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INTRODUCCIO!I. 

Lu respue.-sta inffi'l1ne se presenta donde la infL.i.rnac.ión 
local es insuiiciente pa1·a elimir.ar el mat.:rial inieccio:;o y 
represente. la rc.spuesta del huJ;:sped ante toxinas, qua son 
substancias. que dañan al organismo y a a.nt..ige11os¡ substancias 
qua por su·parte son extrañas al organismo. <12l Su propósito 
¿~ identificar, fijar, neutralizar y d~scompaner al antiseno 
y a las toxinas y activar a lo5 iag0citoa Cnautr6filos y 
r::acrO!c.1.go~), linfocitos 1 y c8lula3 plasmáticas, prott:giando 
al hu-bsped y evitando una !llcty0r penetración da las 
substaúcias nocivas y de bacterias al orgánismo. 

La respuasla inmune consta de dos partes: 

al Producci6n de anticuerpos-reaccicn humoral. 

b) Participac i6n da ciertos l infoci tos-reaccicr. celular. 

Generalmente se producen las dos paro unQ es la que 
predoniina. de acuerdo al antigeno que sea el causante de üicha 
reacción. 

Lu im:nunid~;cl hUJ:-;i;:1r.J.l s?. ri::lnc:iona coatra asi;2ntes 
pi6ge:·r.oa y en ln n0utrr.1.lizaci6n de tó:-:icos solubles, mientras 
que la i~ffiunicind celular es la m~yo1· defens~ contra patógenos 
intracelulilres y juega un papal importanto "'n el rechc.zo da 
los inje.rtos.<1,8l 

Lu :in:murddad humo1-é1l s12 lleva acabo yor los liniocito:s 
i.l.'1rri.~3ü.s B, que ¡:.or la influer.cia de lé< Bol.:::.-1 de F~bricio en 
ani::¡¿ilt-'6 y ;>.:ir los tejido~-; iinf!1ti·:.os 8~ Li.!m¡),r103 1 t!en6n la 
cnp.:1c:1t1i'.:1Cl tl·:: rt~úccivni:1r con al antisenv tr.:insfonr.c.ndos2 en 
c41UL.i5 plasmAi..ic~s que son las células productor&.s de los 
anticu¿rpas. Adamas los linfocitos B producen ciertas 
linfoc:inas Y tam~i&n dan origen a lus celulas de ID8InOria para 
dicho ant!g<?no. 

La Tit!á( . .:.16n cf='l\11~1.r se C\1mpie por medio Lle: luo c2lul.:1s T 
que no prc.duct:>n antici.1erpos en 0¡ sentido tradicional, en 
cambio dcJn origen a las c8lulas matei.do:-~s y a l.:,s c8lul~s de 
.rr.emvria y sintetizan y liberan linfocir1as cuétndo er.tran en 
contacto con al antlgeno.(1) 

El ccimplem?nto e:s ot.ra parte impartantG del sistema 
in.ILur1e. Es una sai-ie de por lo menos nueve prote!nas del 
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plasma que se acumulan fuE:ra de .los vas.:is sa:-igu!r.eus al 
inicio.rsa la reacc16n ird'!ama"toria aguda, p1;,eden st:r 
activL1das por los c.omplejc•s ir1mUnés y dt:spubs d2 ~sto s~: 
tran5form"n en 5Ub5tancia5 biologicamer,te acti'Ja;; <Vía 
clasica). <1,2) 

Pueden ser descritas ~st~s p1·oteinas coreo enzimas 
acti v.'."-.dc:s en 1rn.:1 Goi:-Cuer.cia. Pr•~d\~t-::rmin.::1da y cl\12 J~ como 
re$ul tddo la form¿¡,ci6r1 de st:bsLancias melio.doras de la 
ree1cción inflam.:1torül lo.:.al, como por 12jertir•lo fi:tcton~:.; que 
increm~n tar1 L..l p~r méabi 1 id ad V.:.tFiCU l.:i.r iavoreccdori:·.(:;, de: 1 ¡) 
quimiotz1:da 1 tambi.1-n propicia ln ..... lib12'r¿ción de linfo~Í.na.s,nor 
los linioci tos r. y d12 productos similares a las quinin,'ls que 
incrementan lo perm~tlbi l idatl vascular. 

AunqU'2 el cornpltrnt!ntc es un m2dio p1-otector puede Ga.usar · 
daño cuando es c1ctivado c12rch de lcts me¡.1b:-an.:ls ae ceiulas 
propias de indi"Jlduo, sin embargo, provee ·protección al 
favorecer la bacteriolisis y la fagocitosis contrb bacteria~ 
y an el exudado ayuda a la eliminacl0n de los complejos 
inmuri¿s, 

El comple-.mento puede s.:-r 3ctiVi.1do ad2:: . ."..,c:, por ~ndoto:-::i:1as 
bacterianas, factores de la coagulación, e,1.zimas de microbios 
y lisosomicas, por la llamada 'Jia alterna.(1,3) 

En la e,ni~rmedad 
periodontitis), también 
total. 

periodontal 
participa el 

hu.iann (gingivitis y 
abpecto inmunol6gico 

S& ha sugerido que la respuestü del f,;i1'-'sped a la flora 
nicrobiana periodontal e(7 rt;:sponsabla d¿ rr:u.:.ho de lo 
observado en la t:tiferr;1edad p¿riodon"tai y por lo tanto la 
respuesta ir.rnune es considerada cerno un ir:ipur-c.::..nt.12 pun-co en 
su inci.:J.ci6n y prozre:so. 

En genE-r:ll '2S c1cepti.1do que lc.1'5 mic.rocr,q:L1nisrr.i.:..1s y sus 
producLos ¿.0:1 rC:SiJOl"lS~tbl'::'S dé "''."Jl"OVOCE:.?" .h! r¿b..CCi6n 
inflamatoria inicial tla l~ enf~rm~~ad ~~riodo~~al, sin 
em"bar}:<:o dur .::i.:¡t·~~ 1..3 f.:.. .. >.=.:.~ u·;.:i.n.:::ad¿¡s di? dict,:i f-nierm·~da.d la 
car.:ic b!r:!.s ¡; ic:1 ¡¡¡~~.s sobr.::s.;d itnt~: t~s le~ pr~dürnin:::i.:1.:;ia de: 
linfocitos y ...::.8luL:13 pl.:-.s1L1H.ict1:::., ir.t<::-rpr·~L.1r •. }..:1.::.\~ ~:.:.r..o C:C·r.::o 
un;:. reE-1"1ue;:;te& h:.:.1íiCir.:"tl y ct:luli.i.r d~l ¿:,1;;:.Lt-:r,,.:.t ir::::u11c: :bJcia lo:; 
productoa bacterianos. Esta réspue~t.d t.t::.:lri.:i. c..:-,1:¡ei iunciln 
protcst::r al organi:::.mo contra los .J.ge¡~tr.::3 Cai.i:-io.s de la pl5.ca 1 
sin ¿mburgo la acc.ilr1 cor4~:.n·.J.a de ~llos p~.i1::..!e favcrecer una 
étl ter<:l.::i6n en la función irimll:ie, o que .'.lUí.:QUe obsta función se 
rt:al:i.ce normalmente: las sé::c.ualas de: su .:ic..tlv.:;.ciOn pr0·1oquen 
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mas.daño que la ayuda obtenida. 

Asi . se ha prop\lesto que la reacción humoral juega t1n 

papel import<rnte en la iniciación y progreso .:!e la 
enfermedad, por- medio de la libe1·aci6n de linfocinas Y 
anticu;;,rpos que provocarian dcdio tisular en el primer C<'•SO Y 
la posibilidad de iniciar eventos de hipersensibilidad en en 
el segundo caso, con la consecuente activación del 
complem~nto, que por su parte puede causar daño tisular con 
pérdida ósea por su relación con el sistema de 
prostaglandinas y con los linfocitos y leucocitos 
polimorfonucleares. 

Con respecto a la reacción celular, ést;:i, puede causar 
pérdida ósea por medio de la liberación d·e prostilglnndinas, 
pero parece ser que los linfocitos T participan mas 
especificamente regulando la reacción humoral hacia la placa 
dentobacteriana, función en la que toman parte los 
macrófagos también. 

Tomando en cuenta lo expresado con anterioridad se 
efectuó este trabajo, en el que se revisa en forma somera la 
Inmunologia en genernl, para poder tener un punto del cual 
p;.1rt.ir ha.::iét un.:-. •::orrelución entre los factores ínmtmol6gicos 
y la r.;,p;,rcución q11;, puede tener su activación en el 
desarrollo de la eniern1edad periodontal: tratando de 
encor1trar las pautas que se siguen durante dicha activación, 
que muchas veces son productoras de los daños tisulares que 
caracterizan a la enfermedad periodontal, asi como de poder 
es,ablecer un punto de equilibrio en el cual es sistema de 
defensa del huesped actúa como tal, sin prov0car lesión en 
los tejidos. Para ello es f¡eceaario t:íectuar una revisión de 
la función de cada uno de ios participantes d<:l sistema 
inmune en la patogenia ele la enfermed<td periodontal. El 
resultado de dicha revisión puede ser de importancia en el 
establecimiento de métodos de prevención y tratamiento que 
tengar, una base inmunológica que penni ta obtener resultados 
n~s halagadores en el tratamiento de la enfermedad 
periodontal. 

4 



CONSIDERACIONES BASlCAS DE !NMUllOLOCJA. 
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CAPITULO l 

AllTECEDENrEs HISTORICOS. 

1.1 Ila!Ul!IDAD. 

EJ. ·~or.i::ttpto <ié- irununidr.1d t.c·s .:1nt.iguc1, E'mi:d.ric0 y deriv~1 
propi~mtlntd del ~studlo de la resistencia a las infecciones. 
Vario5 slglos antes del dcsc\1brimien~o d~ l~ teoria da los 
~érrncnoas para laa anfermt:dades inft:ccios,;..s, Y<.\ se sabia quu 
li:i. conval8cencia de una eni~rr.1f!dad ~~ acvmpd.iiabu d2 una 
resist~nci¿ ~sp~cial contra la r~inf~cci6n. Por lo tanto, los 
cl.:r.i~r.to~; .Jt-: l.:í inlílunolo.s.ia <..:.lá.5lc.a. pr6GtJdicrl1n u la 
bc.-.:.tí:l i.vlvgla y cor,t.ribuye:rt.:.11 a su á~~=d·1·1)llo. 

Ai11.t-b dt: lí:"l t?rrt d~. 1r, mt:-d:!.ciI1Cl m.:•dt-1·r1i:-1, er1 el E.:Iglo Xl, 
le.:. mt-tiic.tis c.lürws 1.1b~-.erv¡:1r·oH qui~ 1.1 ~ Hht1lüci¿11 dt• c:c.s1..r~1s dC! 
viru-.?la l~Vi tab,:.. que s.a pres\:!r1tr:.r.i de¿;;::\.h:S i.a enfe:nr.e·.:!a,J. M6.s 
tar.,.ie. se util~::;ó t::n l'.t::Uio Ori1::nte la tJ:cr1ica d.::: 
vari~lizaci6n u aplicacióI1 intrdd~rmlca de polvo de c1l~;tras 
d-= viru-=l.:t. :!2.t::t inr:.unizaci¿n DrimitivJ. fu~ lle:vadfa u 
lr . .;;lor.trru en ~l siglo XVIII, j1or P;,iL: .. ·.t;-.i y Tlmo1á y 
üif1.n:C. :da mb.::5 i:a.rde por Lody H..:..r:1 \lori..ley M011t.:A~ú.. Sin 
t:::r.il.:·a1·gu, las gr(.1ndes d:verge-ncias c1: lu-3 i::StoJ.os de 
v~cun~ción lleg~ron a prcJucir dlg\!n~~ mu~rtQ~. Ad~m~s. la 
iniluer:cia de j,._:.s ht:rbola.rio6 impidió qu...: s~~ .::i.c¿ptai·a er, 
~odas partaG ¿ste tipo d~ terapeUticd. 

El Iuturo dii! la irimunülogia lT1Udt:rnu 1.J.U..::d0 _sarantiz&.do 
cuat•du en 17~18 1 Edwarci jt::1nér tud.:.via .::~tudtar:.te dt lr.ed.ic1na, 
descuü1·ió o cunfirr.:.) que: la inoculación d~ cüstrc:i.s c!.a 
vncc.!.nic. protegia al ho:nbre cunlra la v::.r·usla. E~:.:..te: 
ÍILJ.·C1rt . .:1r~1 . .:- c1d2iriflt.C1 E,1.::llib c1 lLi C·bservacibn Je Je;-..112r de que 
l~s ~o: . .:1s cl~ est~tl•lC• c¡u~ bUfrian vaccini~ ~r~n r~sj3t~11~es a 
la ini~·:ci6n p0r vit·uela. 

Fl cl~:..rirrc.1 llc1 \1}-l:o;:>r::.or (1e le. in:;;,~1:1:!:::1·.~.~,r.L·.:;. p:-e:v;'.'.:r~ti\~i:;s 
r:,.¿. d~b::.~. t1 Lc.\~i;j t\::~s1.~ur, qut.;·;1 ~\v •. d~é. 1.:. ;•.11.:i'::·r;i "·1;:.i.•.,\o;·,.:i" i:::.11 
:J(•;;-:.:;r .::11 i..r::i.b.:i jo d.: .. J~·nnt:r. L;.1~ :iI!'I•.;~. '...i,:...co(".!Cont:~s de r .:::iLt ... ~ur 
dE-se1:1boc L-ircin ~n l ~ i..~·01 j n de l:.is ~? nrit!n~-s 1.·üra li .. lS 

E-nfenr:t-ck1ch.•s y le ¡::rpnuit.i-=ron dc-S:.;:1rroll•~r tGcnicc6 pclrn l?l 
culti·,:o in vitro d~~ micro0rgnnisrn.)s, ~:;~ .:obtuvo .:isl 1;·.utt--:rial 

~~: ~~~~r2m~l:~~~~a~~:o ( ~~~~~~: p~1~~r~;~os ~~;~~s 1 v~~~f:~~:~,~~~ 
: 1urant.e S'JS invc:::.ti:!;acior.es, P.:istet:.r o"t,¿,¿;l'".'6 q·J.a lG3 cu: ·i:..i v..:is 
antiguos (a.tt:nHad1:is) de l1licr0Lio5 d~l cólar.:i. dViario, 
ino...:.ulci.do d gallinas SJ.füls no producian oni'ermi;:;dad. 
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Gorpren.dentemerd.e J:stas gallina;. se vc'.'.vian reslstentts.' a ld 
infe..;ciOn ultarior con el microo1:ganis.mo fo:irl.'1c1l Y cu 
inuunidt1d E.-fi.l d1.rrt1d'2n:1. Est.o:.·! rnél.t.1do d~:.: Glil i..1·.roE. vi veis 
ate"!.lU&do·:-> pori: irur.unizaci6r. a.cti·.Ja ~-->igue sieriJ.·..J r;' .. 'l.':.!Stra 
tara..péu¡;.ica ae el.;:cción para la pro::fi l.::.:.·da. d~ J:!uchas 
enfermedades irdec.cio...;as. 

Mtts ta:ccle, Rc.iliert Kocl1, ~..i ~..:~.i..\1dir"r ln &lic.1osia 
tCtct.f:ria11n dé: 1 as e11:f l~rroé-di::1dés i nfeccicso1·3, c!":.:.·~::..:.ul.r l (, ~.l 
bacilu de la. tub·~rcul·:.3i6, i~u...::ll vb::;¿~·v.) ·::l i<:..!:·,¿.!·.·:LO cc~·.0,-;id~;r 
como hipt::rsensibi.lid..id tardir:i o inr.:unlda.d d\-:b!d.~ ::.. .:él~.11..:1·.;. 

Dospues d8l aisla1niento dcil b~~ilo d~ la ¿i!t~r!J, Roux 
y 'l~·rsi r: J..~;:nostri'lron qu..:.: ~~to rr:.icrocrf;.:,.r,i;,1y·, pn:,.J.~.c..lu. U!1:~ 
e;:;_:,tc.:·:ina. solubi·~ muy pote;nt..:. !';;:$t::\ -cü:-:ihó J:"'-Jf? uti:l:.:adu por 
von fh?.hrin~: y iCit..1~.'itu f·",:-a inücula!· ó1;:.:.: .... :~c .~ll1,;> ~,; ... •..i·1..1jeron 
en ~u s-.11.!ro U'úC• ~ubs!;.1n1.:ll.! :·11:'.ltt.:\1 i~·:,..1:.i·J~ d_ ... la tü;.:in.:i. 1 
l lci.tn,:h!iJ. i:\:·.ti t0:-:.il'1D., ~~St.ú .:.l;),J.,::i..j,";j rr<~i.: ,; : j ::,1 ~·:..e f .. ....:..io 'J~r 
t::·:.:l:·16r'~;·i.:iü. "11L7::Üt!'.:'~ !hJ ir1.:,,.;,ulc"~"..iri i.: ... --.:...,r,·,,:..,.:· tl ~~Dt:;ro, 
nhbtvtio qu~ eob .ll.:11.;.:, in:íiU11i~c.~cJ.0n J:•6;::i.';..:.., L . .:.:;_: ~¡ • ..,· .. ~:;t.i;~ci0~1•.::;.:. 
de Pi~iife:r y Bc..ulet. !J·::n:iit:l..-;ror1 Gi!:~r~ .. r.ci.LJ.r Cí1 t.!l .:-~1-=Tl.i l:Lia. 
substar.citi dis-r.inta d.:: ~va a.nlic\1~q ... os 1 Q.üe 1:: .. ~ llamó 
connlcmi:::nto y q\\e tambi2r. i.ntervi<2n~ e:n la Jes:.1~ucciOn de 
bacterias. Le.. obs1":r-.1uci.Gn dt? Dur!.·1J.:r. y ven Gru.o:.r¿r o:::n t::..L 

&t~ntido clt~ Cj\1e t.-1 t.~1112rc. p<.1..:l!a ~1;.i,lu1..i~ú1T' l.:i~; b1..1c.t·.:I ic.'..:· 1 iu~ 
e:l ft::n-:lc1:meni..<-1 \l(~ li1~ ¡1rw:h:1s ~f1C~llúir1c1di.t;:O a Ji:1E{nost.ic.;;: .. r 
1.::rdt-nuedi:-1de6 inft:c:ci<-·S~r15 11c1r lt!a~.c1\.'.·.1."l.?h L:.=.::·2·.::.:! :tic,,<:.; d{;;: 
aglutinaciOr.1.1 pui- i:-jernplo la prueba cret:.da pür ~.~hlal ¡:&ra t!l 
di~gr16stico d~ la fi&bre tifoid~n. 

Hnstn r1rinc:i.p1os del E.i~.;ia1 lús e.:::.cu21rlS rran•:.r ... :.:.fa y 
~l~rn.:tn.:1 üo1riir1;:1b.::ir1 el c:.::u1¡;c.0 .:\C" l:! inv~~:t:.:::.g~l..: . .!.On .lnm·~iT1C.l·.\~.ic.o.. 
En 6st.a Br.1c.ca 1 t::-:isti.J.n dos puntes d!2 ·vt.-;:tc::. J.·.:...:r<:'!1g.~r1tes 1 ¡:;;, 

¡iart.ir di: 102; <.:\li:'il~1:. r::..iy~·~¡ili df':=:~trrt1ll .. :n.:lt1,:;2 r:~.t.. t.::ir<.1~ l.:t. 
inmiuwlc.~1.i.:t: 11 E-1 Í1\l!ilC.1r.z1l, tt\H:! se oc \.Y~•c1b.:t dt-1 e::;:t:uc1iv de los 
productcis cri1im:lc(l:3 U-t:d..i<.:lk·r~·UE·) J.l[( .... l\:,.:;:d\.•S pc1:- :~1:::..; .:;¿1ui:16, 'l 
2} t"!l ceiul..1r, m!1i· p:re-oc.:uvüd.Q p.:;;r E-1 e.íec.t.o "oioló~~.J.Ci:.r Je li:to 
c&l\ll.:"tE· coI::i}•:i :.."Lí:i.s \:(tle i1J1..~:::··.1erdtm en· líis re.=r1\it::c.·..,ús <lel 
ir1..?.ii6P8d 1rt:T1~'".é ú F•lÚ:i.:.t.;l!1Cii.'\'=.. (~Y.tr:\fi.~tf;.. 

