de una b~ 

se sesil y de aspecto papular 6 nodular, (Fig. 1 a,b,) -

completamente asintom§ticas. La localizaci6n de las mi~ 

. mas se aprecia en el Cuadro lD, presentándose con más fr.e 

cuencia en la mucosa de: labio inferior (Fig. le) y en -

orden decreciente en la muces~ del labio'superior, comi­

suras, mucosa bucal, lengua, en encía s6lo Se observó -­

una lesión pequeña, 21 casos presentaron afectación bil~ 

t.· "'.:'~.1 y 9 fueron unilaterales, en general se trata de le 

~iones mGltiples localizadas en varios sectores de la mu 

cosa bucal; Gnicamente tres casos de lesiones aisladas -

dos ubicadas en lengua y una en mucosa labial superior. 

El grade de afectaci6n varía en los niños, pre­

s..__:",t:.;.ndose desde 1'3siones muy pequeñas poco aparentes -

hasta lesiones difusas generalizadas con franca manife~ 

taci6n de la enfermedad (Fig. 1d) que como razgo comGn­

tienden a desaparecer al distender las mucosas, persis­

tiendo s6lo las de mayor tamaño. 

El t:i P.mpo de e1v·t:·.luci6n no pudo ser precisado, -

las lesiones de los familiares adultos abarcan períodos 
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CUADRO 10 - DISTRIDUCION DE LAS LESIONES EN LA MUC~ 

SA BUCAL • 

LOCALIZACION No. DE CASOS 

MOOJ~ LABIAL SUPERIOR 10 

MI.OlSI\ LABIAL INFERIOR 26 

Ol!ISURAS 9 

MXlJSI\. llUQ\L 10 

:i:=JA B 

El«:IA 1 

NUME:ro Bll.ATERAL UNILATERAL 

' llJLTJ:PLE 21 CASOS 9 CASOS 

AISLADI\ - 3 CASOS 
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FOI'QGRAFI'A l. As¡;:ectos Cll'.nicos de lesiones de H.E.F.: 
A) lesi6n de gran tanaño con 10 años de evoluci6n / 
B) , C)m'Cll tiples lesicnes pa?Jlal:eS de HEF, con -
tendencia a desaparecer al distender las muoosas ,­
D) su localizaci6n en ccrni.suras. 
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de 12 a 20 años aproximadamente, 

En cinco casos se observaron lesiones verrugosas 

en piel localizadas en cara, manos, brazoz, piernas; t~ 

bién refirieron familiares con lesiones semejantes, alg~ 

nos de ellos fueron examinados y no manifestaron lesio-­

nes de HEF cuadro ll •· 

HISTOPATOLOGIA 

Los 14 especímenes estudiados bajo el microsco-­

pio 6ptico mostraron en mayor 6 menor grado cambios sug~ 

rentes de un proceso infeccioso de índole viral. A con-

tinuaci6n se mencionan los hallazgos más sobresalientes. 

ALTERACIONES CELULARES 

1.- Presencia de grandes c~lulas balonizantes -­

con aberraciones nucleares semejantes a mito 
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E D A D 

6 

9 

10 

10 

10 

11 

11 

11 

CUADRO 11, 

S E X O 
ID!. Ml\SC, 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

DISTRIBUCION DE CASOS CON LESIONES EN PIEL Y BOCA 

LOCALIZACION DE ANTECEDENTES 1 FAMILIAR CON LESION -
VERRUGAS • EN PIEL • 

- - 2 HERMANOS 

- BRAZOS (6 MESES) - -
CARA,HANOS,DEDOS - - - -

BRAZOS - - 1 HER"ll\NO 

- MHNOS 1 3 AIWS) - -

BRAZOS - - - -
.. 

MANOS Y BRAZOS - - 2 HERMANOS 

CARA,LABIO SUP. - - - -
1 
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sis atípicas (degeneraci6n mitosoide).prese~ 

tanda una considerable variaci6n en estos -­

cambios nucleares y cromatínicos, llama la -

atenci6n su incremento en nt1mero en las le-­

sienes más antiguas (Fig. 2a). 