P;::¡ul Ebrl ::.ch ..::rt=ó la i::E(lY'iLl l~\;:rr.or~ll df::: 1..:.+rJ:::ii:.1<:.i(·?1 üt: 
r11Jt1cu~.~rpos y :M!.::tclln:L1~.:di i..H.'.!~: . .:.:.:r-rolló c¿-i.s-1 ;11 .oi~:;r¡¡o t.i..:~:i1p0 'l¡;1 
teor1r..r. ct::lu.i.ór d.; la. irininniC.od. Arr .. Dc.s tenL:.1.11 r.1zOn, Pl..lt<:S en 
t:l individuo los I·aclc.rt:s ht:n:..:1 !·.ilc.;. c ... ~lula~:t::.:> presentan 
relacionE:S y dt:per1denciúS est:.re:chns. 

La teoci,;.1 de; Eh:c-llch ¿¿ l,., c.~ .. :.:.:.::1.¿¡_ 13.~e:-.::..1 })r1:ipt.)fl.i..~ l..l 
~ztst~nci~ ~r6via 5obra la bllpcri~c~~ ¿¿las c~iolo5 vivas, 
<l¿ :'"Gce1:...tor¿~ c:1pa.ces d12 r'2accicri.::r c01~ -~o:-:i.::'ú: ... .s¡ e:l e:-:,;:so d.¿ 
rect:ptores podla sf::l" lib€:1~0.d0 1nás t<:~rde ..::n la circulacióI.1. 
como ¿.nticut:rpos. Es C\trioso notdr c¡ua uno d-B lús campos dt::: 
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la inmunologia donde la ir,va:::itiga.ci.6n actual progresa con. 
gran· rapid.:z es prc..::isam~nte: el 1:.':studlo d~ lus rec..::ptoreti 
bVbrt: las c.b.luL".'t-5 infüuno•;omp~t¿ntas. Dc~pub;;:. de publicar é!:3td 
teoria, l'os prir1ci.pales esfUel'ZCis de los inmur,6logus 68: 
dedicaron a la identificbció11 1 ~studio y función biológica de 
lo¿. fact.:ires humorales. 

Ln t.ec1ri&:1 dt- }!(;>t..:;hn:ik\1if n.::e::-.. c:;:, de ln ir1mtrnidLtd celu1Llr 
e.w;:.ioniL1 qt~e li:1s (~{·lulr1s di:.:- "li:rr.piE.>2.r1 11 dc_.l eirgard~i.JC•, los 
í.:1,s-;t1ci to.=., ident 1:í i.:_;(:1lii.:H1 lnicirtln2nte lao substcrnc.ir:1s 
e:r.trr1tJas y consti tuin11 tambien el sisttlúLl de dt:fensa 
primc1r·ic1. Para ..::01opr er1der 1 cis fund&:lmentos de los f en6menos 
irur1unol6gicoo que tienen como re:=,'llltado l2si6n ti~ular es 
preciso hacer interv8nir ia.ctort:s tanto c..::lulúres co1no 
hu¡r1urales. 

}k1y diL1 E.ig\1..:-tJ r){.iE.t.iendo dc.1~. esc\·1eh10 dto invE-st.ig.:ación 
i11rr.\H1t1 lC·;.f.ic.:1. L.:, 1.\1J!JC•TL1l 1 L:ll<.:üIJ~!.(1 su .:.tpogeei .:.:cin ~l 
des,<.:ubrimient.o y lt1 carnct~riz.:tció:ri J.c.• las roolécul.:u:. de 
protéina.s provistds de acti 11idad da anticu·~rpos. Al mismo 
tiE-lL~1(l, el C:Ltlil}:IO d~ l.:t i1ll!11H1ic1.:td Cel\ÜC1T Sf' e:xplor~a 
;:1cti vamente desde el punto de vlstn de hl prot0c.<..:i6n ceintr.:a 
a?..ani..:e:a infeccio:::;ob, ~1 n::::chc1zo de ':.r..jt::-to.:;. 'J la i1·Jm\tr.,ida.d 
coi~tr¿, tuno!-es ... :rn el hümbr~. La división t:ntrt: lo huJTooral y 
lo celular }"";u0cic: ilual.r¿¡.rse ta1nbiibr1 por l:;;.5 obs~rvc.ciones 
.:.lini.:..e.:; da mdyür sensibilidad ú las infecciones de los 
indi vichi<.•E· ce.in de-i '2'.:.tc.s co11g~rd tos en el E.-.istemh inrJ\lTib. 
Al!'.{\mos c.:1reoc:eri ele l.:1 ilinció11 prot.E:ctora hmnc.ri:il ~ pe~o 
cc.n:.€.':rv;:m lL-i ce:lulttr·¡ otr(ls. IG\lt:-t:.t.r.-:ar1 d¿dic:ienci.:-1 de l\mciL1n 
cel.ula.r1 con una actividad huG1t)rül no1~rr.al ¡ otro'5 :n¿s 6'l1fren 
clef iciencias sir:1ul ti:;.n.co.s de umbüs sh~.temas, Evident~1¡,¿n te 1 

los dos campos sor1 dE: lJrimordial i:-:iportur.~iu ;ia.ra el horr.br8. 
Aunqu-2 se iri.oi~ta E:n algunó. u otra ucaoi6n en uno u otro 
aspacto1 son inseparables los factores de imnurlidad celular y 
hucioral. 

1.2 11;1-nnnDAD E BIPE7-.'.:::El!S1I:IL!DAD. 
La palr:-ibr.::1 inm\1nid.::.tl 11reivit·rie. de.l lütin ir.u.n.ud!:> (libra 

do::: impu~st.os o de ca.1 ~os). En sentido clásico, df:signaba la 
resist~ncia r¿.la.tiva del 1Hlt!5pt.::d a la irift::cci¿r! por \rn. 
m.icroblo daC.o. En lu acl.ualidad ~a evidcnb:: que l:is 
rBspuestús ir.unun.::::s no soh siemprt: t..:::nef icic.sas y qut: n·:.. 
sieti.pi·a se rt::la...:.ionc111 ..:.ori cesh~ti::n·.:.:5. P. le; inft::·.:.clón. P...:ir Gl 
cor~trario, pued.¿n t.;:ri. ... .:r consecu--:r1...:L~1s ¿es¿¡grad~bl.:::3 u lesivo.::. 
pc\ra el !.lui::op1::d. E.3-::.us i::i2cto6 le.:::.lvo:;;, st:: lli::tni;.;1·0n 
hi1:.ersensibiiidad o alergia. A.demb.s, el bistema ir1munolC.gico 
es capaz no solo de d¿~·:::mpt:fiar un piipel da defensa contra 
agent-6'5 infeccio=.os 1 sino de C\miplir fun.:.iones biológicd.s 
diversa~ en al campo de la hom..::ostasia y de la vigilar~cia. 
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A ¡.iri11-::ipic.1 del siglc1 1 von I':irqr.~t e:mitló unro. ld!·l.t.f.·sis 
p.::.ra c:r-:plica.r lao múltiples íasetd¿; de la ridspGt:::::.-:a inmur.e. 
Ac:oi'ió L:t ¡.1L=1labrLt 1'alt:-rg-ir1" p:,r;::1 clc-.signar \HHt rér\<:t.ivi<l.:-td 
alterfatln ÜE:-1 ln1~e:.p~d ¡ \mo de los c..:u-11bios St:! ce>nbidt:-raba 
in:r:n.midad el c.rt.ro hi"t:18fSE-fl~,ibilidntl. Vur1 Pirquet no 
distinguía las r~spuest.:i.s. ber,eficioSi:"tS de,.. laa l\::ci ·v·as y 
pen:.¡:4b" cn1e ~'€:' t.ri:.1t.t1L~m dt.• !llanife:-::::tacic.n8~~ de \ln Ít:IJ¿tffi(~!JCI 
biol~~ico 0:0ra~n d·~ s~nsitil!z~·~ión , al q~~ ~pli~aba el 
t8n11i;o al~rsií.-1. Rt:;btrlr.giü el tbnnino d·.: inr.rn::-,id1::d a. la 
protecc16n c0ntr~ agantes inf~ccicsus y e! ~~rmino ~l~rgi~ ~ 
una reactividad mls. gt;:ht.=rál del hu~¿,ped. frer1l0 ¿;. sub;jtc::.ncias 
\:'J-~t.ri:1fíi:1~;. Al ¡:1~\s;::-~r le·~· .:-1.í"íoE· l.:t3 p.:-1lnbr:1s ulE.cgi~ e irnmmidnd 
fu~rnri cl.1.rnbii1ntlo dé .:.:iRrdfic•.H .. k•; inm'.i!Ücli.ül es C"thora lc1 que 
von Pirqi.l<2t d~iirdn iniclalrucnte c.:.mo alér~ia y .:;l~rgi.:a s~ ha 
Vll~.lt.o ::.:i.n6n.imo tl~. Jd;.etb0JJ.:;ibili<l.:id. Sin E:-I!1(<1r,S"!.•, st: L1.:;e;1ttin 
en li1 .:1c.'t:1..1~1lidL1d ~TJ 1.::1 ir11.:.rl::.olei.zi~;. lrl~ id(::::1G. ,.,:_·:~ vor1 P~rquet 
acerca del grL.&.n alca.nct: de la rasp\;t:stu. im.1·, .. r:·~1;:.(l9) 
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CAPITULO 2 

COMPLEMEllTO. 

Df:spues de su descub1~imi~nto por Buchr4t:r en 1898, 
Pfoii!er y Bordet descubrieron la relación entre lu actividad 
del ..:omplemento y el anticuerpo con la lisis de la::; cGlulas 
bacter iar.as. (9 > 

A\i!Jq\.le lL:t p~lí1l•ra co.!irple.m.e;Jt.ü dto$:\~.{nc1ba lnioialmente ur, 
fuc't.OI' i:1u:.;iliar del su~ro, que .:i:l act\1.lr So'bn:: nn~ c~::;lula 
cub!arta de anticuarpos, daba lugar a la cit6lisis <lisis da 
la ce-lula), se sabe an la actuQlidad que el siste-... 110. d~ 
c.c1nrpl{:>1ilt•nt.c1 c.eimi:1rendP- \m ~m1pliü r;rupo de p:rot2ini'.."G con 
ac•:ivnt:'::> wutuas. El corisidE:-t·c;,,r 4~t.t:: erupo dt:: protelri.;.s c·.:imo 
una snbfuto.ncia 11rnica equivalcli·ia a p.;:-nsa.r en lu c ... 1...leru'l de: 
protE-in-as que interv.:.t:::rlen en la coagulaci6n del piasrJ.:.. Cümo 
un :r"c~ct1Jr Urd.t:,:,. Se sab.¿: ah.:.ra QU€! lit serí~ d-:1 complerM:ritü 
cc,:;:,¡.rendt :íiLiE.•v0 ;,:nt1dr"1d~t"> · :l\1nc:lonalf..•b, u once pr·o~e:tr1<:~s 
s¿p.:;..raü.as, qnt: pu~d¿n describirs~ mt?jor como enzi1uas q_ue:­
forman a.pro:-:ir.adamente el 10% de la globulina sJ;rica human¿ 
tot;.l y qu:= r1ormalmente s~ encuantran inactivas. (9,17 1 19) 

2.l'VlA CLAS!CA IiE ACT!VAC!OU DEL COKPLJ::rn;rro. 

La via clásica se refiere a aque::lla en que lo preslE:h<::L-1 
de llnas pcic:nE. c.ombir.1acic·n~~E· d~ an t.i.~;~r10-aü t .tcue-r¡io, br.t;"t.~-t.n 
para .;,.e.ti var uu gr án n1~m~n; de m-'3 l&cnlas pr·,::!cursoras­
enzim¿,t1cos en la primcru t-tapa d>2:-l sistema Ce corr.ple;11~r:.to, a. 
C\:1ntinur1cíém otros cc11:ipeinent.f:s c1e1 l:\~f.,i-uo 8E- ac..t.iv.:.:in y 2-;.e 
c:c:~11bina11 ccin el i1r!l!lvro e-n c,:,s_.:..c.:~Ja :r, .. 1~t,:i qt,L-- :1c.r Ulti1!iü t-•t:'· 

p;-o..:!uct:: una iipa-:;a. c.:i·:.tivu qi.it: ac\..Ui;"1 5úLr-·2: ]..=:. <:.e.liil:ir-dn.:;. ccluL.¡:­
de las c.f:lulas axtraf)~s1 de: muda qu2 su co11tt::::nido ya no es 
r-?tt-n:ic1c:.1 ¡wr m~tE· tit-1r.l'.1<.;1 pc.r lh3 Jú(:-J•1l1r.:~nttG y JJ11.H.~r!.;!n por lo que 
$& ch.~rlc1mh1.'.'t lJsi~.(17,HD JJ<.-ir0c~ i:;:.f.-r qu2 c:..-tdet pi:tso t·n la 
se-cut-ncia t-3 <:ii c.cti'.do p\1r- l nhi bidc.ir2s, qt12 E.e i!ric.u..::n tn:in (.'11 t:l 

~~~~~-~~ g) e~~~~~:? ~~U~~:~~:~:~:~•~~~~ ~~~:~1 ~~~i(.~H(~i:~O~D!r.p1~~~:~~~ t~~ 
cvrnpo:1,.::r~t.~s dt::l cvrr.p1....,rn·:::-i~o. (J,S> hn lu •:i.:i cL\s:.ca el 
cv:.::r.lr::l::~nto puede ser u.c-t.ivc...do par complejwa ir:mune.5 
cont¿.ni~.:1J0 lí-.:G v Ig!(, pu~a tiei:e afi11ida.d por las receptvres 
d-c ias ca.d.e:r.a~ 1:iesadas C.t: die.has protei nús, ci¿r"Ca"3 
1n.zriuncglobulirias asregdda.s 1 pla.~mina. 1 calcicre!na y 
tripsina. <9, 19) 
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E~ ele: ht1(:12ri::.t- TJCrt.nr <~'le lc1s n·6mero 
designan los compon12ntes C.el complemento 1 
con t:=:l orden t::n el cual intervitmen, sino 
cual fueron Gescubiertos.(19) 

con lo:::, q\1e ce 
no s~ relacionen 

con el orden en el 

2.2 V!A ALTERUA D2 ACT!VACIO!r DEL COl{PLE;(ElíTO. 

Esta via. al terrJa dt!be su noI!lb1~e a que hay áctivaci..~1i. d¿l 
comple:~r:nto a pa1~tir de su_iragi11ento_~:3, sirl QlH.; se fún:.:r;a 
ltJa cein1pon'3r,tf::G prE.vios, Cl, C4 o C2 y sin Q\16 iri"L12tvt::r:2ai\ 
inmunoglobul ina.s. Lu a·::;t i vución al t.:!I'li~ pueda tE:n.:::r 1.>~:no 
resulta.do la activ.:s.ci0n d¿ los :::.onipvnE:ntes fin:ll>::s de la 
~.E-:r ie, al ig-ni:tl q\1e. c:unr1do }¡¿,y i:-1ctivbc.iór:. i•(1r 1:1 virl cl!,~:;.,i .:.,a. 

La via altarn.:: pu .. ~c:::: st:r a·:~f·,: ... vi.a r0r .::.:.;1:.o-:.ic1.'Jt: ul 
magnesio, a los pollsacbrid0s bact~~ianos Ce~d0~a~!~asJ 1 
citiiisana (pari::tl ct:lular dC:- lt:vad.t:r~.\~-:;). ~:il;,.;,_\;n!r1:;1 o ·::-ips:.~-11-.1. 
Otras via~ o.ltcrn::is incluy~:!'. el ót:::~d.;'.--J:.,,"l".c;.t.:·i d.:::1 [3 p;_,r l.J. 
·prc.pE:n.1in2~. qu0 r.ro1i:·~:'..'."~ .::-:1 v.:,~:., !· ..• ·: ... L::c.lé·:;lct1 y Jd 

descompúsi.;i6n del C5 por l.::. tr1~_.sina ü cnzim.:.e. 
lisc~ómic~s.(9,19) 

Al s.ibt.&:.:ia <le (;C1:rripl·.:JLe1.t.o oe le ¡.1üéd2 co11s!dE'.'rttr ct.:no \l:í> 
runpliiic:1dor y ¿.fee:t.or dt·l sist.E~lllü ir1..•1nme. Ei [:--; ·.it:bGIT.}.H::í:1 un 
papel ir.iportanle en el proc200 de ampl:.r:.:.:l•.:i6n, ¡yu2s 1Jri.=} Vt;'.Z 
oue se .ha iorma.do un sol•.:. c0IT.plejo enzim.~tico i).i:-;t!.vo <l-= f:4 y 
C2 un gran r,1Jmer0 da m..:.16culae. de C3 pu.~d..:u se; ¿¿.s:o0lc-~daS 
clcindc1 111.·~.:ir a ind·\1ct...:.•rt-s qui:niot.~,cl·.ic:os, i<1.·~<. . .::.!ti..::·~s e 
incluytnc!·.:J re.:.c·:.ion~s cor;::. la é.r.aiil.:;:·:icl, r..·:l:._.1··:!' .. ;ia inm'.lrJe, 
opaonización y lisis celular. 

Ad2:rr.as. .:-1 tn.1vf.:.s de loo I•TOd\lcrl.o::o de: .:=.\1 a.:;' •. i v.:1cié.r1 e.1 
coro¡1lt--:r.~:nto <lt-s.0:mpefJC1 un i:mport.:ir.t.8 I'.'::tP~i t-n t<.'düo L::-:s :for1:ias 
clt•. infli::no~ici~·n y e:iii:.i..c-r1 ~1or lc1 rr;enc1E. dc•G reF:cc!one5 
bioiO~~ica~c.:. cc1mplf:':jfa::. dt- lé:-.l6r1 1.isl1li:i.r q-..1~ ri.::q\:1ier{:n 
COJ:'(;,:ilttnlE:TJt.O p~tr.:a S\.1 dt:.•sarrc1l lC1, f.n a;ui:.1,)b C.21S()¿-, 1 l::t lGSi ÓI1 

tisular t:stct ligo.da ~l iniciei de urJa res¡:iue:::-.t..:..t. :i.nfla.'Il~torin 
quf" deperJd2 s.i.m1:iltürit:i.ubé!,1:.é. <l~l ·:.muplt-i:it:n1-·C• .,/ Üoi;! 81 ...... nuloci ~.(lb 
n<0utr6filos. 

2.3 PRODUCTOS B!OACTJVOS rn;; LA ACTlV,\CJO:; DEL COl'.PLEMEllTO. 

C1,4,2. 

J.!e,diante estudios indirectos se ha propuesto que en 
alguna f:~tapa df! la serie de: al teracionea ~ntre loo dos o tres 
primeros coJLpcmc-rntas pudrici prvd\1cirse unn su'bstar1cia del 
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tipo cdr.air1;:i. Est.ct dnrla 1Uf!t1I' t-t cc.1nt.ri'.-ae:c:il1n dt-l lnUsc\.1lc.1 liz.o 
":J a\mlt'-JJ"t.CiTÍ'i ltt ·pt:orme:.1.bilicli:Hl ele lt1S. VHHOSj fo.~l.e C:'ÍE'CtO n'o St­

?llC1difiO::[\ cc•n •u1t.:flJibl.:u1drdc:c1. ::..:t- ¡.dt>Il&fa qnc este fhut.\'..r _ele 
tipo cd :nin a pc.1<\r i~t ~er PT(ld\lC:to rJ~l dt:!Sdcibl;:imient.o d&l c .. ~ 1 

;1-:ro no se ha de.rn-:.1stri:•tk1 s~~t.isfttc:°l.c1rirunen1..E-. 

c3. 
El prc.11..lu ... --:tc• tl~ C~~ J.:bidtt ¡, int.erw<.:c.:iOn (:on C142 

repn:si=nta una de las etapas de mayor econom.ia del sistf:!ma de 
cornpl~mer1to 1 en el sentido de que tienen actividad biológica 
ta.rito el f1A.:i~:mentv mt::nvr como t::l mayor. El fraEmentu l ll.!f111do 
C3b 1 r'2prt:s~hl.._,_ .:..lrt'dt::(L;r dal '.;;ót d..: lr.i ?t.olecula irdcic::.l y 
i:..u.;:J.: qu~dur unido ú la rnembrdna <1::n cuyo cacio oens.ibiliza de 
ifü¡¡¿diato i:i. la parti..:.ula o a 13. c-21 ula u iti fd~;oci tos is 
l.:ucucita.ria), u puede quedar libre en lü solución dc::;pu¿s d~ 
habar sido nroducido en un foca da la s~µarficie cel\tlar. La 
unión de C3b con l<J. sup~rl icit:. ce 1 ul2.r rt:;:ire.st:n ta un& 
Vf::'11t..:1ja 1 t:r1 ~~.pt;-~.:lt'11 bi l~t c21;1la l.'T1 c11es..tión es UfHl 
h~ct.eri~. Sl ~~. u;1 ~¡¿1ülo rojo, ¡iuetlP 0b~2rv~rG& <l~s~ruccl6n 
rL'tr,:i.dc" d~l x:1is.mc1 1 le• qü'=' si<J..nií:l.c:,1 f:n cllrJic;.:1 \lfl !f.:1usteirn·:i 
li"2ro.;:1litic.c. l:H1tc1ir1lllUHE!. Adt!m~1s 1 ltt prt::S8JJCii'1 de C~;1J ~n la 
5\i~erf:.i.cí~ d~ uni:1 c.(•l\1lu c..:;:mo \inu p};~que .. t....1, ur1 ~lóbulo rojli o 
\H1 j,·t'\lC.O<:.:i 1..c1, dr1 1 \l.gnr c1 un í en6merw c:·:•rwcldo canso adhc.. r e11cia 
iI.11Iii.H1~, em ~1 c\.1Ltl c..:1d;:l c.81 t:li'1 &.e unt- < t1dl.erE-ne:lt1) e.un 
g1ób'i.1l<1b l' o}.:.•E· nc1rllii1leE. d2 ni<1adiero, olisE-•rV<.tndo~.~ 
<:'1s1·,¡t).n~ .. .:-:i\t,n in vi1.rc1. Lc,2- viri..1s c-..1l.1i.:rtos <l·2 .:1nt.ic:ul.:'rpc. y 
c.<:1r;,;1ll:r .. t.·nt.u pt.kdén urtir::.e .:1 pl~.q\1et.i:.1s ti .. ~;l~1b1.1loE r.:. j.~1s 1 
ivrme.11di:.:.s-a agr¿f,"G.dos grand¿s Q\l-2 pueder1 s..::r ..::lin,inad.us fü•:.il 
111~r1te por el s~sto2:r.i.:i r2ticuloer1dot.::-lial, !..~in tmha.1-~o, oil;·unos 
dc\LW-=- reciantes d¿;mui::~>tr.:i.n qUl: P-1 C3 no es a.\1.solutt1mente 
llt•.:t:sa1·io para qu~ ocur1·an fe:n61nt:nos de adher~111..:.iu. inmun~ 1 

µut:s fiC ob;.~rva Und adhi::r.:::ncii'l in1:mne 1::..:-.:.-:.:-tica.nentt~ 110rmal t::1\ 
1Jáct12r.tes qui~ ~arE:cen c0:r.1:r}..::lJ.r.-i:.=;_¡1tt: d•.!l C:;. El producto menor 
del d~sdo\:.l.::.i:iier1t0 d¿l C3 ((Jü) p...:n~t .. -. dus o.·.:. tlvidr.idt..:s 
'üiolóQ'.ic.:.s di~t:r..;:nt ... ·:¿ c;,.;.:i.r,do menos, o\in(j,uc d~ !'\t!Clau, no ~.e- hu 
dt:-i¡1c~~.:.t.r~1dc1 cn1·::- t,{11,.k·~· le.is. -preid\.H .. tc.~. mt~TJo;,,_..s dt-1 dt-·:;;.üul1land12nt..o 
del C3 E-oean e::-.truct.LH'L1l1t:e t.e id0ri t!cos.. LL1S -=1c:t. l V ld.-1d~s tle c~~::'1 
t.0:1r1 dc.'i t.!Jtll .:1nfa:!ilüt.<.1:·dtlít, 'J ch~ lr1chv.:~-:.1~.r1 di.::l q\11mit;·t.i:-:iu:.1_1 
para lcucoc~t05, En el pri1:H:::r c.:1so .el p~ptido ejerce tr·~s 
ei--?•:tos dif.arentt:::;: conti-.:1cciOn del mfo·:>":ul1J liso, aumento dt­
la perm .. :-;.bilidc:.d VciSC.Ul~r y liberctciC.~1 1.ic lu ld.::,L;.:·:.:.ú.:.. 1..:\.: 1..:1.3 
c~lula5 c~bbdr1S. L& otra cicti'li¿üd bl0iógic~ supone ~tracc~61. 
d.-:: lo:::-ucocit.os n;:utr~filos sir. coiup.::in--.:r.t~ dir..::cciondl. En .. .:1 
l1C1!:i~1rt:- o <:1rdm;:tl •?Jd.erc1:::., lLt F1rn1~1 d.;,.- f.:.t.L1b doE. ""c..t.ivldades 
biológicds pei·cite l~ a~ure\1l~ción de nautr6iilos 1 con 
into3grid.f:d vascular, o st:ü, en otrc·is palal;1-~a.. l.J. inflc.~:iaci6n 
ag'Jda. C3a put:d.t::- ser :;;,epurdc!.u dt: la mclJ:cula lncial por 
interacción snsc.:::siva dt la se:rit:: d~l compl,;;:1.-.er.to, o por 
E:i~c.t.c1~;. ~1rt.!fici.:-ol~=·, c..t•r:w nplic&:lC:iÓI1 df:.' t.rip:=.in;:"• plttf.:JllÍI1~1. 
cic:rto iactor d~l vené:nc dt cobra <junto con un coíacto1~ 
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s&rico de tipo globulina bata.), o una proteiisa naturcl.l qu.: 
e.xi~.te.~ 8n v'iric1s t~jl<los. Al p~rccd.~trti~ lt.•S invE-·~1.i.'!l:hL:.11es 
dé-l t:nont1e Tt\~Ill\:!!·0 de t-nzirnab CC\pc,ce=:. de .=;r.:p~1.rt-tr el é3 er.i 
irr,R1nt~11t.os bloló.~ict:t1!1e11t . .:. .:lc:tivc.s Si! cre-ó el C.Olitlc<;.b .. • de 
ctirto cir.:::uit.<.1 c1ei ctu1.pl~1n0nto ¡.1~1rt:t bef·!~tior el be.·.:"1·1c. ~.h:~ Q\K•. 
CT1::irnas tiuy diver::.a.s p1-odr!an prodw:.ir é:Ja scgi.\n \i:-t n.-;..:ard.brn0 
ba5ado en uno dei los component,:;s del complemi.'."nto s-::•li;.i.r.:ante:. 
Estas observacionf:!o, apoyadas por obs¿rvaciont:s simi lar¿s a 
nivc.:l de C5, permi tlerou postular qua el sist~m.:i d8 
comple1r1ento podria d.e:,:;,;:mpefiar un papal d8 prirr.er plar.:.o en lu. 
formación de mediadores de la in:fl.::.mí.ici6n ag\4da. sin que 
observe la interacc1úr1 habitual de la st:rie dei cooplerne.l'\to, 
i~T1 ·p:\rtic:\tl.:1r, e.l fhct.or Ch\1snl pc1drlct sl•r urja rencci611 
an tigt:no-a.nticuerpo. 

c5. 
A E~r:.Inejnnza d~. lCis. fenC11r.:enos que e~ cibs~rvi:,n cor, C3,_ se 

sttl•~ (}\l~ \'In ·prvduci.c:i cl~l désdc,bli:·trui~.rd.i.:1 de C5. 11Ari,1do C5¡_,, 
-t.ierie propi~dnd\;;'S dé- ülHifiL:1t:.o:<ina "'.J tln e:fect.o q\.iiro::i.c1!_áct.ic:v 
:Püra grdnulocitos. E::;tü paptf.do pu~do s~r sep.:..rado d~ C5 tras 
i1it.&:rC'1cc:.i ór1 de::: los cd.r:co prim~:r-o::.. c.orcr1c1nr:-r1 te:-s. d-E:l 
c:o11rr1leJni!nt.0 1 e• ¡1or c\cción direci;.;:, de -t.rii1siru1 1 o dé* "\1na 
enziru'-t {[\.le. $€:' 211t..\'il;;'!lt.rn f'Tt l<•b g r~1J1\Üeis l is.vr .. fo:iico~. d~ los 
le\lcoci tos néutr~f ilos. RE:sp02cto u G.3LE: ¡':;, 1..imo ¡:;\111.tü, el 
fen6rr1t:T10' significa que les n'2utr6filo.::. despues de salir de 
los vasos 1 pesser1 una er1zimü que, al eritrar en COI."t.acto con 
el 5\:.at.rat.o <C5) 1 pu¿de dar lu.?,ar a t:.r~ Li~diodor capaz de 
nml tipl icar y acelcra.r la reacción ir.flc:i.:n .. ~to1·ia. 

Hasta hdce poco, nuestro cunociml.-~nto de la .::1ctividr1d 
del complemento respecto a 1a...:.llit~cl0n do l,;1 -fil?.;Oc..itosis 
parecia bastan ti: f i rmí:! el Untco prod:.:i-.:t.o d-=!l c•:·mplf:mera lo q u-:: 
intt-rvenia +:ff.34. C:Jb, pero ¿ri 1'1 .:i.cl.:.u.:.lidi:1d, el cu.:idrü se ha 
coro11licc~do Pt·r virt\1d tl~ \.H1C1 .irdc•r."Tl.:1<:1(1!1 dir..: ... .::L.:1. .:.f: .:.0:1<.1c1;:-11 
·-1arias ta.mil irJ.s cuyos lilier.ibr0s 1fr-a.:.s-nt-:ir. dBf~·:.. ~~s Jel 
quimiota:1.ismo y d¿ la fagocitosis: J:ste si=:gunrlo di.:iecto i::~~ 
mide a travJ:s d.a la ingestt6n de: f.1J.rtícul¡:¡.:. d2 li:vadura. })Or 
los lc\1coci tos sa1¡guir1'2U'5. Tan to el dt'!f .;:cto •ie f a.~;;oci t.oti!s 
COiúCI el dtiec.t.o q\lirJicit.(1-::t.ico E:.,e Il\1eclcrJ c.o:rT.?.1{ir ir. vi~.ro 
nfü-tdie11clc.• C~i lnrn1.:1J1(1 11\lTific.l.ttlO H §.\l!!ta del ~1_1(:l\3.flt.t~. r~.to:.; 
estudjop obligan .:i <.:Clncluir c;üe C~i ir1t.0rvlcne eri r.:::it-ttü;; 
sist~n;:13 fngoc:i. t.:iric..10. r~iru.!21.:ur1.:!nt.E- .. \ J.st..:t:::. eit.sc·r;C!C.i01H.;·:::... 
ti~ sabe que los rato~es c~n deii~~encia dn C3 so~ 
extraordinariamente sensib:Es. 3. l0s at:!lques d¿ llt:\i.11ocü\.:ü<i. _y 
meni fJgococo=.. En caT:lbio, l.:is n::i.torie.:> co~:t:neico.:S ..:..or~ C5 
adi:cua.dos y genaticamente idf:nticos .:.i. los pri::it:l·os en oi:.ros 
asp~ctos 1 r8sie.tarl o. dichos rr.icroorga.n::.s;nos. Est.05 hechos 
demuestran qua C5 (probc.i.bl12nte bajo forma <le G5B) r.::sul ta da 
ciUma iu.port'1rn::.ia para. ciertos sictt2:Irií.i.S f.;i.goci t.::.:.1·ios, 
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C5G7. 

(;e.me, ,:·lc:~1't . .:tr.:oo::. d? v12r, ~!$tos trc:-. <:01n;.1(fH;:flÜ:!t...:. I ..::.1n·r.~.r1 \H1 
c.•:n~pl<é.>.)1..:i n.:--it.\if~;.l qué' \HH't V\:-Z t",c.:t.iv:i.i:lu J.1<:1r irit. 1.::.-.:.cci~.i~ cc.n lüs-, 
cuatrv primeros componerltc,:.; dal complbl7.'4l"lto, ad4uic:r.: 
a..:~ivi::iad quimiotA.cti..:.a _para neutr6filv3. Er, 4:atas 
condi·:ior,t:::s, el producto ~507 S!! llama. ccr.!plejo tl"imoli.=cular 
activa.do. A diíerer,cia. d,o.: C~ia y C5a, f:ste cnm1:..1.mstc ffi\ile•:..ul.:i.r 
ticnt: un p-::61l mole.:.ulai- bast.:lnte elev~do, y prob.:\bler.i~nte: no 
r,u~Ja ai:,=.n<lor:~r 5U lu!:r.:..:- de prudüccíOn p0r d.!.fusióE. En 
cam't.io, oi CS6'7 :::.t· }:orod\i,:'.;) ii..ie!-~ di: los v¿:svs ::._;¡.::: IJ'i..ll}·ia 
..-:sla.Ll·.;:.:&r ur. i:rad i~r. ti:: di:: ..:.un.ce;ILtruciGn rná~ t!Stüblf>., lo q\l.:: 
signlii..:a una actividi.ld bioLJgica. rr1ds dur.idt!ro (ac\1mula.ci6n. 
da léu.:=.ocitos>, !h:isten b.-::i..:;tr.lr1tes obs.;:rvacior:es ac.::rca de la 
in tl-1racc..iyn. del (:567 i:.011 los neutr0f i los. Por 2jt::mplo, tY~'· 
p·cc.clso Y.Ue t:Y.i5tan tro.:::s t::1Zim&3 da leuccci tos para. qu~ ias 
c-1.-lul¿l6 pu¿dan r .. :,-:::poiiC.ér al .. ::stlm\ilo q\drrdLlt,\•...:tic.u. :!.E-~ 
iritt;!rcsa.nte 1.ü 1-.ec.ho de qu~, -.::r1 1::-l l~u.:ocito, u¡·:ú '-Áci ·~.:..t..:.s 

~nzir. . .:~lS ti1~1h~ f...:.nn.:.. d-=: pr..:cu·-::.1.1r· ¡ ·~S una pro1..::~~.t..:::r-r::.:.:>ü. 
j{edi.:--i.htü ur: rnaco.ni.smu t\,, .-..-.:ono 0:.ido o. la ·12..:hi::l la ir1tcrrlCGión 
de la •.:.\1:lula cor1 (:_:;:~/ slgnifl1:.:.1 tra.nsíorr.iaci6n Je lz.,. 
p:-0€:-stBru.5.;: t!n va.riedad hctivrJ. (osterasa.). Está pod1-1a. st::r la 
priinera señal bioquimica conocida que puede relacionarse con 
la respuesta quimiotJ,ctica del neutr6filo. 

es, c9. 
iic1 conocelllCIB C'1Tl e.~actit.lul les prcHiuct.ti's <.1e: la 

inter .:1c:ci~,n tle f;.st.os cc1Ir1por.fér1tes C:l..lit 1C.1b r(;pre~.c::r1tanl.:.s 
I•rE-v:ios tle ll:-1. e.c.riE- d-&l conr~·lc--1nt.·flto. fa l~s inter.:-1ceicrn0r:.• 
fin,1les tien8r1 ll1gar ct·rca d~ una t!'\l¡l\~rJi.:;:ie c0lul~lr1 s;e 
prodUG\1. un e.t~ct.o ci ti t¿1xico q\.18. pui::Je :rt!lac1 or1Cffb8 con 
~;.lt.E::-!":'1·::ic1r1c>E· de. la:. 1r112nibranas ol.servabl,:-s ·c.:ijo él micro::.cor•io 
el t::ctrónlcCi. Er1 cc.r1secuE.mci .:1 s.~ iii ¿.rcle 1.. .. '1 int~~ri\l¡_sd 
:furicio1~~1l de lt1 c:~l\1la, o puede 1:scapar s·u c0ni..enido 1 lo q-.1e 
e:.ignifi.::c1 'h1ño 1rr<!ve.rsible. \19) 
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CAPITULO 3 

ORIGEli Y FOR,Y.ACIO!l llE LOS LlJIFOCITOS. 

Almq\1e todos lc1s linfocitos del c.ue.rpo E.e originaron en 
o,?l \lla.::> mi:,dr(:.S l infoci ticc1s dtl eJD't.iriDll 1 bstns cél \1lu:; m.:-;.dr~E 
son· i·nc:.·:rp;;1.o;.'!es de :for:mar directru.ie=at.t lirJfDc! tos 
c-.e-11s1bilj:.!adci'::.i u anticuerpos, anteo d~ ·p..:i<l~r E:iect\1arl0 '1,;:u¡ 
de dii~re-nciarsE-. :n:d1s t!n otras zonr,s de pre::pan:-1ción a.doc\.1adi:\S 
qua e.:dr:-.t.erJ em el timo o e.n la zona de. :for1or,clt.r1 <loé las 
ct!=lulus I3. 

s .1 PA?HL DEL Tll!CI Ell LA FOf<Y.ACJCl'N PF:EVJA D2 LO~: Lrnr-·ocJ ros· 
T. 

La mayor parte d.e la iornr,c:ióri pre'Jirt tle l.:•s lin.:oci to~ 
T del t.inio tiene':' lug.:-1r pci<:o nnt.r~s del r1aci111ii:-n-r.o C• unas pocc•s 
Jn€::SE-5 des pues de ~l , en c..onsec\ienci a, pCisu.da ese· t.i er.rpo -1 n 
e":-?tirp~1ci6n tlo:l t.iruo no ::.uele pértllT't.H1r E,erii:t.rnt-:."utE- el s:i.f~.i:.-=-m?-' 
dt-. iJJ.mun:1dr1d linfocit.aria T, c. :::;ea el n1:c.c·3arlü ·p;:.1ra la 
inm11nidad cc:l\llu.r. 

3.2 HORMONA Tll!lCA. 

Ade.nias de la íorma~-~ión pr(·Vi1:1 df. }'.:1F :t~:::;lüi:.:it:.:i,:, T, el 
timci t.cunbi~~n ¡:;,,:-.:;re:-t.,::, prc.·.-.i:.bit-.311€;-n:.e \Hú~ b..:.'!°rr:.-_.r.c1 q\I\~ circuln 
por los liquidob cor¡1c1rr.1~s y :.UJ!lt-r1t . .;t ló i..1(."l.i·-:.,~fÜíl.Ü (1E: lc.s 
liniot::it.<::1S T q\1e vr.., !tc1n :r.:!.igrado !1aciL1 E~l tcjiclo linfoi<lt-, 