2.- Citoplasma vacuolado espumoso 6 finamente -­

granular. 

3.- Núcleos con degeneración granular que se ma­

nifiestan como núcleos hípercromáticos con -

gránulos más obscuros dispuestos irregular-­

mente a lo largo de la superficie nuclear -­

(Fig. 2b) • 

4 .- C~lulas binucleadas {Fig. 2c) 

s.- !:álulas en el tiro al blanco (Target), cara_s 

terizadas por la vacuolizaci6n perinuclear -

del citoplasma, manifestándose como un halo­

claro envolviendo al núcleo y circundado por 

un citoplasma m§s denso de aspecto norrnill 6 

ligeramente granular (Fig. 2d). 
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FOI'CGRAFIA 2. Alteraciones celulares observadas al microscopio de 
l.uz: A)degeneraci6n rnitos:>ide, B)da;Jeneraci6n -
granul.ar del. nGcleo (Fl.echa) , C) cél.ul.as binuclea­
das (Flecha) , D) c:él.ul.as Target (Fl.edla. 
a,c,d (lOOx) b (400x) • 
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II AI.TERACIONES MORFOI.OGICAS 

l.- El hallazgo más sobresaliente y constante -­

fué el de la Hipeplasia del Epitelio Escamo­

so Estratificado, el cual mostr6 una ligera­

paraqueratosis, marcada acantosis, engrosa-­

miento, confluencia, anastomosis y profundi 

zaci6n de las proyecciones epiteliales hacia 

el estroma de Tejido Conectivo de Sostén - -

(Ficj. Ja) N:itoria tanbién la intensa basofilia 

de 1a capa basal, la cual mostr6 incrernento­

en el nC1mero de c~lulas, no obstante no se -

observ6 incremento en la actividad mit6sica. 

2.- Edema intra y extracelu1ar en los estratos -

superficiales del epitelio a veces ocupando­

amplios sectores del mismo, el cual asume a~ 

pecto reticular, causado este por la vacuo!~ 

zaci6n del citoplasma celular (Fig. 3 b,c). 

En ocasiones se observó engrosamiento de la mem­

brana basal y en algunos sectores asociados a un modera­

do infiltrado inflamatorio celular ligera licuefacción -



o 
"' 

FOfOORAFIA 3. Aspectos histopatol.6gioos ele lesiones de lliperplasia !;pi 
telial Focal: A)hiperplasia epitelial anastanosis y -= 
profurdizaci6n de proyeccianes epiteliales, B)edena, ~ 
tese vaamlizaci6n ¡:erinuclear del citoplasna (Flecha)­
C)graniles células en los estratos su¡:eriores del epite­
lio oon marcado edana. a (SOxl, b y e (lOOx), 
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de la misma. 

El Tejido Conectivo de Sostán, de aspecto normal 

presentó eventualmente un ligero infiltrado inflamatorio 

cel.ular de tipo cr6nico repreSentado por linfocitos y ·:?!. 

casas c~lulas plasm~ticas, con tendencia a concentrarse­

en algunas ftreas de la lfunina propia. Un hallazgo cons­

tante fu~ el aspecto papilar del tejido conectivo, as! 

como la vasodilatación e incremento en la vascularidad 

del estroma. 

El Tejido Glandular examinado, constituido por -

.9l~ndulas salivales accesorias de tipo mucoso no eviden­

ci6 cambios representativos. 

LOs especímenes correspondientes a las lesiones­

de p~el presentan marcada hiperortoqueratosis, con 11--­

neas de paraqueratina que corren paralelas a las proyec­

ciones epiteliales. Evidente hiperplasia epitelial me~ 

trando acantosis, papilomatosis confluencia de las pro-­

yecciones en sentido centrípeto dirigidas hacia el c~tr2_ 

ma de Tejido Conectivo, se observ6 vacuolizaci6n de las­

c~lulas en las capas superficiales del epitelio, no obs­

tante en algunas áreas se extendía a lo.largo de todos -
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los estratos del epitelio; los nacleos en estas c~lulas­

se observaron picn6ticos otros hipercromSticos rodeados­

por un halo claro circunscrito por citoplasma de tipo -­

granular (Células Target), no se apreci6 incremento en -

las mitosis, ni basofilia en la capa basal, la membrana 

basal permanece engrosada y no hay evidencia de infiltra 

do celular inflamatorio en el Tejido Conectivo. 