ésta bcnnoní:I. se cree qua c.riginu una pr-oliferti.ción ult.-::rior -y 
aumenta 1" actividad de tales linfocitos. 

3. 3 PAPEL DE LA lJCíLSA Ii;; FABRlCJO Ell LA FOiüll:U CJ:I ?R:SV l A DE 
LOS LrnFOClTO.S B cN f'AJAROS. 

Es d•1rilf1tl: lit PLffi: . .:; í .ll1ül el~ lr.1 vida f~t.:-il qüfl ~... "bolsa 
de Fnliric.io J•roc~de- t.1. la pret:L.1b•)roci6u .tlt> -lClb -linfocitos R-Y 
los pre-para por a que íabx·iq\ien &nticui:rpüa. /..qui túmbi·~n 21 
prvct.-so ..:ontinú..i un tie:m¡:.o .. ie-~pu~G ¿(:,:l n~ci¡;iit;!nto. En lus 
roc1n.dfE-ros. e:.q.1'i=.riBrlc:i~1s. rtc.leritE-$ .:i r,di·::an q\18 ei i:.ejido 
linfoide del ! .. :ig~1dc1 iet~,1 y quiz~ en grado ligerv el tejido 
lirdc.1i<h·1 d~l li.::1~0 ~s c:~n dandi?. t.:.{~ t!ÍE:c.t.Ui::1 eE.tn Í\1nci6n de 
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pr<>paraci6n. 

I>espu-bs. dt: prod\K:irc.e 1.1 níc1ci tos preparados eri e.-1 timo y 
en la bc1lsr1 circulan 1 i br t-1ue-nt.e en la i=.angre y 1 uego se 

'filtr.:tn pt:onet.rtando en los teji.dos, de ellos pasi:1n u la iin1.::1 
pcir la que son transport.Lldos al tejido linioidt:, el ci1.:1l 
cciritiene cBlulas que consti t.uyen un reticulo f1r,o, \lnn red 
q\lE! iilt.rr-i loe:. l:i.nfoc:itos aprisiordoTJdoloe:., ne.! pi1e&, los 
lirdooi toa no se originan primordiallner,te en el tejido 
linfoide, sino que: son transportu.dos haüta ~l por v!ü de las 
zonus de formación previa q U8 son, en el fato, el timo y 
probablem.:nt-e el higado. 

lnmunid¡1d cet\llJr 

A1oasd1p11po1aciOn 
noidenlif1c.:1d.is 

Inmunidad humr.1dl 

3.4 CLOl!AS DE Ll!IFOC!TOS. 

Lm; linfoe:i t.oE. del t.e_Jido 1 infaide r•ueden producir 
linfocitos sensi bi l izndos y ~rnt.1cuE:-rpos rnás especificas 
contra tipos particulares de azerit~:s iriva~ures. Sa cree qut: 
J:ste t:fecto tien.t: lugc:.ss d.to la s.iguient¿ fort:~a.: 

Cu~ndo un liL!Ot:l~c, d~l t0Ji~O liDiulJ~ 0o ~6Liroul~do 
sic:i::::.r~ ic1rrn.::l \ln 1.iriío(.it.o e.ensili.ili~aclo o un étnt.ictH.':"~po con 
f!:.pc::..:.:ífic:ldad fK1!i.1 \.J~ .:tJ•Li:.St:uc.1 dl~Lt--r:mi11.-1Jo. Si hL1Y qur: form.:i.r 
m~1s de un -:.ip<.1 cie: lir1:f.c,.::it(1S E.{;'r1::.ibj li;;.:-1dc.=.. .. o de LG1i..i.:.:t1tr;,;os, 
hny qt1e ee.tiruul.:ir r1obl•1c..ionc.E cepar .:,das de 1 infoci t(.is p.:1rL1 
c;:v.li:.1 LH1ü dt! elles. Cn:110 t:.c:il·.::·rr1c.•s (IUC:' lü:=, lir1:fc . ..:.J·to:=. d0J. l.c~j~det 
lirifc1:.de -¡:•H-2d0:1 pro.:iuclr di\~::.. r.iil o ( .. ier. r;:i:i.l ti1)os. dj j.;:.rt!r.itt:-s 

c!e li:ifocitos ::=.E;-nbibiliz¡idcis y ar:t:i.;:..uc.·rp.:,1¿:. PSP'2·::-.ifi-:.;::1b -;_)¡1r~1 
anti&~~eos diítr~11te6, t~iuLi~n ~s Cdsi s~gl1rc q~1e preexist~n 
littralme11te: ct-:ntt!ftO.:~es ü mi lluies rit.:: tl,Pús dl:f1..-:ri:;:Ittt'::'s dt: 
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linfocitos pr&cursor~s 
producir los tipos 
anticuerpos. 

en ~os g&nglios liniA~icos 1 
especificas de lirdocitos o 

Todc.s los linfoclt.o& de un tipo esp¡,cifico ¡,n el t¡,jido 
linfoide reciben el nombre d.G clona de lin:fo-::i tos, o sea que 
todos los linfocitos de cada clona son iguales ~ y 
probablem,::nte derivan inicialme:ntc da uno o de unos pocos 
linfocitos temprarius del tipo especifico correspondiente. 

OR!GEJ; DE LhS DIVERSAS CLOlfAS DE Lli:FOC!TOS. 

No sabi;mos· como las diversns clonas de linfocitos se 
forman inicic:i.lrr:ente 1 pero hay dos teorias pr!.r,cipales para 
e;.!plica.r su origen. 

Lc1 pri!n~rri surficrc que c.:-1dt1 unt1 d~ lc1~--.. (:lonas est.t, 
determinada ger.2t!cai!l.-.:mt.¿ o Sé-::il qu..: bay \lh gen ::-~t::po.ri!ldo para 
cnda clüru:.. E;::r.c1 t.~c.11~, propnue qGt- 1.~n el timc.1 dorJdt- sc.n 
8lt,'borados lo:-; linfocit.<.if, T 'J en 1.:-1 zCinL1 dúnde e:-on e1L1C.orúé;O$ 
los liniocitos B, los n2sptcoct.iveis Ref,l"~S de iLlS diferentes 
clonr .. s linfocitarins ThQniiiest.;:u1 su <.:.>}rpresi611 prc•vocó.ndo L.t 
difer€:nciaciún de los lin::~ocito-5 de c8lula. madre: en ias 
mUl tiplas clcn.::ts precoir.p1·or.a:tid.a:::. para formar tipos 
diferí:.'nt.e-s df:' iH1 t1crn'·r11<JL;. 

LL1 c.<:guncla \.e.uria swponC! qni.;.· los linf<.10:!. trn:. :.!2i -t.i1~0 o 
de la ZCl:na dc~ncle e.e elabor~T1 lr:1s cBlulaE. I; simpl.:·nt:r:t-?. t:.12 
diferencia!1 el). una multitud grand.E: de cl01H1s L~f..: 1 í nfoci to¿ d. 

t.rav~s de !Il\lCflrt:':· mi i.:{1sis, deinde ocurr·jrf.·t.'1 r:.ut.i:1cion¿~. 
gent?t.icns suficientes pura que se c-:stnblescu ur.i~l var .i.i::1c.i6n l!n 
los tipos de lirdoci"t.os, 

A cada clona de linincit.os 1~ corr~-:: ... p.:,: .. dt: u:.-1 t.ipo de 
arlt!g·er10 <o un grtií·O de lintig•2r.crs que t.t?f;~l.t1·i1 c.:tsi i:.•:t.L1t:~ .. wr.1élli:.e 
las nds..lJlas cnraci..eristicas esterPCi<¡\1irulc~1.s). 

C:11ando E.c1I.t e:d. t.i::idos por ;:;>l 11n1.ig<:r10 cit.- l .:1 'R;lonn t.cidns 
las c.J;;lulas de! dicha clona rJrolift!1·i::.n irlL.:.r.·: . .:l11.·.~·:,"t.c:, ior:nar1do 
ciert.1_1 IJÚIDE-!""O de <IL:'ce.r1djf·nt.t~'E. y (~st.c.s, L., r,l.i Vé.·'2., c.•rigir.;u1 la 
font:\·:'"!~1n de gru.nd.:~s c.:.intitL.1i..itc-s ÜE! i...1.r1ti(:1Jt.-Tf•OS t:..i lu cl.;.ln·~l 0s 
ele linfocitcis; I: o de. lir.1focitos sBn:: . .:ibilizi:1d-:::1s s:.i la clc1na '2'='> 

de linfocitc.s T. Durc-i11t.e éE;\.e pro·::esn i::nL""!i-arit~t mucho el r1Grr.ero 
dt= liníoc.itos t:n t::l tejido linfciUf=, 
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3.5 TULERAllCJA PhRA LOS TEJ![IQS PROPIOS DEL ORGAlll3lW. 

Gi una. persona s~ vuelve i1unur1e: pe1ra -::;us propios tejidos 
obvia.m~r~te' acabara C.et,.;t1·uyendo su propio cu~rpo. Pur medio 
dc-1 f¿n6:.r1env de tolt'ranc!c:1, el 1~1-a:cd.ni¿.;.1r1·J i'!lmurJ.:: rE:-•:onoce los 
t.eji<kis -~1TC1I1iC•S de: lh ¡:1t-r&.C1I1tt ccimo r..~,.:.rnplt-'l.:tlnérd .. e dist.ir1t.c.:; d~ 
lc.s tejidc-s d~ lot:·. inv¡:1sort:s. 

Se J;ii:'M:.·.'.''1. que dur.:ud .. ..;- el ¡:.roc-asrunient.o de los linfocitos 
1:-n t-.1 t.irnc• v i:'fl el tir~n esp~c!fic.:l para los linfocitos B, es 
(:\.1~1TJdCI E·'2" citoS:0Lff!(.1llr1 ttst.r1 1.olt-ranci¡,,. El m~1t.ivo parr1 eE..~t.a 
supasi•.:.ión es qu..; inyactand.::i un antiger.ü pot--.!ntt:: a un feto 
durante la elabcróCi.!Jn dt: los l in.foci tos en ést..as ¿r.:::a.s se 
<S:\.'it.a el d•2sc..rrollo en ¿l tt:jido li1doide d12 cl-.:.r.ás de 
liniucii:.os e::5.p1~clii.:.os c.oritra dicho antig'eno. Tm:..bii:rl hay 
t'!:O:per!:;r.~ntos. qu~ har1 d~n • ..:.istrado Q\lt:: los lirdocit.06 
asj) ... ""ci:f leo::. y n1aC.u:-os dal tim•::., ..:uando s~ 12:-:ponen u un 
iH:ti~E,.no poter1i:.e E-C:- vu!=-)V.;;:n linfL1l1ló~.tic.os, ~1rc1liiereillclO 
con$ld~r~bleme~t.e y lu2go se c0mbin~n ~on ~l ~r1tig~no 
2stimular~te, efecto qut: ha.::e que las propias células St::ün 
destruidós ant<ls de migr,ir hació 81 te_i ido linfoide para 
colonizarlo. 

P~·.r lo t.i:-:.ntci E>e cree. q11e durante lL.1 el.:1'bornción d~ los 
linfocitos B 1 t.oda~ las clonas de linfocitos qu'2: son 
csp~cificas para los propios tejidoo d8l cuerpo s~ d~struyen 
tt C;C.1r1sec:uenc:ir1 de e.u e:xpc1sición cont.inuh a los ant.igenos 
corporalc'6. 

3 . 6 F:RhCA.SLI DEL MEC:All!EMO DE TL:LF.I.;.U~C 1 A-ENFE:F:XEDAliES 
AUTO!l;}·tU1;Es. 

Por desgracia las personas muc.h::is veces pierden pi.).rte d~ 
su tolerancict inm\1t1e p~'trn s11s pru·pios-. te ji dos, est.o ocurre~ en 
grado mayor cuanto rn¿¡,s v i¿ja ¿:s la. p-=:n:.:.ona. 

Es.ta pf,rclitL.~ de le~ tolt:-r.:~ncL:i ir:1:\"d:~ s,\lt.>l(: r(:-sul·:.::ir de 
1.:1 cle_..st.rucc:ión de .:1J.g·L1>1C1s dt- lüs t.e.jjü·:•s c.CffPC•r.:tlf:'s, qt1e 
li

0

rJ'2ILtn c.:.nt.idtidt:s cor1:.:idt-r.:1bles dtc:. ~1nt.l'dtoTJC•b, ~E..t.o~ <..:irclllan 
en el cuerpo y origir1an inmunidaC. ad~1~;irida en forma ~de 
linfocitos sensibilizado.5 o por via d(!: lo:;. c1nticuerpos. 

Algunos de lc..=.. ar1ti~e11l .. =. ·=iUiZ~ :-:.~ cOJí;'.:;inan con otru3 
prctainas CO!T10 lú:S pn::.t2iri::l.-~ d~ virus 1 por t.: jt>mplo, p¿1·:i 
fonr:ar un nu-=:vo 'l...:.po u.1.:: .:.1.t~~,:~r.·.:J süscGptible de r·r-ovoc~r 
inmunidad, en-r.onces loe. µrod.uctos imr.un-2~ i.-¿,;sul tanteo., los 
linfoci too serJsibilizados y lus i:..r~ticucrpos u.tacan los 
propios tejidos del cut:rpo. 
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'fr1:::b!~r1 ~.e c:r:::(.• qu~ .::il!-'\'1n.:,s t:02 lús '!l"!'O"ttdn"'-~~. corJ.i(·tai~s 

ql1t·d.::1n !-:;t'."·::\lf_oE.t.rnd:::1!:.~ y f;c-prir·allh~· dúl ~=-i!·~·ttmú iniúura:. d1.:.rrir:t.0. el 
de:sarrvl lo t:.nbr ior1.::•r!o dt-. l.::i tol~r;:\llC.:i.:1 1 ll~ uúnE.·f"ú ql1~ !JC• 
t.ien~ l usttr la elr1borac1¿1n de \.(1lt~rar1ci..:t J".ii"trñ t-st.3.s 
prot.,.::"i"l":t1~. 1 t.·r1 la ~ri!i!t.•r.:t localiz.:o.<..:ión. Pc.r é)dnpic. las 
prot.· .. =:int1-:~ de i~~ cor-r1t-c, J1CY pf1r..?cen circul~1r p0r lc.F. liq_t\ld0s 
d.21 fel..0 1 ¿sto t.:....mbitbn es cierto paro. ld.s r.:•)lbc1 .. .ü..::.s ¿.¿: ia 
tir0~l0bulina del t!ruid~s; an con~E·:ucnci~, nun~a ~a 
llt~S.J..rrolla tol¿r.:i.r.cir.- 1::iura ell3.s. Guür1do s..; prod\tCG lesión .;:r.1 
cualq·,lit.ra d¿ éstos doa tejid·~s, las molf:cult:.s d.: proi:.e!na 
pu.cd<=:n. d.;:st:ncadi:-nar inmunidad y E:sta inmunid.~d i.l. su v~z 1 
pue:d.~ eltacci.r a la corni:::a en el prirr.,.::1· ci:.s·:i e a le, gl~ndula 
tiroid.:::s en el eegundo t::dusandv op.5.cida.d cor=:iea.l o 
tiroiditis. <17> 

3 • 7 !f.ACROFAGOS. 

Hielit.rn.e:... q\1e. los T•ülirnorfo1rncler1rf!s ptH:den ser 
cor1sid<~r·:1dos las :fuerzfi.s de Cltilqug en la batnlia er1tre (-::-1 
buBs;iHd y los microorsaniS?rios '¡ rj GilsOrt!S, los :f asoci tos 
ruonon\ic:lefa1-Bs l-i\H::derl s..er co:mparr¡dos cein la~ fuerz~ts d<-:: 
ocupc\cit1n. 

Los monocitos de la sftngre pE.•ri.fer:lci:l liLi:;-run d::-~ lcis 
vasos sci.nguineos d lus in.tt:rsticio:.. ~·.::lul.::.1--:!!s d..::inde se 
dii.t2rent:i[lil en n1.:1i::rófagos•. · Cou,o 1<.ls ¡1ol:l:ruorí<:.1r1t1cl'?:trE:s los 
rr•onoci t.cis 1:.\: 11rocl1.1c>::-n ec-11 li:t ItlduL1 ·~·S•."":".:O, s<..n 
quimiotlcticc..niente: activos y ciL-:'5PU·.:2s d-:: et: Jl.~:r::t-.:::r1.:::ir .. c1.)71 .i 

ilidcrCf.:.güs, ia.¿0-;i~a!"1 y :¡¡.:itófl :-.~icrGv:·::w>.~·¡:_::,¡: ..... ..:. :.r 1..~1.vt:·2lv.;;n. y 
dig:it::Cf·!i "t.e.jiÜC•S· d:1i'iridC1S (1 llt-(:rót::.u_·~. ··:::i.ri ~.1I.b'1f:{Ci, ~1 
CC1T1"ts~u·1 a \.lt... 1 Cts pol !:mor f ClfhH.:l en r~;,., t.~:· i1~ •; C1(~os 1os 
organt!l<.is nf.:c.as:irios p::-1rh llíl al te. 1d vt-1 d.:: ~·.i 111 <:~L:. J.:rot.~!.cí:I 1 
se replican. y pilrti..::.ipan en un¿¡, 2:::trt1ni:11..i..1;-:1°~r.-;;e .:;.1r.plia ge:.inn de 
actividades adt.·n:.~s di:: la ia~:.ccitoaii:=:.. E-..:.tfas nc.t:·.'ida·:::.t:s hen 
si(!C• rr:c1e1it.2ruE.·JJ""C.<;:" revi::,...,,tl.-:12. J.•Crr Pn.'=!.2 1 í';~;vj=-s:· '] ñ!lisor1 ¿ 

incl Ul/f:'>1: ín~.ocl t 0:i;;.:.i;:. y Jlll1t:rt-:: .. :r. 1:1..ir..r c. 01' :-:.:-1n.i.~·If,<•S y 
<ll.•st.r~-:c.c.ión l1E- 1.12jülo dd:í:1dü 1 t:::<..i.imt¡l:1<. .. ~-:.r1 Ü(· lns ljr1i:::'i:ib üt: 
<.:rt-cimientc1 .:.{:luJi:ir E'll ln n.?chú.::.l ,1 ,•.:-::.~1, ;1:ro·:..c·t=~ur.i0ri.t . ...: v 
prest-nta'.::!.ór1 d~ r1ritl.1~t"J)Cib :1 1ru .. :. c.él;.1~úi. lir:Í\..lidt:s 1 re?,\l~'-1Ción 
de la 1unci6n linio~it~1ria ! y B 1 r~ftul~Gi6n d~l cr~cl1Di~nto 
de 1 i ·brúbl .. k:..1.cis, si11i..t-:...--1 i=. ·¡ s0c.::\?-:::i ¿,:n 'Je: i .:H.:.t.ores. 
L11.1t.i bn(:t.e--ri .:me•::., in te.l i eró:1, (.orJ~1t.rkt1t.~t. \-1·-·l co:n¡1] .. ::JY=nto, 
I.tiró.~!E-HO, :íact.c.•r qtd11:;i.t1t.~1ct.icC U.•.1. f•.:1 l~.r::o:r-::or;\~.::·l'?~1ri:::'S 1 
pr<'s1 . .:.gl~1rldin~1s y nu·.:;i¿.ót.i<2c.i2. c..:icl~c.os, f'1ct.or¿.~ citettC1.:-:icos 1 
hiclroL1s.:ts 2.tcidc.:=. 1 -¡:.1rc.t.e:1.:.::ü:• nt-n t.:rns incl ·.Jyr:r .. <lo col;:..,,3e-no.~.lt. "} 
¡:,ct.ivL:tdc1rt:os ·utl pla~JLiI16ge:10. (2(1) 

Le.is fc1gocit.c1b ?I1Crncin;,1clt::oi:-trf~s :.cin ::.t. ..... ;:ddos nl 
inilillllaci6n por prod\.1ctos J~ otr'-1S c¿lul:.r:., por 
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linieic:itos crue ré's¡1011den fa Ltnt.i.'!t:!T!Ob o roi t.Ogenos producen y 
liberan p{ltentes ngent.es que ind\lc.en quimiotuxia d~ 
macró!agos y t.ambien sustanci.::u.:. que los ret.ieIJc..-m en esos 
sitio~ e inician su activación.<26,361 

Los rnacr6íugos L1ctivudos interact.\.'ian con ot.rus c&lulas y 
sist.f'wne:. del ln1ee:.pf:'d prod\lc:iendo y secret.:n1da unu Véniedacl de 
produc.tcis. Estns c:~l ul as oct.1vnd.:1s1 se agrandan y e:-;i ben 
d~creción de motilid~d , uno rnayc1r tend~nci~ ~ b<lherirse a 
lns BUperficies, crec;ie11tes niveles de aclividutl oxi<lntiva y 
sintesis proteica y aurnf::!ntnn E.U h.:1bilidad para fagocit.ar y 
matar micrúorganisn:os. <26) Todo est.o esttt relacionado con 
Lüun&nt.o er1 el 11Urntoro de roit.oc:ondriL1s, con ngrandamient.o del 
cornplejo de Gol~i, incre1r.ent.c1 en el 11\.~mero de ribosomas 
libres Yi en la elaboración del reti~:uluo e11doplAsmico. (36) 
Asi, las c~lulas activadas sintetizan y secretan hidrolasas 
lisc.sornriles, ·pr(1e.t.agl.:mclinas y prot.e.:i.s.:as ne\1t.ras como la 
colagen.:1e.a, sust.ancias que pueden degradar te.1 idos. ( 26, 36) 

PAPEL DE LOS MACROFi~GCIS EN LA RESPUESTA INMUNE, 

1 Los macrófagos son importantes e.n la generaCi6n de la 
res;p\lesta i?Jl'L\.l110. T.:int.o la resput>sta que: iTJVOl ucra a 11:1s 
cBlulos B, con prod\1cción consect1ente de inmunoglobulinas, 
cc.mo la respuest.La de las células T, ét&i como la trasfor.mnci6n 
linioci t.aric1 en l" rt'acción mixta y la inducción de la 
respuesta cltot6xica requiere de macr6fagos. 

En la inducción de la 
íuncio~~s: la rui1tura del 
¡1re::.l-'ntación del miEJLC1 .:-i 
ant.iglorJic;arnent.e npropinda. 

respuesta humoral se definen dos 
cu.t.igeno al tamaño apropiado y la 

l.:1s c:Blulus B de una manera 

Con respe.c:·to a las células T se especula cuando menos 
un.:1 f\mc:i6n iguril .:1 la q1H:•. a!ect..:t a lc1s linfocitos B1 í'.:adernt.e. 
de ~~ist.ir l1Tlf1 restricción Renét.icü parn \lna efec:tiva 
irrt.f:'rucc:i ón miJc:róf ngci-1 ini oci to T, ;\unque ést.n. 110 uc:tuu. en 
t.odc1s los caE.os indic1:1nclo la exie.t.encia de cuando menos dos 
diierent.es vi.:1i=. para la elaboración de cel ulas ayudadoras T. 

Se 111dic¡:1 qlH.' loe mucr¿if.:1gos deben E.er histocompatibles 
cc1n los llnfocitos T y q\le ln ausencin de macrófn.g0s no 

ºpt:rmi te la formación de linfuci tos T ayudadores. Se sugiere 
&:1cle:raós 11:1 L1(:t.iv.:ición de dife1ent.es vi.:tb para lu .:1ct.iv•tcil1n de 
c.élul.:1s nyucktdorei.s, seg\.~n se trnte de ant.igenos E:>olubles o en 
!onnu de p.:ffticul;:ts. Adc~ós, lo~.:. mncr¿ifñgos iiberun ff1ctores 
r:mt.e 1.:1 pres.encin ele nnt.igeno::. que irJd11cen a los linfocitoc;. T 
espec.1ficcos contra dichos "ntigenos. <13l Varios estudios h"n 
demostrildo que la respuest." de las células T a los mitógenos 
es menos dependiente de los macrófagos que la respuesta a 
antígenos. <281 
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Bronsky y 
pueden i nh i bi r 
por medio de la 

l!!l 
i'..,..rde 

i.km.1ioo:ai6n 
d.-Udl11laT 

Rl1t.lJerford rt=!port.aron que los mi:"tcrbíf\gos 
la respuesta blastog~nica de los llnfoci tos 

produccion de prostaglandinas.<25) 

oM.'N'- e- ~ ,,............. 
"f•aor lhpu'n.> ""~ Fru:i"1upior" 

"dt'11>1tt1aW.1" ~r 11·1 1¡ dr~i.. 
c11 .. 1&t 

CllUL\ T ACTIVADA 

~prr?iCIH.iriOn t'"'JUCm:iltr.1 ck IJ n·~ulJcicin gentli\'..1 <!e l;i CIXlpt:1;icióa cdular. 