El Tejido Conectivo de Sostén es de aspecto nor­

mal con un ligero aumento en la vascularidad. 

III ULTRAESTRUCTURA 

Al estudio de ultraestructura las c~lulas epite­

liales mostraron: 

1.- Presencia de partículas electrodensas polié­

dricas formando placas con1pactas 6 bien gru­

pos dispersos de 400 A~ de diámetro localiz~ 

das en el citop.lasrna ce1ular (Fig. 4), algu­

nas de ellas presentes en los nGcleos dispe!: 



"' "' 

' :~_,; " 
... •.:.. . -. 

FUI'(X;F.AFIA 4. Ultraestructura: detalle de una célula del estrato espi­
ooso se aprecial partículas electrodensas agrupadas dis­
puestas a lo largo del citoplasma oolular, canpatibles -
con pap:iva virus (Fledla). N::>table increnento en el nú­
rrero de tomfilarrentos (40 000 xl. 
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sas a lo largo del nGcleoplasrna de difunetro-

menor y poco aparentes. 

2.- Cambios en la morfología nuclear que van de~ 

de pequeñas indentaciones con áreas de engr~ 

samiento en la membrana nuclear alternadas -

con otras de adelgazamiento y afin con p~rdí­

da de pequeños segmentos (Fig. 5). 

3.- Profundas indentaciones con cambios severos-

en la morfolog!a nuclear y presencia de va-­

cuelas intranucleares (Fig. 6). 

4.- La cromatina se presentó dispersa en forma -

irregular con áreas de mayor condensaci6n h~ 

cia la periferia en algunas c~lulas, dispue~ 

tas en forma de masas compactas, en estos ca 

sos los nucleolos no fueron ~preciados. 

5.- Presencia de gránulos electrodensos 100 A de 

diWnetro localizados en el citoplasma perin~ 

clear, al parecer se trata de partículas de-

Beta gluc6geno (Fig. 5). 

6.- Presencia de vacuolas intracitoplásmicas, 

electrodensas y electroldcidas al parecer e~ 

tas altimas relacionadas co~ el proceso deg~ 



"' "' 

FOl'CXiRAFIA s. Ultrrestructura; canbios profllllcbs en la rrorfolog!a nu­
clear, ootese la presencia de pc:¡uciias ¡;urtfailas en el­
ci. toplasma perinuclear, va010las elcctrollicidas (Flecha) 
y electrolensas (Fledla Clara). (6 ooo x). 
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FOl'OOPJIFlA 6, Ultraestructw:a; presencia de un nGcleo ron alteraciones 
en su morfología <Esplazaib hada uro de los extraros de 
la d!lllla, foll!'aci6n de vacoolas intranucleares, (Fled12) 
F.scasa cranatina dis¡:llesta en [ol]lla laxa. (B 000 x), 
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nerativo celular (Fig. S). 

7.- otro hallazgo interesante fuG la diferencia­

en el contenido de tonofilarncntos, siendo su 

nGmero escaso en algunas células y notable-­

mente mayor en otras principalmente en aque­

llas donde se observaron las partículas elec 

trodensas (Fig. 4) • 

Aunque las partículas s6lo se observaron en un -

caso, los cambios morfol6gicos de la membrana nuclear -­

fueron consistentes en todos los especímenes estudiados­

al microscopio electr6nico. 
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DISCUSION 

Los resultados de la investigaci6n epidemiol6gi­

ca realizada en 2856 escolares del Municipio de Chimal-­

huac6n, Estado de México, demostraron una prevalencia de 

la enfermedad de 1.08%, canpatible con las reportadas en 

los países de Latinoamérica donde se han realizado estu­

dios de este tipo (17). No observ~ndose diferencia sig-

nificativa en r~laci6n al sexo. Las edades de los niños 

c:x~inados abarcaron de 6 a 16 años, manifestá.ndose la -

entidad en 31 niños de 6 a 13 años, observándose el ma-­

yor nümero de casos en escolares de 10 y 11 años. 