~~~~~~~~~~~~~:~~~~J~~:1~~~~~,~~\~!1~1~~~~;J~~;Í~~:m~1cr~;~':1~~~e;,'·~~~1t~~1~~;~~r;.J'.~d~ 
mbrt' dicho' nwcróí.igm. A su \C'l, J,1, n:lul.u B pucclrn ser oitti\ada1 de t~s m.incr,n, par.a 
producir ;,inticuerp.is: 1) por lnu:n·encKin de un f.tcior de l;n cduhu T, espcríClco del •ntJ· 
gt'no0 2) por inten·cndón de: un IJuor celular dc~ndkntc de mauófagos )' S) por contacto 
dirccro de l;a cfüal" T ;u:tiv .. d.a porwdora de antlgcno. 
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CAPITULO 4 

SUSTANCIAS NOCIVAS O EXTRA!IAS AL HUESPED. 

4, 1 ANTIGEllOS. 

La irmmn1clad adquirida se pree.ent.a h.:1sta despues de la 
primera invasión de un microorgani61llo extraño o una toxina. 
Est~1 cl~,rc1 que el c11t-rpo ha de dis¡1oner de alg\~n mecan16IDO 
para reconocer la invasión inicial. 

1 

Cud.:1 t.o}tina o cada tipo ele mic:roorganismo c.ontienen uno 
a· ro~16 compt1estos que en st1 extructtlra son clifer~ntes a todoG 
los de.in¿¡s compuBstos d~l orgardsroo. En general son proteinas, 
pal i sacAr idos voluminosos o grandes complejos de 
lipotrot.e-ina, y son t-Clos los qt1e logran la inmlmidad 
'1dquirida. <17> 

Asi, cu.d'1 nue.vn mac:romolécula vol\lmincisn diferente de 
las que ya existton en el cuerpo, se rec.onoc:e como a.nt.iger10 y 
desarrolla celulas plasmáticas al activar el sist~Lla inmune 
erJ respuesta .:1 e.u preser,cia ¡ dic!"JOS ctalulns producen 
anticu~rpos E:specif icos que se combinan con éstas inaleculas 
E:At.i:ai"ias. 

Cc1n .ro\ly ¡.1oc:i:1E> e:.tepci ones, 1 aa g8nnenes crrnsautes de 
enf.,rmedu.d no penetran en el cue1-po hasta desµues del 
nacimh~nto, y como sus macromol~culas son diferentes de 
aquellas con las cuales el GtH::rpo estó. familiarizado. los 
gJ:rmenas patol6gicos son considerados por el cuerpo como 
antigenos. < 18} 

Próct.icament.e t.odr1s las toxir.a~. ser_:retadas por bacterias 
tnml1i én E,(\fl prc1t.einL1S 1 f.1ol lcactiridos vol \1roi nasos O 
m1.1copoliea.c.t1rldos y son antis'2nicos. (1'7} A<lemt1s de las 
macrornolE-c:ul¡n.:. de virt1b, b~1c.t.t:orias, protozoos y otros 
ini c.rc.it1rg..:l.nic:mus p;:-a t.óg~nos, !n~1c.;C1.Híloll:culus extrañas de 
di vt-r bOS r.1r1terialeE. iner t.e~. pueden p~rwt.rar en el organismo -
·por f'.1'"'mplo, pc1lvos v ptilt-Tl<?B que en algunu formn .:-1trnvier7.an 

1.:.1 c:ub!ert.r1 t-lti t.E.-1 iL1l y la.s merTJl1rnrJ.:-1s de 1·f!vt!st.imiento purLt 
penetrar en los tejidos coriect.:ivos y actuar también como 
antigenos. Algur1as sustanci~s quimicas -por ejemplo, ciertos 
rnedicati~ntos- que san absorvidas norl!lalmer,te por el cut!rpo 1 

pueden combinarse con proteinas corporales constituyendo 
macro:noléculas de configuraciones difBrentes de las que ya 
t-xisterJ en el cuerpc1 y t por lo 1..ant.o, desencadenan la 
iormaci6n de anticu;rpos. ( 18 l 
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PaT(1 que. \UJa e.\1sta11cin sea ant.ig~rdc:a su~le req\lf"r1.r d~ 
11r1 -peso molec:ulL::1r ali..o, ele 8000 o .m&o. Adt.·m~E-, el proc~6o 
antigbnico probablemente depende de rndicales prost&ticos que 
exist.;n dispuestos regularmente en la superficie de las 
moleculas voluminosas, lo cuol quizá E:-!plique porqué 
protelnas y polisacáridos casi siern.pr.:: sean antig~nicos, pues 
tienen ol.ste tipo de caracteristicas estereor,uimicas,(17l 

4 . 2 IIAPTEllOS. 

Au11cn1e las e.u~.t.[1ncias de peso mol8cular mt-nor de 8000 no 
actUan como antigeno, suele deaarrol larae in.rnunidad car~tra 
61..lst.nncias de ba.jc1 ¡1r:.oe.o mCtlec\llar en fonnn muy especinl ¡ si. 
el compuesto de bajo peso molt:c:ulo.1r 1 qt1e se llama. h.:1pteno, 
primero se combina con \lfüJ. 6\1stnnci o. que es antigénica, ccin?o 
una proteina, la comhinaci611 di:::i::..e:ncade:nara una respuesta 
inmune, Los anticuerpos que Sb desarrollan contra leí 
combinación pueden reaccionar contra. la proi:.eina e cor.tra el 
hapteno, por lo tanto, en cadfa ocasión de u11a segunda 
t:AposiciOn al hapter10 1 los anticuerpos :reaccionan con ~l 
antes de que pueda difundirse por el cuerpo y causar 
transtornos.(17) 

4.3 MITOGEllOS. 

Ee. \U1L1 S\1E".1..anc:ia ajena al orgL-irdsmc. que uctUél en forma 
inespecifica sobre el sistema inmunB activA~dolo, sin que sea 
11ecesaria una previa sensibilizaci6r1 a all.:i. !iota activación 
se manifiesta en forma de proliferr.cion litifoci taria. <26l 
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CAPITULO 5 

LINFOCITOS T. 

INTRODUCC 1 Oll. 

La reacción c:ehllar e.et cumple por Jiaedio de las c~lulas T 
que no prod\1cen arrt.ic:uerpos en el sent.iclo tradicional 1 en 
cambio dan origen a ct=lulas mat.adorr1s y a células de memoria 
y sen si 'bi l i z.r1n y 1 i l•erun 11 nf oc! ní16 cuando entran en contacto 
con el nntig~no. (1) lw3 linfocin~s son subbtancinB que 
part.ic:iprtn en ln clE!fen&a del huesped contra lns bac:t.erli:ts y 
cehllas c>Xtn:tfías que .reguL:1n f~stos de lu reacción 
irJ!lamat.orin, nlgunus impiden li:t migración de macrbfágos del 
sitio de reacci6n IFIM> y estimulan la actividad fagocitarla 
y sint.~t.icc. de Mocrófo><os <FAJO, quiroiot.nida de neut.rofilos, 
roonocit.os macrófagos y linfocitc•s. La linfot.oxina <LT> tiene 
\In efecto c!t.olit.ico ineE-pecifico por lo que puede causar 
dttñc.1 t1l tejido de.l individ\10, Ot.raE> liri!ocinae. est.iroulan la 
producción de lir,focit.os <FMLl no sensil1iliz~dos y activan a 
los osteoclast.os. 

Lús células T también ayudLtn L1 los B durante la reacción 
imD\me por mE-dio clto cél uli:1s T ayucladc1ras y supriruen su 
racc:i6n por we::dio de c:éluli:1S T supree.or~1e.. Esta clepend~ncia 
es causa caE-1 uusencia de racciones cel\1lares To B puras.(l) 

ll!.!in!LSTA lNMlJl'ti: DtnlDA A O:LULAS 
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5.1 CELULAS MATADORAS. 

Son cel\1i:1s ¡.ert.e11ec:1E:>ntes al t.ipc1 T que ac•t.Ual• en íonn.:. 
direct.a en la de&truc:c:ión de cél\lL.os "t·lo.nc.o. Fstns cel\llilS 
mc1rfol6gicmroe,nt.e no pue,den distinguirse de los linfocit"s 
pequeños. Se hu comprobadb que tienen r1cti vitlLtd el to tG~üca 
contr.:1 cél\1lr1s blancc1 revi:=st.idas <le anticuerpo lgG es¡.eci:fico 
en \U1a reacción cel\.llar d~p~ndie11t.e de anticuerpo, en lc1 'cual 
la 1nc1léc:uln dí:' dic.110 L~nt.ic\11: .. rpa par~ce íorniar un P\H:>nt.e entre 
lc1 célula blanco y la c~lulu efect.oru. Esto prot.ubl~mente 
tenga lugar gracias a la fijación de la regi6r1 F~b de la 
mol~C:\11.:1 de in.munoglútn.1l in.:1 c:c•n los det.ennin.:mtes Lmt!g2nicos 
que hay a niv<:l de la célula blr.nco y a la porciC.n Fe del 
r1nt.ic:\.UffPO ccm el rec:ept.c.r Fe de la cuperficie del linfc.c:it.o. 
El complemento no ·p;:-irece participar en estas reacciones. ( 19} 
El efecto inmediato de tal unión es la hinchazón, del 
linfocito sensibilizado y la liberación de substancias 
citotóxicas del linfocito sensibilizado hz.cia la céluj_a 
blanco. Las substáncias ci totOxicas probable:riente e.ean 
enzimas lisosómicas elaboradas por el propio lir.focito. 07) 

5.2 CELULAG MATADORAS NATURALES. 

La citotoxicidad celular puede ser mediada por una 
variedad de mecanismo incluy~ndo citotor.icidad por células T, 
citotoxicidad celular mediada por anticuerpo o mediada por 
celulas K (killer o matadora) y citoxicidad natural mediada 
por célulns NK o matadc1ras naturales. 

Este ultimo t.ipo ele cit.ot.c1xlc.idnd ,.,, independiente de 
c-int.ic\1eri:•os y distint.o del tipo ¡:1rovoc:faclo J.•Or cél ul e-is K, 
Aunque los requerimientos rnetaboli.:;os tanto de las células ]( 
como de las células llK son similares para la ci tólisis, se 
piensa que son mecanismos indep8ndientes. Los püsos iniciales 
de unión a los blancos son distintos y mientras que las 
c~l11las NK req\lieren s!nt.t-sis de prc)teinfü; para poder se.r 
efectivas, la efectividad da la citotoxicidad de lD& células 
]( parece ser independiente de dicha sintesis. (21) 

Aunque "" controve1·sial la naturaleza de las calulas JIK, 
esta forma d,; citotoxicidad ha sido demostrada contra una 
varieclr:tcl de cél ult1s ir1fe.ct.¡;1d"s por vir\ls, c81 ul~s t\lltlorales y 
,;n la re&\llación d,;l crecimiento cte celulc1s linfoides. La 
sensibilidtid de lc1s céh1las llK contra celulas af,;ctadas por 
bacterias no pa sido demostrada.<21,32) 
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5.3 LlNFOCJllAS. 

Los primerc1s estucUCts bc1bre. 111ifc1c:inas f\.1eron rersli~mdttB 
por Barry Bloom y Jh;;,n David. En uua reacdon in vitro de la 
relacion de 1 infoci tos cor. macro fagos, encontraron que los 
macrofngo& obt.eni<los dE:> e:.n1ch1dn peri teineal roigrr-u1 u trnv4os de 
tubos capilares de vidrio despues de 24 a. 28 horas dt::: 
colocados a un cultivo tisular. Asreg<.ndo linfocitos d-= 
animales con hipersensibilidad tardia, en pr&sencia de 
antigenos, se inbibio esta reacci6r1 d~ migración, aOn cuando 
los macrofagos fueron obtenidos de animnles normale:s. Ellos 
ru.zonaron que los linfocitos scnslbilizados liberi:1ron un 
mat~rial que reacionó con los macrofagos para evitar su 
migrw:.::ión. L.71 c:ornr•robR.ción E-E- rE-nlizt, por el hecho de que el 
fluit1c1 tc1ffi<:ido dr~'2-plli-;>5 de 24 l1C1f'-tb r.le iJ1C\.lb~H ... iÓJ1 de liniC1cilc;.15 
senslbilizadüs con ant!ger10 evita la migrn~ión de mncróíagos 
tanto comc1 lin:focit.os. LG S\Üist.Lmcia re.spons.:tble Í\lÓ nc.n1brada 
Faclor Inhibitorio da Migración IFIMl. Es~a fué la primard 
linfocina des1;.ri ta. D~sde este estudio inicial varias otras 
lirdocinas han sido encontradas y se les ha situado •c::n dos 
c.ategorias principales, que sen, linfocinas con efectos en 
células inflamatorias y linfocinaa con efectos sobre cél1llas 
blo,nco. Las linfocina.s del 5€-:E:"lmd.o grupo afectan a c4:lulas 
epiteliales f i brob lastos 1 et·:.l ter a y sun en ou mayor parte 
citotoxicas. Las liníacinas qu~ afecta:\ c~lulas inflamatorias 
lo hacen en trt!f; formas~ a ti aen ha Bstas células 1 las 
inmovilizan o las activan ~ara la fdgocitosis. El MIF es 
claramente una substancia inmov 11 izadora. Otras linfocinas 
incluyen !actores Q\1imiot¿ctlccs para neutr6filos, 
m~crófaiOS, linfocitos, eúsi1l6filos y baaóíilos. Aun otras 
linfocin«s aumentan la actividad :i1t:t.ab6licii. de células 
inflamatorias modificando las propi.;:d.:.c!es biofisicas de sus 
membranas plasmáticas y 1~,s hacen inAs efectivas para la 
f<.gccitosis. 

tlrw linfocinL'I. que m~rece espec:ieil atención I•OíQ\le p\lede 
funcionar biolOgicarnt>nte s0lo dcspues de ir1teractuar con 
complejos inmunes. Esta substanci¡; es el Factor Quimioté.ctico 
para Eosiri6lilos ,CFCE> y entonces sirve como una uniOn entre 
el sisteraa de <.nticuerpos y el sistema de linfocinas. 