Los habitantes de Chimalhuac~n son descendientes 

de C~lhuas y Mexicas no obstante en la actualidad no - -

existen grupos de ind1genas puros y la poblaci6n aunque­

presenta razgos ind!genas es el resultado de una comple­

ja mezcla racial, hecho que dificulta una posible expli­

caci6n gen~tica, aunque no la descarta como factor pre-­

disponente de acuerdo a lo sugerido por varios autores, 

(3,4,16,50). 
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Las familias de estos niños son campesinos po--­

bres, e1 hacinamiento, 1a deficiente alimentaci6n y la -

pobre higiene son condiciones constantes en estas f ami-­

lias. El hacinamiento favorecería la transmisión de en­

fermedades infecciosas y los dos restantes contr.lbuyen a 

que el hu~sped sea m§s susceptible al agente agresor. En 

sus artículos el Dr. VanWik menciona estos factores como 

importantes para establecer q~e ciertas normas de cornpoE 

tamiento y cbndiciones de vida de los diferentes grupos­

~tnicos afectados son de inter~s en el establecimiento -

de etiopatogenia de la entidad. 

La dieta de los niños por lo general es blanda, 

por lo que se descarta la posibilidad de trauma en la mu 

cosa por masticación de alimentos muy duros y fibrosos,­

los cuales son citados por C1ausen (16) como una posible 

causa desencadenante de la entidad. 
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Los escolares presentan caries y diferentes gra­

dos de enfermedad parodontal, as1 como grandes ac1lmulos­

de placa bacteriana y en algunos casos déposito de sarro 

lo que indica una pobre higiene bucal. Solo en dos her-

manas se detectaron obturaciones con amalgama, Bergen--­

holtz (4} report6 la rcmisi6n de las lesiones en dos ni­

ñas de este estudio las restauraciones no fueron retira­

das y en una de el.las se observó franca di5J!linuci6n de -

las lesiones seis meses después del primer examen por lo 

que la posibilidad de alergia a alguno de los componen-­

tes de la amalgama 6 irritacien por corriente galv&nica­

fu~ descartada. 

Otro hallazgo referido en la literatura es la -­

preser.cia de verrugas vulgares en los niños afectados, -

aJ1 como en sus familiares cercanos (6,35). Las verru--

gas son entidades infecciosas causadas por virus del gr~ 

po de los papovavirus en los estudios del Dr. Pfister, -

(22) para la caracterizac16n del virus de la HEF, demos­

tr6 que ninguno de los grupos de papovavirus conocidos 

responsables de las lesiones en piel present6 reacci6n -

cruzada con el HPV 13 DNA de la HEF, por. lo que al pare­

cer se trata de dos en~!dades diferentes y su presencia­

simult§nea puede obedecer a facto:res inherentes al hu-~s-
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ped, ya sea inmuno16gicos 6 de car&cter nutricional. 

Al examen oral, los pacientes mostraron diferen-­

tes grados de afectaci6n, en tres casos se observaron le­

siones an1cas dos de ellas fueron biopsiadas y el diagn·~!. 

tico confirmado, en el resto se observaron lesiones rn6lt~ 

ples poco aparentes con tendencia a desaparecer al diste~ 

der las mucosas, en algunos casos lesiones de gran tamaño 

ubicadas preferentemente en la mucosa del labio inferior, 

las lesiones aparecerion en orden decreciente de frecuen­

cia en: mucosa del labio inferior, comisuras, mucosa yu-­

gal y s6lo en un caso en encía, la ubicaci6n de las les12 

nes en zonas anteriores de la cavidad bucal es sugerente -

de transmisión de la entidad por la utilizaci6n de jugue­

tes utensilios e incluso paletas y dulces que son lleva-­

dos a la boca y que con frecuencia son compartidos por -­

los niños. 

El tiempo de evo1Uci6n no pudo ser determinado ya 

que ~610 dos de los niños tenían conocimiento de las le-­

sienes en su boca, en el caso de familiares adultos afec­

tados se refirieron tiempos de evoluci6n de 12, y aproxi­

madamente 20 años en el primer caso maqifestando mOlti---
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p1es lesiones de gran tamaño localizadas en lengua, y en 

el segundo una lesión ubicada tambi~n en lengua que no ha 

manifestado cambios en su tmna.ño durante ese tiempo, ya 

Hanks, y Shok (26,91) reportaron tiempos de evoluci6n tan 

largos corno los antes mencionados. 

La remisi6n espontánea de la entidad ha sido cit~ 

da por varios autores (6,36 1 41 1 43 1 45) 1 en el estudio el -

examen de control realizado seis meses despu~s se observ~ 

ron: 6 casos con remisi6n total del padecimiento, 6 con -

disminuci6n en el ntimero y tamaño de las lesiones, 6 sin­

ningan cambio significativo, 11 con manifestaciones seve­

ras del padecimiento; mostrando un notable incremento en-

e1 n!lmero de las lesiones. Estos hallazgos son compati-

b1es con el car§cter infeccioso y controvertido de las en 

tidades causadas por virus del grupo de los papova. 

Por otra parte las lesiones que fueron extirpadas 

no evidenciaron recurrencia. 

Los hallazgos histopato16gicos concuerdan con lo­

ci tado en la literatura (1~4,7,9,16,19,20,26), siendo la­

hiperplasia epitelial la alteraci6n m~s significativa en-
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las biopsias estudiadas, y de acuerdo a las observaciones 

del Dr. Van Wik, un dato patognomonico de las lesiones --

(45) • Las células con degeneraci6n balonizantc, las c6-

lulas en tiro al blanco (target), con vacuolizaci6n del -

citoplasma perinuclear, la degeneración granular del nO-­

cleo, as! como los cambios at!picos observados en el nO-­

cleo de las células (degeneraci6n rnitosoide) son notables 

en los especímenes y se consideran como alteraciones deg~ 

nerativas de la c~lula infectáda, mostrando diferentes -­

grados de alteración, observaciones plenamente estudiadas 

por el Dr. Clausen (15,16), y confirmados por HANKS, (26) 

y VAN WIK (45). 

Quizá el edema marcado observado en algunas de -­

las muestras y en menor proporci6n en el resto, sea uno -

de los primeros cambios en el epitelio apareciendo este en 

forma de red, siendo este significativo en los estratos es 

pinoso y granuloso. 

El examen histopatol6g~co de las lesiones en piel 

muestra algunos cambios similares a los observados en la­

HEF no obstante predomina la hiperortoqueratinizaci6n al­

ternada con §reas de paraqueratosis; el edema intracelu--
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la~ a 1o largo de todos los estratos del epitelio y en m~ 

nor proporci6n algunas c~lulas target. 

En el estudio de ultraestructura, se observaron -

partículas virales, cuyo tamaño y morfología coinciden -­

con las referidas por Clausen (14), Hanks (26}, Hollander 

(29), Goodfelow (25), Van Wik (46); llamando la atenci6n­

su localizaci6~ en la matriz citoplásmica ya que los ca-­

sos reportados por estos autores refieren la presencia de 

part!=~las virales en el interior del nGcleo y s61o en e~ 

so de l;t:t3 exista destruccí6n de la membrana nuclear en el 

citoplasw~, no obstante en los cortes estudiados los nfi-­

cleos presentaron pequeñas disrrupciones en su membrana -

pero por lo general se mantenían integras, lo que dificu! 

ta la explicaci6n de su p~ese~cia en el citoplasma en el­

caso citado. 