La elaboración de varias linfoc!nas in vitr\') e:s 
correlc1c:ic111;Hk1 con el est.ado de 11ipersenE.ibilidLt<l t.nrdiri. de.l 
donador de linfocitos. Por ésta razón se asume que las 
linfocin.J.s están involucra.dcts en los mecanismos de 
hipersensibilidad in vivo. Productos sol u bles producidos po.r 
linfocitos activados por ar,tigenos pu&den modificar la 
vialidad de macr6íugos cuando menos en une. re:acci6n asociada 
con hipersensibilidad ti'irdia. Asi, las linfocin<.3 puedan 
servir como una unión entre una reacción puramente 
inmunológica y la inflamatoria. Esta reacción consiste 
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predominantementi! i!n macr6fa.,o.; y linfocitos, sin· embargo ur.a 
vr1riedacl ele célulus gnnrnlocft.icas puedi!n estar involucrados. 

Las linfocinos tier1en una relación con la 
hipersensibilidad tardia que es análoga a la relación del 
sistema de C cor, la hipersensibilidad inmedlata.<15,28) En un 
principio las linfocinas s& creta eran produ,:.idas Unicamen.te 
por los linfocitos T s~nsibilizados y estirnuludos, pero 
informes mAs recientes indican que su producción puede 
presentarse independientemente de la E>intesis de, D!IA y la 
mitosis, lo que revela que solo subpoblaciones de células 
pueden estar involucradas en su producción o que la células 
activadas las producen durante un pt0riodo limitado d.o 
tiempo.CS> Ademas en la actualidad es evidente que tanto lo 
linfocitos T como las n lus producen.<1,9l 

Las linfocinas sirven como 'un pu&nte entr;; las 
reacciones puramente inmuno'iogica.s y la reacción 
inflamatoria. Esta reacción consist& en la participación de 
linfocitos y macrófagoa, aunada a una cantidad in<porta1>te de 
c:éll1lttt;; gru11tlleim~1t.c>sr1s, cc.:-.10 68 ej~pli!ica co11 ln rt-acci~in 
de Artlrns. Las linfocinas prov~en asi, uno. relación con lil 
hipersensibilidad tardia o mediada por células ant.loga a la 
relación de complemento con la hipersensibilidad 
inmediata. (15) 

5, 4 CELULAS DE MElmR l A. 

De.spue:s d~. lc1 est.11.aulnc16n de los l.infcic:i.teis B o de los 
l ir1!c.1c:i tc1& T f uni:, nt.H!Va via de diierc-rJciaci~~n conduce a la 
apC\ricion de. ur1a s\lbpoblC\cion int.<>grada por lo que se .llruna 
célulns de rnemoria.(19) 

Este tipo celular se quédr. dent'.ro del ganglio linfatico 
y prolifera dentro del mismo, dar.da lt;gar a ur.a población de 
la clona especifica que aumanta. mucho pue:a 1 los nuevos 
linfocitos se añaden a los que G~ encontraban. con 
anterioridad en él.Cl71 

Ee.tM:. c~lulru:. si vuelvBn a ent.rilr en contacto con 
11rmun6gi:mos ~speci:fic'os, E.OJJ c.a:pac:es <1e prolif~rar y 
diferenciarse en line;;s ce.lular"s QU<: $<: relucionan con la 
irun\midad humoral a la inmunidad debidt1 <1 célul<>s, (19) dúndo 
lugar a una respuesta mas rapida y mucho más potente ante 
cada reexposision del antigeno. 
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5.5 LINFOCITOS T COMO CELULAS AUXILIARES Y SUPRESORAS. 

~pre!'oentadc'.m t''><¡ucmfl1ic.1 cid ¡w¡.el inmunnrrt'gul.ulor ft'ntral dd linfocito T 
actu;ancio en imC'r.mi1111r' T·H p;.ir;i: (1) ,uprimir u (1) aymbr In\ prt'nnw1r1 de" c¡ll~a 8 
fom1.l.lfC>1ts de .1tllicucrpo, n t'n imcr.icnoncs T·T par;,i ~uprimM' li11f'oci101 T ;undli.arn (2) o 
linfoo:llJ'IS ci1ou'i1r.1nn (3). " 

Aunque hay ciertas clases de ant!genos que al combinarse 
con un sitio de reconocimiento de un linfocito B de manera 
directa, son capaces de activarlo de modo que se convierta en 
célula blastica que produsca anticuerpos contra dicho 
ant.igeno especifico, no es estil la regla. En general para que 
un linfocito B seu activado po.r un antig<ino, dicho antígeno 
debe ser captado primero por un sitio de reconocimiento 
<receptor de superficie> de un linfocito T que estaba 
programado para reaccionar con el mismo y que de manera 
subsecuente lo libera en un linfocito B programado de manera 
adecuada. La función de los linfocitos T para llevar los 
antigenos especificas hacia los linfocitos B, ya sea de 
manera directa o de manera indirecta a través de la 
superficie de células reticulares como ya se explicó con 
anterioridad comprende su función como células 
auxiliares. <18> 

Ademas axiste mia pobluc!on diferente de linfocitos, 
cuya intervenc:ión consiste t.-n suprimir la respuesta irunune: 
.se truta de linfocitos T supresores. Parece existir en éste 
caso un fenómeno activo para la supreción de las células T 
auxiliares. 

La interacción de lus células T, tanto respecto a su 
función de ayudantes como a su función de supresores, se 
encuentra bajo estricto control genético, que corre a cargo 
de genes situados dentro del complejo de histocompatibilidad 
mayor. Estos genes de respuesta inmune guardan relación con, 
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la identidad de histocompatilHlidad ent1·e los diversos tipos 
celulares qu8 intervienen en la respuesta !~m11ne. <17) 

An1.•UlflJ"1Al>ll•lul>ltn0 

Rrprc~ntJcil1n c~ucmjtica de.· 1.i acti\·arión de rdul.i' n par un/CLtcr,Jpttíf;ro dll 
rinlfgrno producido por l.n n'lul;i' T (!ch.Un Fddm.:inn). 

Producrióo d~ anúcutTp<lt 

Rr¡~rr~11i.1ció~ l''ll!lX'mJitk,;i de lo1 hipó1e1ii .l~culoc;i.ción dd antf~no. ~1 cCI ul;n T 

r:~~~gl~~¡;::::~:c:~~~~~ ~-~~r~~~ lill manto• l!UC ~ ÍOíffiilO UlliorlC• lf '1nl~rulncntte do! 
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CAPITULO 6 

L INFOC !TOS B. 

INTRODUCCION. 

La irunurdclacl burooral se lleva a cabo por los linfocitos 
llamados B que por la influencia de la bolsa de Fabricio en 
animales y de los tejidos linf;'.t.icos en el humano, tier.en la 
c~1pric:id.:1cl de reaccionar- con el antigeno t.ransformandose en 
células pliismáticas que son las celul0.s proáuctoras de 
anticut:rpos. Además los linfocitos producen ciertas 
linfociriL:tE· y -t.ornbién dan origen a células de memoria para 
dicho antigeno. 

La prt1cll.l<:ci6n clt- LH1t.:icuerpos p\lede llevarse n c:nbo en el 
e.it.io de 1.:1 ret:tcc:i6n o en los t.r~jidos li11ft1t.icos. (7) Cada 
célula plasmttt.ic:a produce irncuraoglobulin.:ts dt! \UI solo tipo 
pri nc.:i palmt>nt.e G o M, poc¡:-1\:; D o E y et:> rea de las mucos~s se 
puedE::>n encontrar c~l ulils prodtict.orao d6 inmunoglobulinü. A que 
8S i:mport.ard:.e en el rec:ubrimiE!nt.o de lus mismas. 

Las mol4culac. de los unt!genos y l{ls anticuerpos se 
c:c1mbin;:-rn en un e:ompl(;;<jCI inmlme 1 fi ji"1.nc.k1 e inactivando al 
antigt-no. Estcis complejos son importi'mtcis en la producción y 
mantenimiento de la reL1cclón inilaID~t.or iu local, como por 
ej;:mplo en la activación del complemente. (1) 

UnloatQ pc:qwtr.o .,..,,.,,.,,. 
n~udo 

(tlt!vl.a 1) 
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6.1 CELULAS PLASMATICAS. 

D~ c1rclirJt1rio si ?Jú e.üri e-.e.t.11tn.1lados 1:,s:. liniocitos ü, no 
se divid~n, pt!rc1 en resp1ie&t..::i '1 U!J éE.t1nrnlc1 l.lf.l!"c1piatlo, por 
ejemplo a un antigeno, se trú.nsíorrn.:.i.n en c8lulas blf;asticas 
grandes, dé metabolismo más rápido, que algunos autores 
llaman célula "pirin6fila grande". (19) Eotas células se 
Cdracterizan por ser redondeadas con un nUclea ~sf árico e:n 
posición exentrica. Este el timo contiene porciones angulosas 
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que se dice adoptan la forma de rueda de carro, siendo una 
caracteristica importante que su cromatina se encuentra casi 
toda del tipo condens'1do. El ci topla611la suele ser 
intensame-nte bus6filo lo que se debe a su alto contenido de 
RNA. Cono (!,st.e t.ipo de c(!,lula si. encarga de producir los 
inmunos.lcib'\.ll in as, su e! 1.opl asmn present.a gran eSpecial ización 
para la producción de una secreción proteica. Se caracterizan 
por contar con reticulo endoplasmico abundante cubierto de 
ribosomas, además el aparato de Golgi puede ser muy 
voluminoso. ( 18 l 

..... ~.:x::knlt ·:_ 
Podc-r Jln.ti~hlku 
(w~1:1~c.Jíu) 

~ Podtr rru1nsfnCo 
C.1:..Winopnifu) 

CtlubW.ttiu 

Repre"C'nt,n iiln c"111c111.'1dc,1 del p111h.1ble mccani!mo de rstimulaclóndirrct.t df'la• 
cfluJ;i, U pt>r un .1111i~l'nu incll'pcn<l1t•111t· •k T. Scotl·~ 1¡11e l.1 moll'Cul.1 esc:1p;iz de originar dos 
'"''·•le,Llifr1e111e,. 

Despt1es de.- Sll a.ct.1Vf1Ción e1opiezar1 a dividirse con ritmo 
de .:rproxiruadr1111~nte unu vez c.udn diez horas, para unas nueve 
divisiones, lo ctwl en ct1.:it.ro 1.Has da unn poblacibn totnl de 
aprozirotHlnruente quinientas c~lulas por cada célula original. 
t1 cél \lltt plae.mQt.ica madurn ¡1rt1duce. irununo.~lc1bulinn con ritmo 
e:x.tri:\ordinariamente ri"\pido, unas dos mil moleculas por 
6'?8\lJJdO. ( 17) LL1S i Tl1iJ\lDCtglc1l:rnl inr1s secretndilS por cel \llns 
plasm.~ticas del tejido conectivo laxo y las tejido linfatico 
llegan al torrente vascular por via de la linfa. Las células 
plasrnd.ticas del bo.zo tienen acceso a la sangre en forma 
c\!recl.t1. <!Et) El proce!::.o de producción contin-ón varios diHs, 
haata la muerte de la c6lula.<17l 
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Eet.ae. célulae. e.e encuentran en lugaree. donde e.e efectua 
una reacción a la infe.cci6n, en particular er1 el t.ej1do 
conect.ivc• lnxo dispuesto inmediat.amente por debajo de las 
membranas epi tel1nles humedas que c\lbren el i nt.estino y 1 as 
vic.s respiratorias, incluyerido t.arnbien las amigdalc.s y los 
ganglios linfat.1cos junto con el bazo. <18) 

6.2 JJIM\JNOGLOBULINAS COMO A!ITJCUERFOS. 

Una gro.n pnrt.e de las inm\uwglobulinas son 
por lc.s cel\llas plasmatic:as, aunque tambien 
producidas i•<•r los linfocitos B. <9,17,18) 

producidas 
pueden ser 

Estas inmunoglobul1nas son globul1nas gamma llamada& 
tambi8n o.nti01.1erpos y sus pesos moleculares e-on 
aproxirnad::unent.e entre 150000 y 900000. < 17) 

Todas las inmunoglobulirias est.6n fonnada.s par 
combinaciones de cadenas polipeptidicas pesadas y ligeras; la 
mayor parte de las cuales son una combinación de dos cadenas 
ligeras y dos pesadas.<17,18) 

Se puede decir en forma general que adoptan una forma de 
Y simetrica. El tallo de la Y esta ·constituido sC:lo por 
partes de las dos cadenas pesadas. Cada brazo esta 
constituido por el resto de la cadena pesada relacionado con 
una cadena ligera que corre a lo lárgo de la cadena 
pesada.<18) 

Alg\ml1S de las inrotn1C1.'{lobuli!ii::1s t:-stt1n fc1nr:adas por 
combinaciones mayores que dos cadenas pesadas y dos ligeras, 
lo cual da lugar inmunoglobulinas de peso molecular mucho 
rnayor, sin embargo en todas ellas cada cadena pesada tien-c en 
paralelo una cadena ligera en uno de sus extremos con lo cual 
forma una cadena con una combinación pesado-ligero y hay por 
lo menos dos de tales parejas en cada molécula de 
inmunoglobulina. <17) 

Exist.t'n dos sitios ident.icos que se pueden comldni:-1r con 
e.l ant.igenc1 en c.nda mol~culc1 de Lmticuerpo. Estos sitios 
E-5tan en los extrt-mos libres de las dos raroas dt- la Y. Asi 
cada sitio de combinación cor, el antigeno es elaborado con el 
extremo de una cadena peE:iada y con el extremo de una cadena 
ligera.(18) A ésta parte de la molecUla se le llama porción 
variable y al resto de la cadena se le l laraa pare ion 
constante. La porción VdriablE:! es diferente para cada 
espec:ific:id<.cl d<•l '1Tot.i<:ll"rf•O y es ~st.a porc.ión lct c¡u" pE<rmit.e 
q\11? el i.rnt.ica112r{.10 t.e ufü1 E<SpE:>c.if!c.ament.e a un tipo especi[a} 
de ar,ticuE:rpo. 
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La porción c:c111st.¡:,nt.e del nntic.t1é'rpo es la que establece 
las ¡1ropied.:1<lf:'s f1sic . .:1s y quiroic.:1c. del arat.icué'rpo originando 
fc-.ct.ores talt:-s <:orno movilid.:-id de antictH:>1-po t-11 los tejidos 1 
adherencia del ant.ic.:t1erpo ¡:-. est.ruct.t1rüs e5pt-cificns dentro de 
los to?jidos, facilidad con la . .;ual los anticuerpos atraviesan 
las membranas y otras propiedades del anticuerpo. (17> 

Cada anticuerpo especifico para un antigeno particular 
tiene una organización diferente de residuos aminoácidos en 
las porciones variables de ambas cadenas ligeras y 
pesadas.< 18, 17) Las variaciones en la suscesión de 
amlno!.cidos · en las distintas moléculas de anticuerpos estlm 
confinadas a las regiones de las cadenas que incluyen éstos 
extremos. El resto de las cadenas ligera y pesada tiene 
suscesion~s constantes de aminoacidos.<18) 

CAO!HA _,...,.. 
PlSAO/o.. 

.. .. 
Porción 
variable • 

Porción 
constante. 

Las porciones variables tiene una forma estérica 
especifica para cada antigeno especifico, de manera que 
cuando un antigeno entra en contacto con él, los radicales 
prostéticos del antigeno correspor.den como imagen en espejo a 
los de.-1 ant.icuer¡.10, los cunle6 penni ten la creación de un 
enlace quimico firme entre el anticuerpo y el antigeno. 

Por otra parte, las porciones constantes del anticuerpo 
proporcionan los medios para fijar el anticuerpo a las 
células u otros tejidos y también los medios gracias a los 
cuales el anticuerpo puede combinarse con otras substancias 
·quimicas, en particular el complejo del complemento, 

Debe notare.e &.specialmerit.c que bu.y clüs lugart::>s variables 
en el ant.ic.uer¡10 pLt.r.:-t !iji:1.c;l6n de antiP.'{:'IIOEi, c:Dda uno ~n el 
e}ttre.mo de. ci:tda 'brazo de la Y, nsi pues, la :mayor pL,rt.e de 
los anticuerpos son bivalentes. Sin embargo, una pequei\a 
porción de los a.r1ticuerpos 1 que poseen combinaciones de peso 
mc1lec:ulr1.r elevada y COI! mas de dos combinaciones de cade.nas 
peSL1dú.6 COIJ CadenL:aS ligeras tienen é\61 miGlllO mAs de dos 
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lugares reactivos para los anÚgenos. 

DIFERENTES CLASES. DE I!IMUllOGLOBULI !IAS. 

Con base a s\l tamaño mo·lecular y a su composición se 
reconocen ahora cinco clases de inmunoglobulinas.(1,9,18,17> 
A 8stos anticuerpos se les llama resp,;ctivamente lgM, lgG, 
lgA, lgD e lg·E. Le; lg significa irimunoglobulina, las otrc;s 
cinco l"tras simplemente d¡,nomimin las diferent.es cl"ses. d;, 
inmunoglcibulina. Conforme mas se aprf:nde üCerca de ellas 
est.Ae. clarc• que li:1s dist.iIJt.as clases ejec:ut.an funciones 
diferentes en el cuerpo y se sintetiz;:m en localizaciones 
diversas. 

- CADENA - - PLSO ---- · 

U¡m ...... 
Nllz COOH 

E..!ot)lK'm.1 de glolmlin.& JgGI, mriitrando);.. !ÍtuiK"ilill dr los cnl.1cC'I d11u!furo dentro 
de las adrn.n )'entre in.is. La molCcuJ;t cumprcndc dM Ciidcru 1 li¡trr•i y tlm c.adm.H pesad u. El 
extremo amino K' encurntra del l.ido izquierdo, y d cxllcmo c.uhoxilo del l.ido dcr«hu. l.a 
e1truc1ura qU(' ~ ptt'stnt.1 ;w¡ul -.e pucr.Jc aplicar l;amhiCn a Ion dC"núi inmunoglobuli~s. am· 
ht.inc..ln l.1 compoudOn de lii udcna JK'.""1.da y t>I gr.i.do de JK>limcriz;,ción, 

6. 2. 1 IllMUNOGLOBUL !NA G. 

La inmunoglobulirw G <también conocida corno alf" Gl es 
la irununogloL\llina que exist.r=. en mayor cc11Jcent.rftci6n en el 
hombre y forma mas del 85% del total de inmunoglobulinas en 
el suero nc1nnal e hiperi11mune y BE- en la que i:.ole.mos pensar 
cuando consideramos a los ant.icuerpos qu'2' circultm despues de 
una inmunizaci6n prolongu.dJ.. Esta. inm\:f!oglübulina i:a dt! la 
clase 78 y su molloc:ula ti2ne llnt1 fono;:. dE.• Y y cad~ uria post-e 
un pE.-'E·O :molt-cul.:i.r de:- 160000 c.ht1 t.c1n~s. Post-(: dos cac.ltnftS 
pesadas idénticas y dos ligerus ti:lmbién idénticas de 
poli pépt.idos de :oOOOO y 25(1(10 dul ton<!s Ci:lda ur.a 
respect.ivament.e, unidas entre 6Í por ligaduras de azufre. Un~ 
re.gi6n flexible o de bis01gra se enci.1entra cerca de la porción 
media de las cc.denas pesadas lo que permi t.e los cambios de 
forma relacionados con la ligadura de antigenos. 

Cada molécula pesee dos sitios para ligar antigenos que 
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confieren a la molécula la capacidad dt hacer uniones 
cruzadas y agrega mas antigenos. 