Las partículas de morfología poliédrica y di:ime-­

tros variables al parecer por presentar diferente grado -

de madurez (14,46) formaban placas compactas y en algunos 

casos, en forma de grupos aislados dispersos a trav~s de 

todo el c:'.tr-:-"..1"' .... :'.'"'. 
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Los cambios en la morfología nuclear variaban de~ 

de profundas indentaciones hasta alteraciones marcadas en 

su estructura cambios acompañados por la marginizaci6n de 

la cromatina, la cual era poco aparente en algunos nücleos 

posiblemente debido a la acci6n de endonucleasas, los ~ 

filamentos tambi~n evidenciaron ciertos cambios observSnd2 

se m~s prominentes en las células que contenian las partf 

culas el gran acCímulo de gránulos electrodensos adyaccn-­

tes a la membrana nuclear y localizados en el citoplasma­

fueron considerados como gr~nulos de gluc6geno. 

En algunas células se apreci6 vacuolización del -

citoplasma perinuclear, acompañada de aumento en el nt.ime­

ro de los tonofilamentos. 
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CONCLUSIONES 

Los 31 casos detectados en 2856 escolares demues-

tran que 1a entidad se presenta con relativa frecuencia -

en la pob1aci6n de M~xico, llamando la atenci6n la presa~ 

cía de la enfermedad en adultos familiares de los niños -

examinados, lo que hace evidente la necesidad de realizar 

estudios epidemiol6g1cos en sectores m~s amplios de la P2 

blaci6n que involucren a todos 1os grupos de edad para 
/ 

precisar la incidencia y prevalencia de 1a Hiperplasia 

Epitelial Focal en nuestra poblaci6ne 

Los niños y sus familiares no pertenecen a un g~ 

po racial part~cular presentando razgos de un complejo --

mesti~~~e se trata por lo gene~al de campesinos de candi-

cienes ~ocioecon6raicas desfavorecidas, con evidentes mani 

festaciones de mal nutrici6n y h~bitos higi€nicos pobres. 

Por lo que se sugiere una cadena etiol6gica multifacto--­

rial que rnanif iesta un terreno favorecido por aspectos n~ 

tricionales, sociales y quiz~ con un fondo genético ó in-

munol6gico en los individuos afectados. {cuadro 3) 

La presencia de 9 cu~us familiares con afectaci6n 

- ·' - -
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de uno 6 mtls miembros de dichas familias es .fuertemente 

sugerente de un agente infeccioso de tipo viral donde e-1-

hacinamiento y las condiciones do las vi víendas faciliten 

la transmisi6n del mismo, por otra parte lil localizaci6:n­

de las lesiones en los sectores anteriores de la mucosa 

bucal as! como su elevada frecuencia en niños que se sab~ 

comparten dulces, alimentos, juguetes 6 utensilios que - -

son llevados a la boca, que pueden actuar como vchículos­

en la transmisi6n de la enfermedad apoyan esta posibili-­

dad. Aunque se desconoce el mecanismo de transrnis i6n es­

posible que cll:lulas epiteliales descamadas de las lesio-­

nes lleven partículas virales que al. asentarse en un hu~s 

ped susceptible desencadenen el proceso, 6 bien estas se­

encuentren en la saliva de los enfc.r:mos. 

Por lo que se precisa el. efectuar estudios más es 

pecíficos en este sentido para aclarar la forma de trans­

misi6n de la entidad y proponer medidas preventivas y -­

tal. vez alternativas de tratnmiento para esta enferrnedad­

que ::;e caracteriza por su comportamiento incierto y en -­

ocasiones incidioso. 

En relaci6n a sus aspectos cl!Qicos, l.as diferen-



68. 

cias encontradas en cuanto al grado de afectaci6n, ntimero 

de lesiones, tiempo de evoluci6n y per!odos de remisi6n,­

parecen guardar relaci6n con aspectos de resistencia del­

huásped y en menor grado con el ambiente. 

Las alteraciones observadas en el estudio histop~ 

tol6gico de las lesiones son semejantes a las causadas -­

por infecciones de tipo viral, predominando la hiperpla-­

sia epitelial, el edema, las c~lulas balonizantes y las -

degeneraciones mitosoides. 

De los casos observados al microscopio electr6ni­

co unicamente en uno se detectaron part!culas electroden­

sas con diámetro compatible con particulas de papovavirus 

no obstante llama la atenci6n su presencia en el citopla'.?_ 

ma celular, hecho 9~e ha sido reportado· como un halla2go­

ocasional cuando existe ruptura de la membrana nuclear, -· 

esto nos lleva a la necesidad de pronfundi2ar nuestro co­

nocimiento sobre la enfermedad y a realizar estudios de 

cultivo de virus, estudios de inrnunoflorecencia, etc. 



69. 

No obstante todos los casos estudiados ultraestructural­

mcnte presentaron alteraciones en la arquitectura de los 

n6cleos, con engrosamiento de la membrana nuclear, inde~ 

taci6n y alteraciones francas de la morfología nuclear -

hasta su completa desintegraci6n, siendo evidentes cam~­

bios en el citoplasma con vacuolaci6n perinuclear, aume~ 

to de ribosomas y de tonofilamentos. 

Se diseñaron dos cuadros para establecer el día~ 

n6stico diferencial de la entidad y uno m§s para eviden­

ciar l~ correlaci6n etiol6gica del padecimiento. 
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RESUMEN 

Treinta y un casos de Hiperplasia Epitelial Fo-­

cal fueron detectados en una Poblaci6n escolar de 2856 ni 

ños en el Municipio de Chimalhuacan Estado de M~xico. Se 

trata de individuos con razgos indígenas pero con eviden­

te mezcla racial, ¡•rovenientes de famil.ias campesinas hu­

mildes , el hacinan1iento, la mala nutrici6n y la deficien 

te higi~nc, son ~actores constantes en los casos estudia­

dos. 

Se dete~tarJn 9 casos familiares, en 3 de ellos­

se trata le j6venes y un adulto los cuales refieren tiem­

pos ae evoluci6n de 12 a 20 años, persistiendo en uno de-

ellos lesion~s de -:.--n tamaño. 

Las lesion~s consisten en papulas 6 pequeños n6-

dulos de base sesil, firmes del mismo color de la mucosa­

sana adyacente, que tienden a desaparecer al distender -­

del labio inferior y en comisuras. 

Los hall~zgos histopatol6gicos más sobresalien--
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tes fueron la Hiperplasia Epitelial, el Edema Intracelu-­

lar, la Degeneraci6n Balonizante, La Degeneración Mitoso~ 

de, Degeneraci6n Granular del Nac1eo, C6lulas Binucleadas 

y la presencia de Células Target, (en tiro al Blanco). 

En los estudios de Ultraestructura fueron obser­

vadas partículas virales electrodcnsas semejantes a pap~ 

va virus localizadas en el citoplasma, cambios degenerati 

vos como altcraci6n de la morfología nuclear condensaci6n 

y marginación de la cromatina, así como vacuolizaci6n del 

citoplasma perinuclear y condensaci6n de los tonofilamen­

tos. 

El tiempo de evolución no pudo ser prec~sado. Se 

observ6 remisión total de las lesiones en 6 casos, dismi­

nución de las mismas en 6 casos, 13 casos persistieron sin 

modificaci6n y otros 6 mostraron un notable incremento. 



ABSTRACT 7 2. 

Thirty one cases of Focal Epitelia1 Hyperplasia 

were discovered among 2856 childern of two elementary -­

public School at the State of Mexico. 

nany of these children had different ways of 

life, but in generally thcy were within a lower stratus, 

und a whole famil.ies were living in ene room. 

The fact tha t 9 cases were rclatives1 point to -­

either a selective distribution of the diseases or a -

spr~ad of the disease arnong people living in conununal 

circunstaLccs. 