Sto han idf:>nt.i:fi<:ado subclaE".es de JgG cc1n b¡;¡,se ton 
difer,;ncias rnenor"s en la composici¿.n de rnninoacidoG de las 
cadenas pesadas. Estas inmunoglobulinas se denominan !g 1, 2, 
3, 4 y forman el 70%, 19~. y 3% de la inmunoglobulina G 
serica. Difieren funcionalmente en algunos aspectos aunque 
est~t; dift-renCiLl.S TIC• ebt.t.n b.ién CCilnprendidas. (9, 18) 

La inmunoglobulina G es producido por las células 
plasmáticas y por las que tienen aspecto de linfocitos 
activados y ¡1ose~n o ee.t.an adquiriendo reticulc1 endopl~tBlnico 
rugoe-.o erJ 6\1 ci t.crpl~1EJLa. Est.LtG se enc.u2nt.:r:Ltn en t.res tejidos 
cont-ct.ivos lnxos; en los nódulc1s linftiticos que estñn por 
dt:l::1~tjo de ln e.upericie epi t.elial, t-n ] Lt :medula de los 
gar1gl ics l inftatico.s y en la pulpa roja del ba~o, sólo de 
~ntre los tejidos linfoides no se produce en el timo.<9,18) 

Puedt! pasar cor1 facilidad la pared cndotelial 
alcanzando una alta concentración en los 
extravasculares. (9) Ademas la inmunoglabulina G es 
clase de inmunoglobulina que puede pasar la 
placen l&.ria. ( 18 l 

vascular 
liquidas 

la ónica 
barrera 

Es la cnue-ante <lf=' la prot.ecci6r1 contra la lllayor parte de 
lc1s ~"'gentes infE>cciosos incluyendo bucterias, virus, 
parásitos y hongos. 

ó. 2. 2 ll<MUNOGLOBUL ll!A M. 

L3. inmunoglc1bulina M es mucho m;\s gründe que la 
inmunoglobul ina G, con un peso moleculnr de 900000 dal tones y 
tiene un coefici<0nte de sedimentación de 198. De hecho estti. 
formada por cinco subunidades tetraédrlcas, cada una de las 
cuales es ~ama una molecula de lgG, todas unidas entre si en 
un anillo por enlaces de hidrogeno. Esta es la 
inmun0globulina que se produce de manera caracteristica en la 
respuesta humoral de anticuerpos contra un antigeno, por las 
mismas clases de células que producen la IgG y en los mismos 
sitios. Hny .::tlguili:1E. dm:las ele que unn c:ólula. pued.:.1 producir 
ambos tipos de anticuerpos, pues pu.rect.:: ser que c8lulas 
productor5s de lgM en una etapa temprana de diferenciación 
p1·oduc<m lgG o aón lgA cuando <!stan totalmente diferenciadas. 
Por su tamaf'io e:sUi. limitada principalmenta al espacio 
ir1t.r.::1v.::1sC.\.ilLff. Es posi"blé>. que E.e[1 de gr~n iiúportancia ante la 
reacción inmune primaria inducida por la exposición inicial 
ante un antigeno pues al principio se produce en cantidades 
iguales que la lgG pero a los pocos din& alcanza e.u mé.:x.imo y 
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comienza a di5minulr su co'.>centracion n:i<:_ntras que la lgG 
continua aumentando. 

L~1 JgM es m~16 efic:az ll\H? la lgC 1:.i:-.rh !ijar t-1 
cc1mple1nent.o y por lo t.t1nto lo es t.r,mbi~n m~1.S er• las 
-reacciones de citoto;:icida:d. <18,9) La !g)\ es menos eiicaz que 
la !gG en las reacciones de neutralización, en las que es 
anulada la actividad de un" molécula funcio11al, como una 
enzima o una mol~cula E::n la süperficie dB un virus, como 
re.S\1lt.nclo <le combinaci6n ccm los nnticuerpos. Al entrar en 
iJ1t.eracc:i6n con un ar1t.iger.o la !gM ti,rne r:i~1s probabilidades 
que la !gG parrt producir un complejo er1tre el antigeno y el 
anticuerpo, que se prec1pite.<18l 

6.2.3 INMUNOGLOBUL!NA A. 

LC1 lgA ee. ot.rr1 c:l"se prin<:ipal de imnunoglobulina. Es 
caracteristica de las secreciones corpor;:1les. Tarobien se 
encuent.ra en el e.uero 1 en el cual su concentraci6n puede &er 
mayor que la IgM. Se encuentra en ° las lágrimas y en la leche, 
pero sobre todo en las secreciones mucosas de las vias 
respiratorias y gastrointestinales. Se encuer,tra también en 
las glandulas salivales y en la encia normal.<9,18> 