Numerous calescent, round or ovoid, well defined 

monrnnorphic papular or nodclar lesions were seen to cover 

the vemilion border of the lower lip, commissures. Opon 

stret c!tii-.g o:. t!".e labial mucosa, the papues did not 

disappear. 

The microscopically studies disclosed, the 

typical features of the condition; the balloning epithe­

lial cells with their mitos~s like aberrations, the aca~ 

thosis with the thickining and elongation of the rete -­

~idges. Throughout thP P.pithelium, there were scattered 
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areas in which the cells show marked vacuolization, sorne 

ot the wcre found to be of the binuclcar typc. 

The clectron microscopic studies showed the pre­

sence of intranuclear papova virus like particles, with 

a diameter of ron (400 AQ}. Thc cells containing 

the particles showed dumping anU marginaticn of thc chr~ 

matin, desintegration of the nuclear rnembrane and canden 

sation of tonofilaJTlent. 

This patter of distribution, coupled with the -­

clinical and histological features would fit a disease -

of viral origin which is also cornmunicable. 
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Dentistas. 

IV Congreso Nacional e Internacio 
nal del Colegio de Cirujanos oen= 
tistas. 

XIV Congreso Nacional e Interna-­
cional de la Asociaci6n Dental M~ 
xicana. 

Primer Congreso Latino Arnericano­
Y Segundo Nacional de Odontologra 
Institucional, I.M.s.s. 

XV Congreso Nacional y VIII Inter 
nacional de la Asocinci6n Dental= 
~·~xicana. 

V Foro del Colegio Nacional de C! 
rujanos Dentistas. Mazatl~n. 

VII congreso Nacional e Interna-­
cional del Colegio de Cirujanos -
Dentistas. 

VIII Congreso Nacional e Interna­
cional del Colegio de Cirujanos -
i:entistas. 

Primer Simposium de Patología - -
Oral. Ponente. 

9l.. 

l.973 

l.975 

l.977 

1979 

1979 

1982 

1981 

1983 

1985 



ASOCIACIONES: 

NOMBRAMIENTOS: 

92. 

Pmerican Academy of Oral Pathology 

Asociaci6n Mexicana de Pat6logos, A.C. 

Academia Mexicana de Patolog!a Oral 

Tesorero de la Academia Mexicana de Pat2 
log!a oral. 

Aplicador Responsable del IX EXamen Na-­
cional de Aspirantes a Residencias Médi­
cas. 

Sinoda1 de EX:ímenes Profesionales de la­
ENEP-Zaragoza. 

TRABAJOS DESEMPENADOS: 

Profesor Ayudante Asignatura "A" 
20 horas. ENEP-Zaragoza. 

Profesor Titular .Asignatura "A" 
26 horas. ENEP-Zaragoza. 

Profesor Titular Asignatura "A" 
36 horas. ENEP-Zaragoza. 

1977 

1977 

1978 



Profesor Asignatura "A" 35 horas 
con cargo de coordinador de una 
Clínica IUSO. ENEP-Zaragoza. 

Profesor Asignatura "A" Titular 
15 horas, Biología Humana. ENEP 
Zaragoza. 

Promotor Principal. Departamen 
to de Educaci6n para la Salud = 
Estado de ~xico. 

Pr~ctica Privada 

93. 

1979-
1981. 

1981-
1982. 

1980-
1984. 

1979-
1983. 

TRABAJO ACTUAL: 

INVESTIGACION: 

Investigador 20 horas ENEP-Zaragoza 

Asesor del Departamento de Educaci6n pa­
ra la Salud • 

. . 

Investigaci6n Clínico Epidemiol6gica en -
las Escuelas Chimalhuacan Estado de M~xi­
co. 

Diseño y Comprobaci6n de un Modelo de - -
Diagn6stico en Patolog!a Oral originado -
en la Integraci6n Oocencia-servicio-Inves 
tigaci6n (Colaborador). -



94. 

Estudio HistopatolGgico y de Ultraestruc 
tura de Hipcrplasia Epite1ial Focal en ~ 
Niños Mexicanos. 
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