ClDBUIJNA lgM 

MoJelus de l~M y de IKA .ecretori.a. U primer.a prc~nu •u forma pcnlll.mi:ric.;a 
habitual, imcrvinicndo UMC.&dtn.lj en la fomu.cióndcl (>C'ntJ.mcro. l.;i lgA S«TCIOTl.lest.i unlda 
a un compan.c'ntc ~clor. NÓU'se que no n.islt'n ail;ircs cmrc In cadnus li¡¡cr;u y peuJ.u en 
~~~.!,..d:':~~~fa~c~~1c predomina m las •«redones cor:_r~~~¡~ndc a la 11>bd~ lgA2. qU1 

Esta moléculas tienen las caract2risticas generales de 
las inmundglobulinas, pero estan compuestas por una o mas 
subunidades de inmuncglobulinas <come la Igl{ esta compuesta 
por cinco) y posee una cadena adicional de polipéptidos o 
porción secretoria que se supo11e permite al anticuerpo 
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atravesnr e.-1 ttpi t.l"l ici secretor de las gltlndulas v conv(;>rtirse 
en parte de las secreciones normales. <9,18) Esta lgA que 
aparece en. las secreciones lo hace principalmente en forma de 
<limero que se conserva unido por dicho segmento secretor. Las 
molécula precursc•rc1s de. IgA se sintetizan en las c8ll1las 
pla6lllaticas; el segmento secretorio parece sintetizarse en 
las celulas epiteliales y ambos se combinan c1ntes de que &e 
secrete la JgA. 

Como tienen actividad de anticuerp••s y son secretadas 
hacia las superficies epiteliales hfor1edas, las 
inmunoglobulinas secretorias A proporcionan una primera linea 
de defensa contra los invasores potenciales antes de que 
estos oltimos entren en realidad en el cuerpo.<18) 

En lc1 saliva humant1 es el anticuerpo predominante y 
p\1ede desempeñar un papel importante en 11:1 determinación de 
lCts c:c1mponente:-s de ln flora bucal, pruclucie.rido alteración erJ 
las propiedades de adherencia y de segregación, ademas de la 
muerte celular.C9) Se cree que la lgA es especialmente activa 
contra los virus. 

6.2.4 l!IMUNOGLOBULINA D. 

La inm\moglobulina Il es una inmtmoglobulina de clase 
menor que se distingue de la lgG solo en los detalles de la 
estr\lctura de sus moléctllas. Cl8) Fllé descubierta como \lila 
¡.1rc1teina rara en un miel aron. La mayor parte se encuentra 
ligada a la s\1periicie de céhllas donde puede f\lngir como \lll 
sit.io rece¡:1t.or ·para el antigeno. (~)) En general no se c:onoce 
su función.<18) 

6.2.5 Il:JW!:OGLOJ3ULINA E. 

Ln inmllnc1glol:ntli11n E representa una clase menor de 
inmtmoglobulim"" que t.ienen afinidad especial por las céhllas 
cebadas, por lo tanto se les conoce como anticuerpos 
citof i licos, siendo mediadores de las defensas alérgicas. 
Estas moléculas cuya producción es estimulada por antigenos 
como pólenes, polvos, etcétera, se udhiere a la superficie de 
1~1s <:'1lulas ceb.:1d.J.& l'TI su t-xtremo Fe· y cle:-.jun libres los 
sitios de combinaci6n con antiger1os libres petra que entren en 
ir1t.en1cción con éstos. El resultado es la liberación sl'Jbita 
de lc1& gránulos d~ las ct:.-lulas cebadas, con las consecuencias 
:fannc-icc1l6gicns relnc:ic1nad::1s con la exposición de los vc-tsos 
sanguineos a la bistamina y a las otras st1bstancias 
vusoactivas que se encuentran contenidas en los grtinulos de 
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las celulas señaladas.<S,18) 

La lgE se encue.ntra em el suero en cantidades min,~sculas 
y es producida por celulas plasmaticas que se encuentran 
debajo de las superficies epiteliales humadas, principalmente 
en el revestimiento de los tractos gastrorespiratorio y· 
gastrointestinal, es decir en las miemas regiones que la lgA, 
pero distintas a las de la IgG. 

La lgE es aproximadamente del mismo tamaño molecular que 
la IgG, pero la estructura aminoacida de sus cadenas es un 
poco distinta. 

Cc1mo ya &e mr:ncicin6 la lgE BS -p~trtlcularmentP. importante 
en la iT1í1amaci6n nl~rgica aguda.<0,18) 

Al ocuYrir la e.xpo5:1ción '' cm1lquie.r ant.igeno se 
estimult1 la producción de inrounoglobulinn de las cinco 
clases, pe.ro pronto entran en acción IDecaniEJt¡O& reguladores 
complejos, de modo qua, · bajo condiciones diferentes, 
predomina por ultimo una u otra de. las i1ununoglobulinas. <18> 

ó. 3 L INFOC IJIAS. 

Los ·pr iJneros est\1clic1s €.obre 11 nfoci11ns Íl1erCtH reD.lizc1dos 
por Barry Bloom y Jhon D<ovid. En uno re;:icci6n in vi tro de la 
relación de linfocitos con macrofagos, encontraron que los 
macrofagoe; obtenidos d~ t'X\lclado peri tone al mi grHn a trnves de 
t\1bos capilares de vidrio d"spues ti" 24 a 28 horas de 
colocados a \1Tl cultivo tislllar. Agregando linfocitos de 
aniTm1les con hi persensibi lid ad tnrelia, en preserocia de 
antígenos, se inhibió eStil reacción el" migración, UUTI cu;.ndo 
los macrofu.gos fi1eron obtenidos de aniraules no:nnales. Ellos 
razonaron q\le los 1.i n:foc.i tos sen si bi 1 izndos l i-t1~rnron ur1 
materinl que reacion¿1 con lo5 n1acrofagos ¡.1an:l f::!-Vitar su 
migraci6n. La c.omi.1rc1b.:1c:i6n s-=- real i.z..!i por el l.1t-cht1 de qu~ el 
fluido tomado despues de 24 horns de incu1"1ción de linfocitos 
sensibilizados con ant.igeno evita 1a migración ele :r.iacrófagos 
tr1nl.c1 c:oruo lin:focit.os. Ln e.\1'bstuncin resi:1oncnble fu~ nom'brr"'ldn 
Factor Inhibitorio de Migrasl6n <FllO. Esta fue la primera 
linfocina descrita. Desde ~&te estudio inici~l varias otras 
l infocinas han t>ido encontradas y se les ha situado t!n dos 
categvrias principales 1 que son, l infocinao con t:fectos en 
cellllas inflamatorias y linfocinas con efectos sobre células 
blanco. Las linfocinas del segundo grupo afectan a células 
epiteliales fibroblastos, etcétera y son "'" su mayor part.;, 
citotoxicas. Las linfoCillas que afectan celulas inflamatorias 
lo hacen en tres formas: atraen ha estas celulas, las 
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inmovilizan o las activdn para la fagocitosis. El MIF es 
cla1·amente una substancia inmovilizadora. Otras linfocinas 
incluyen factores quimiotacticos para neutr6f ilos, 
ma•:r6fagos, linfocitos, eosinofilos y ba,.ófilos. Aun otrus 
liniocinas aumt:ntan la a~·tividad metabólica de cBl\llas 
inflamatorias modificando las propiedades biofisicas de sus 
membranas ]Jlasmáticas y las hacen más efectivas para la 
fagocitosis. 

Unít linfeic:ina q\1E> inerE-ce especii:,1 atención porq\le puede 
funcionar biologicame,nte solo despues de interactuar con 
complejos inmunea. Esta substancia ~::> el Factor QulmiotActico 
para Eosinólilos CFCE> y entonces sirve corno una unión entre 
el sistema de anticuerpos y el sistema de linfocinas. 

La elaboración de varias linfocinas in vitre es 
correL:1cicina1d.:' c.c1n el estrado de liipf~rsE-nsildlidad tardia del 
donador de linfocitos. Pur ·~sta razón se asume que las 
linfocinas t:stc.\n involuc1·adas en los mecanismos da 
hlp~rs~nsibilida.J in vivu. ProJw.:.tos solubles producidos por 
linfncilos activados por &ntlgenus pueden modificar la 
vialidad de m.:-,,crOfagoe. cuando m~no~ en una reacción asociada 
con ¡1,ipersensibilidad tardia. Aai, las linfocinas pu2den 
servir corno una unión entre una reacción puramente 
inmunoló¡i: lea y la inflamatoria. fü;ta ,-,,acción consiste 
pr&dominantem~nte en mac1·ófagos y linfocitcs, sin embargo una 
varieck1d d~ c:élul.:ts gr,:,nulocit.icí"1b puf'dPn estnr invol11cradas. 

Lo~ linfc1cir10& tl~nen t1n~ r~lnc:16n con la 
hipersensildlidnd trHdia qu-:: es análoga iJ. lJ. relnción del 
sistema dé E con la hipersensibilidad inmetliata.<15,28> En un 
principio las linfocinus se creian producidas \rnicamente por 
l'os linfocitos T sensibilizados y estimulados, pero informes 
md~ recientes indican que su producción puede presentarse 
independienterno>nte de la sintesis de D!IA y la rol tosis, lo que 
revela que solo subpoblaciones de células puedeil estar 
involucradas en su producción o que la cE:lulas activadas las 
producen durante un periodo limitado de tiempo.(9) Ademas hoy 
es evidente que tar,to lo linfocitos T como los B las 
producen.<l,9l 

L.:1s linío-:::ina~. s1rv8r.i c:eomc. un pu~11t.e f:Tit.re lac. 
reacciones purant:!nt.e inrnunologic~s y la rencci6n 
inflamatoria. Esta reacción consiste en la partic!pu.ción de 
liniocitos y macr6iagos, aunada a una cantidad importante de 
c.éh.1l.:1s gri:tTJ\.110111.:tt.ob.:.o. ccimo se ejemplifica con la ret1cci6n 
dt! Arthus. Lc:.s linfocinas provet-n asi, una relación ccm la 
hipersensibilidad tardia o mediada por células analoga s la 
relación de complemento con la hipersensibilidad 
inmo>diata. <15) 
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6.4 CELULAS DE MEMORIA. 

Ilespue.s ele la est.imulac:i6n de los linfoci tc•s B o de los 
lirdoc:it.os T, uria nueva via de diferenciación comluce a la 
a¡oarición de una subpc•blacion int.egn1da por lo que se llama 
células de memoria.<19) 

Este tipo cel\1lar se queda dentro del ganglio linf~1tico 
y prolifera dentro del mismo, dando lugar a una población de 
la clona especifica que aumenta mucho pues, los nuevos 
linfocitos se añaden a los que se, encontraban con 
anterioridad en él.<17> 

Estas c~lulas si vuelven a entrt-i.r en c:ont.nct.o con. 
i nnrnn6ge.nc1e. espE.-c:i fi cos, son ca pace& de prc1l i fer.ar y 
diferenc1'.rse en lineas celulares que se relacionan con la 
inmunidad humoral o la inmunidad debida a células, <19) dando 
lugar a una respuesta mas rápida y mucho mas potente ante 
cada reexposici6n del antigeno. 
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CAPITULO 7 

MECANISMO DE ACC!Oll DE WS Al!TICUERPOS. 

Los anticuerpos pueden actuar de tres maneras diferentes 
para proteger al cuerpo contra agentes invasores: 1.­
atacando directamente al invasor, 2.- activando al sistema de 
complemento; que luego destruye al invasor o 3.- activando al 
sistema anafiláctico que cambia el medio local alrededor del 
antigeno invasor y en esta forma probable~ente suprime su 
virulencia. 

7.1 ACCJON DIRECTA DE ANTJCUERPOS SOBRE ftGENTES INVASORES . . 
Dada lc1 naturaleza bivalente de los anticuerpos y los 

l ugartos ant.igenicos mól tiples en la mayor parte de los 
agent.es invasoree., los ar1t.ic:uerpos pi1eden inactivar al agente 
invasor de diversas formas: 

1.- Aglutinación, 
agentes antigénioos 
agregado. 

en la 
quedan 

cual un 
reunidos 

numero elevado 
constituyendo 

de 
un 

2. - Preci pi 1.iloi ~.n, cmandc1 el complejo de antigenc1 
anticuerpo s;;o vuelve insoluble y precipita. 

3. - lleutralización, en la cual los antic11erpos 
los h1gc1res t.óxicos del agente. ant.igenico. 

cubren 

4 .- Lisis, en la c:ual alg\mos anticuerpos muy 
son capaces de at.acur di rect.umente membranas de 
celulares y caue.rtr nsi la ruptura de la c:Blula. 

potentes 
agentes 

Sin e.mbrar~o, probablemente en ccincliciones norTunl es las 
Dcciones tlir~Gl~b <l~ los anticuerpos ~tacando los invasores 
antigenicos no sei1n suficientemente potentes para des"1!lpeñar 
un papel fundamental en la protección del cuerpo contra el 
invasor. La mayor parte de la protección probablemente 
proviene de los efectos de amplificación de los sistemas del 
complemento y del efector anafilActico. 

El sistema de complemento se describe en un punto aparte 
dada su importancia. 
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7.2 ACTJVACION DEL SISTEMA ANAFJLACTJCO POR AllTIC\lERPOS. 

Algunos de los ;;nticuerpos, en pnrticular las 
ant.icu(:'rpos lgE, se unen a las membranns de lús c~lulas en 
los tejidos y la sai-,gre. Entre las ce lulas mas importantes 
estan las células cebadas de los tejidos que rodean a los 
vasc1s sanguineos y los basófi los que circulan en la sti.ngre. 

Cuando \lU antígeno reacciona con una de las moléculas de 
anticuerpo uriidas a l¡:1 célula, hny unu bincliaz6n inreed:iata, 
seg\1ida de T\ipt.ura ele lu célula, que. lib~ri::" gran número de. 
factores¡ éstos a.JectL1n el medio que. los roclea. Se inclUyen 
en éstas factores las Giguient.es: 

1.- llist.amina, que provoca va5odilat.aci6n local y, 
aumento de la permeabilidad de los capilares. 

2.- Substancia anafiláctica de acción lenta, que provoca 
la contracción prolongada de algunos tipos dt:: mOsculo liso,· 
como el de los bronquiolos. 

3.- Factor quimiot.6c:t.ic:a, que. pre.vaca q\limiot.axia de 
neutrófi los y mr1cr6fagos dentro del ~trt:"a donde hay una 
reacción antigena antic\lerpo. El fa<:.t.or quimiatactico, 
especialmente 1 provoca ll\.limiotaitia d.e \ln gran ntirnerti de 
eosinófilos en la zona. Ge ha Gu::;erido que los eosinófilos 
desempeñan un papel especial fagoci tanda los productos de 
reac:ciones antigenc1-ant.icuerpo .. 

4. - Enzimas 1 isos6micac., que desl';'11cttdP.nan \llio. rea.e:c:i6n 
inflamatoria local. 

Est~1 r~E.-'tcc:ion<:-s an¡:ifi 1 i\ci..ic.:a mucllttE· Vé'ces p'lleden 
res\11 t.i:1r muy ·pe.l igrc.s:.s p~tra E.•1 cue:rpo, provoc:~tn<lo las graves 
reaccioneo dt- o.lergiu. Tr1mbien S\~ t::-ab& qu~! <-'H I>t>rT-.onas 
ge.11éticruneni..e inc:a"'iaces dEo r E-'E·l'.•Olldt•r con lu reacción 
anafilltct.ica, diversos tipos de infecc:loroüs se difund"n mucho 
:m!s r6pidt-tmetd:.e eon t.odo el <rnerpc1, que trn cr.,,so de poderse 
producir la reacción. PClr lo 1..nnt.ci, esta reacción, 
probableJDE-nt.e L1yucle. n inmovi:!.izar nl i11v•1·2 ... or ant.:1.1;,Qnico. (17) 

lF ·""'··~.~! .. ~.,.1~.~1 ~-·~.,·.··~ ~.;-1/.>:'l',f4),'í/'·{ .¡('· ,. t¡/'. ·• 'W 

. ~f:;;;ij~ 
1$'.;;t·;'!f!{tj¿:t;+f;t'C·!'.i'.· .t; :blb."" . . ~[{;§ 

MW-!Lst-:.•g, ... ~,1L .. ;.&:·· .. ::; =· .. 4f. ·~.-... T~~~~.~~~~ 
~ t<·~'(;:\1 
rhwt&+w&wx;inIB\+~>j 

f:tqutmot dr lil (ij.ición del ;1111.lgeno wbre 101 fP'o• dtl ¡¡,nticucrpio. 
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CAPITULO 8 

HIPERSENSIBILIDAD. 

8.1 REACCIONES TIPO I. 

Las reacciones del tipo l se manifiestan a los pocos 
minutos despues de la inyección en la circulación de un Ag 
contra el cual el huesped posee una gran cantidad de 
anticuerpos citófilos lgE. Las células cebadas y los 
basofilos ,que llevan estos anticuerpos y que encuentran el Ag 
experimentan una degram1lación rópida, con liberación de 
histamina. La histamina liberada actua sobre la 
microcirculación y el mósculo liso de los bronquiolos 
result~nclo la anafilaxio. La anafihuda sistémica en los 
humanos posee tres compo,.1antes: colapso vascular con mayor 
permeabilidad y vasodilatación periférica diseminada, 
constricción bronquiolar y adema laringeo. Las reacciones 
locales d;;l tipo l resultantes del mie.mo mecanismo, se 
manifiestan como urticaria y fiebre del heno. 

8.2 REACCIONES TIPO 11. 

En reacciones de tipo JI el anticuerpo reacciona con un 
Ag localizado en la superficie de una célula y en 
colaboración con el complemento y las células fagociticas, la 
célula blanco es exterminada. Las reacciones en las 
trLtnsfuciones sanguinei-16 son ej8rnplos de hipersensibilidad tle 
tipo JI. Algunas enfermedades autoinmunes, en las que el 
sistema inmunológico no es capaz de distinguir entre el Ag de 
ser y no ser, se prod\1cen ant.ic\1erpos contra los componentes 
de tejidos normales, constituyen reacciones de tipo 11 
también. La destrucción celular suele ser favorecida por 
anticuerpos humorales, que en algunos casos producen la 
activación del e y la lisis celular y en otros la 
opsoni:wcl6n de las células y su fagocitosis por macrófagos. 
Las anemias bemol i ti cae. autoinnrnnes y la tromboci topenia son 
los estados inmunológicos estudiados con mayor detenimiento. 
En estas enfennedades, los anticuerpos circulantes 
especificas contra los eritrocitos o las plaquetas 
constituyen la causa se l'a enfermedad. 
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8.3 REACCIONES TIPO 111. 

La hipe.rse:ne.ibilidad de tipo l l l es conocida 
habitualruente corno reacción de Arthus y fue el primer ejemplo 
de hi persensi bil idild de complejos inmunes que se describió. 
La lesión resulta cuando es intruducido un Ag en los tejidos 
de un },i1ee.pecl con un alto nivel circulante de Ag 
precipitan te. En e><eso de anticuerpos se formnn complejos 
inmunes en las paredes de los vasos de la microcirculación. 
Lo que conduce a la activación de la cascada del C. Por 
esto, la iniciación de la reacción es más lenta que los tipos 
1 y 11' y se requiere de 4 a 6 horas para llegar a su maidma 
actividad. Las substancias biológicamente activas y liberadas 
por la activación de la secuencia del e provoca una reacción 
inflamatoria de tal magnitud que se presenta trombosis y, 
necrosis de vasos, La mayor parte del tejido dañado puede ser 
adjudicado a la actividad de las enzimas. hidroliticas 
1 i be radas por los neutróf i los, La enfer:ni:::dad del suero, 
ejemplificada por la alergia a la per.icilino1, es otro tipo de' 
reacción tipo 1 l l ¡ los complejos inmune& sü iorman en la 
circulación en presencia de e~eso de Ag. Los complejos 
imnunes circulante.a pueden e.er responsables de parte de la 
destrucción tisular observada en enfennedades autoinmunes y 
artritis relllllatoide. 

8.4 REACCIONES TIPO IV. 

Las reacciones de t.1 po 1 V dependen de l r. pre5en~.i a de 
celulas sensibilizadas, no de anticuerpos cfrculi'rntcs. Eu 
reacciones experimentales t.ipicas, un animal e;~s inynctado, 
genf'ralrnent.e en íorJDL:l subcut.anen, con pequeíias dosis d~ Ag 
suspendido en auY.iliar de. Freund. La utilizaci0n de :nayores 
dosis de Ag administradas por via endovenn,;;a sin la 
substancia de Freund favorece el desarrollo de 
hipersensibilidad hllllloral y no celular. Despu~s dt> u11 lapso 
de 5 a 21 dias, se administra una segunda ir,y¡,cción en otro 
sitio; aproxirnadarn-=nte a las 6 horas aparece incrern••nto de 
volumen, enrojecimiento e i;-.duraci6n, los quE- at:J.i.¿;i~r1n >:?n 
intensidad. llegando a su ma>:imo des pues de 2~ a 4 8 },oras y 
perdurando varios di as, Puede presenturse nP.croais franca. La 
lesil1n se c.:aracterizn bistolo.qicáJút:!ntt- por la intera.a 
inflamación de celulas linfoides, rnucLnc de las cuales 
parecen E•st.nr experirnerJt.an<lo tr.:uJsfc.nnnción blt1st.ica, y 
macrofagos. Las celulas se localizan alrededor de los vasos 
sangui neo&. Puede.n liberarse 1 infocina& por 1 as ci:l ul as 
linfoides .:ictivadas, Estas substancias. rcclc.tan y activan 
otras células linfoides y LJacr6fagos, y quizá sen 
responsables de la mayor parte de daños tisulares 
caracteristicos de las reaccione6 da hipersensibilidad 
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tardia. (9) 

•, 
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11 lNMUNOLOGlA EN LA ENFERMEDAD PERJODONTAL. 
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CAPITULO 1 

ANTECEDENTES H J STOR J COS. 

La idea ele que tanto loe. irritantes locales como los 
factores sistémicos del huésped son importantes en la 
patologln ele la enfermedad periodontal, se extiende a m;.\s de 
150 años. Fox en 1832 y Hunter en 1835, reconocieron el papel 
de los depósitos dentales locales como el "tArtaro", pero 
r·eca.lcaron fuctcires "const.i tucicinales 11 y Koecker c1poy6 varias 
importantes causas "remotas 11

, Sin embargo. estos observadores 
no tenían idea de como los factores sistémicos del huésped y 
una variedad de condiciones podian contribuir con la 
enfermedad. Estas condiciones eran obscuras, a Un arcanas e 
incluian transtornos digestivos, contagio por instrumentos 
sucios, baja vitalidad, enfermedades que afectan la 
circulación, drogns que sobr" estimulan los tejidos y 
ciert.L'tlilarite enfermedudes Gistemico.G como la tuberculosis, 
esc~rbutco y sifil.is, t.anto como la periodontitis fueron 
comunes en esos dias. 

Parn lu. segundu parte del e.iglo XIX, los observadores 
dieron mucha más atención a los factores locales que a los 
sisté:micos. Por e.Je1nplo en 1883 Harlnn e5cribió que "no seria 
necesnrio ... decir nada de la etiologia de la enfermedad bajo 
discusión <periodontitis), aparte de que es infecciosa" y 
RL1wls en 188:"1 eE.crib16 Hcerca "de un ¡.1artic\1lar organismo que 
crece en las bolsue. 11

• G. V. Black cita.do por RawlG 1 di jo 11 de 
. pequeños organismos" cuyos fluidos d!gest.i vos afectan a los 
tejidos. Sin embargo, como una consecuencia de los esfuerzos 
de Rehnwinkel y otros, se enfatizó en el papel jugado por las 
bc1ct.eriC1s y los fc1ctores s!sté:micos e.n la patologia. Estos 
conceptos vieron el final y el principio del siglo y mas 
observadores creyeron que la enfermedad periodontal es 
causada por una combinación de obscuros factores sistemicos y 
constitucionales e irritantes mecAnicos como el tartaro y 
margenes rugosos. 

La posible implicación de las bacterias íué ignorada ele 
1900 hasta los 60's. 

En una serie de articulas comem;ada en 1920, Gottl ieb. 
describió una forna de 'Periodont.itis sólo causada por 
factores locules, por ejemplo cálculos, otra fonna en la que 
los factores sisté:micos jugaban el papel mayor y a~n otra con 
causas desconocidas, caracterizada por ausencia de 
inflamación. Otros hicieron similares distinciones, McCall y 
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Box, ;;signaron el término "p<>.riodonti tis simple" a las formas 
de en:f<>nn<>dad re.S\11 tan tes completamente de depósitos dentales 
y "periodonti tis compleja" a las formas en que los factores 
sistémicos eran mas importantes. 

A través de éste periodo, la nnturaleza de los 
postulados factores sistémicos pennanecieron en el misterio. 

En lo& años recientes se ha producido un gran progreso 
en el esclarecimi<>nto del pttpel de las bacterias en la 
etiologia de la periodontitis, los mecanismos del huésped que 
est~n involucrados y el pa¡;iel que juegan. 

Se ha establecido que la enfermedad periodontal en 
humanos y otras especies animales es sin exepci6n cau~ada por 
bacterias. Ademas, los datos indican fuertemente que ciertos 
tipos de bacterias estan involucrados y que especies 
particulares o combinaciones de ellas pueden estar asociadas 
con diferentes entidades clinicas. 

Eritonces, durar1te los t~ti:mos quince años, la opinión 
cientifica retomo a las bact.eri<,s como un factor importante 
en la etiologia y patologia de la enfermedad periodontal a 
expe.nsas de los factores sistémicos. Sin embargo, 
recientemente los descubrimientos estan moviendo los 
conceptos hacia un punto mas balanceado. 

Claramente las bacterias son agentes esenciales, pero su 
presencia en si es insuficiente, los factores del huésped 
deben ser involucrados si la enfennedad se desarrolla y 
progresa. Ocasionalemnte, en individuos con función 
leucocitaria comprometida, los factores del huésped 
sobrepasan en importancia a las bacterias. 

Estos casos y otros apoyan el punto de vista expresado 
hace varios años por Caben y Goldman de que "la consti tucion" 
del individuo juega un sustancial si no .un dominante rol, en 
la producción de todas las enfermedades. 

Er1 la década pasada·, el principal objetivo de la 
inve.stigacion periodontal ha sido, aprender como las 
bacterias · interactoan con varios sistemas celulares del 
huésped y cual es la consecuencia de que ésta interacción 
ocurra. (26) 
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CAPITULO 2 

ACTIVAC!ON DEL SISTEMA INMUN~ EN LA ENFERMEDAD PERIODONTAL. 

La entrada de bacterias o sus productos en los tejidos 
humanos generalmente inicia un¡¡ respuesta inmunológica del 
huesped. Esta respuesta puede variar de acuerdo a la 
naturaleza -de los antigenos bacterianos y puede incluir la 
form::ición de anticuerpos humorales y la selección, 
reclutamiento y proliferación de linfocitos especif!camente 
6e.nsi bi 1 ii¡aclos propicie.dores de. hipe.rsensi bil id ad inmediata 
y/o tardia. Aon en infecciones bacterianas causadas por una 
sola especie de microorganismo, una combinación de respuestas 
puede ocurrir con o sin un tipo inmunológico predominante. 

En la enfermedad periodontal inflamatoria humana 
(gingivitis y periodontitisl, donde una variedad de bacterias 
pue~en jugar un importante papel, es necesario revisar el 
aspecto inmunológico total.<15,20) 

Se ha 5Ul!erido que la respuesta del huesped a la flora 
microbiana periodontal es responsable de mucho de lo 
observado en la enfermedad periodontal, (3) Acordemente la 
respuesta inmune es considerada corno un punto importante en 
su iniciación y progreso. 

En general es aceptado que los microorganismos y sus 
productos son reponsables de provocar las alteraciones 
caracteristicas de la periodonti tis y que las bacterias 
inician la reacción inflamatoria que provoca las alteraciones 
t.isulrires c:urllc:teriz~d.:1s clinic.am{::mt.e por edema, 
enrojecimiento, pérdida de la querutinizaci6n y hemorragias, 
mieritras ctue en fornfü micrC1sc6pic:a se puede observar¡ atrofia 
y \llceración cle-1 epitelio sulcular con a11mento en el nooero 
ele le\lcoci t.os pal imoronuc.leares migrando a través ele el' 
perdidas de fibras colágenas con infiltración perivascular de 
leucocitos polimorfonucleares, macrófagos, histiocitos, 
monoci tos y linfocitos. la membrana basal compuesta por 
glucosamino glucanos y fibras colágenas puede mostrar 
abultamiento, fragmentac16n, ausencia o separación del 
epitelio subyacente durante las fas~s tempranas de la 
enfermedad periodontal. Durante las fases avanzadas de la 
enfermedad el infiltrado es predominantemente de linfocitos y 
ce lulas plasmáticas productoras de anticuerpos, 
interpret.andose esto, como una respuesta humoral y celular 
del sistama inmune, pues parecen estar presentes tanto 
linfocitos B como T y el grado ele infiltración varia de 
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acuerdo a la intensidad de ln inflamación. El papel de. las 
células B se asume como dominante por la extensa 
proliferación de celulaE> plasmAticas y porque la gran mayoria 
de los linfocitos presentes en las lesiones de periodontitis 
tienen determinantes superficiales.<8,5,7,12l 

Descripciones del epitelio de la bolsa periodontal Lan 
revelado que en él es donde los elementos inmunológicos 
humorales y celulares interactUan con ltts buc:terins 
periodontales, <29> Asi, se ha observado, que la composición 
del fluido crevicular de pacientes sanos y enfermos incluye 
proteinas séricas, especialmente inmunoglobulinas 'con 
actividad de anticuerpos e i 6nes. Se hn encontrado tt:llnbi6n, 
que las inmuno¡¡lobulinas contenidas en el fluido gtngival 
pueden modificar la colonización de las superficies dentarias, 
por los microorganismos, y que la coucent.raci6n de 
inmunoglobulinas puede relacionarse con estado¡;; de remisión o 
exacervaci6n en la enfermedad, pudiendose utilizar, por lo 
tanto el c:ontéo de las inmunoglobulinas del fluido' 
cre.vicular, como un método para medir ln actividad de la 
enferliledad. (40) Con respecto a los elementos celulares, lo5 
linfocitos han sido identificados en el fluido crevicular, 
pero las células plasmllticas no hnn sido encontr·adas en él. 
El nnmero de células mc1nonucleares re¡:oortado Vtffia de acuerdo 
con el sistema de colección del 3% al 8.S%. De estas 
concentraciones el 53% :fueron célulnG B, el 24% fueron 
identificados como células T y el 18% fueron identificados 
como monoci tos-macrófagos, 

Originalmente se pensaba, que esté fluido era suero 
diluido, sin embargo las evidencias sugieren que las células 
plasmáticas de la encia son activadas en forma especifica 
contra antigenos de la flora periodontal y que producen gr an 
parte de las inmunoglobulinas del fluido.(23,38l 

Esta respuesta tendria como funcion p:-oteger al 
organismo contra Clgent.es quimicos y biológicos externos 
dañinos de la placa dentobacteriana que son considerados como 
agentes antigénicos que actnan continuamente y que juegan un 
importante papel en el proces~ inflamatorio posibilitando que 
pueda ocurrir una gradual sensibilización ellos. 

2.1 PAPEL DE LAS BACTERIAS EN LA ENFERMEDAD PERIODONTAL. 

Hay ahora suficiente evidencia de que las bacterias o 
substancias derivadas de ellas son las causas primarias de la 
enfermedad gingival y periodontal inflamatoria. En los sitios 
normales o subclinicamente inflamados, los estraptococos Gram 
positivos y los aotinomicetos facultativos, especialment~ A. 
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v1scosus y A naesl und11, junto con R. dentacariosa, 
const1 tuyen m¡\s del 85% del total de la flora, aunque los 
bacteroides sac~arol i ticos y Capnocyt.ophaga t.ombién pueden ser 
enccintradOe.. El radio entre las formas inmóviles y m6viles de 
bacterias supragingivales es alrededor de 40 a l. La flora de 
bolsas recientemente tratadas es muy similar a la flora 
normal. En un contraste marcado, la flora en los sitios 
enfermos es predominantemente Gram negativa, anaerobia y 
móvil. Listgarten y Hellden encontraron que el radio entre 
las fornas móviles e inmóviles de bacterias, en los sitios 
enfermos e.s de nproximCldument.e 1 a 1. En varios cu.sos de 
periodontitis sin tratamiento, B. gingivalis constituyó mas 
del 40% de la flora cultivable, y las espiroquetas 
constituyeron aproximadamente el 30% de dicha flora, mientras 
que en los casos tratados, B gingivalis·estuvo ausente o 
constituyó menos del 5% de la flora y las espiroquetas no 
fueron vist.L1e:.. En las periodonti tis avanzadas donde muy poca 
inflamación gingival es apanmte, B melaninogenicus ss 
interm¡,dius, los bacteroides pleomórficos y E. corrodens, se 
han encontrado predominantes. En las lesiones muy avanzadas 
donde la inflamación esta presente, B. gingivalis y F. 
nucleatum, pueden formar mas del 75% del total de la flora y 
los vibrios anaerobicos y los oacteroides pleom6rficos 
también se pueden encontrar. 

Las bacterias y las substancias que liberan parecen 
causar alteraciones tisulares patológicas a través de varios 
caminos: 

l.- Algunas de las bacterias producen exotoxinas, que 
activan a los mecanismos normales de defensa, por ejeroplo a 
los leucocitos y macrófagos. 

2.- Los componentes bact.er-innos pueden interactuar con 
vurias células y slstem3s del huesped iniciando y perpetuando 
la inflamación y los procesos inmunológicos., resul tanda todo 
ésto en la 111 teración pat.ol6gic11 de los tejidos, incluyendose 
en éstas alteraciones la degradación ósea. 

3.- Algunos componentes bacterianos, por ejemplo la 
endotoxinas, pueden actuar directamente sobre las células 
oseas causando resorción. En todos éstos casos, una 
interacción se efectua entre las bacterias o sus productos y 
los sistemas de defensa del huésped. Entonces, como un 
analisis final, un entendimiento de la respuesta del huesped 
en la periodonti t.is, significa un· ente1•dimiento de la 
naturaleza y consecuencias de las interacciones parasito­
huésped. (26) 
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2.2 RESPUESTA CINETICA. 

Parece e-er que el total d'> li> respuesta cinética 
linfocitaria en la enfermedad periodontal esta compuesta 
tanto por linfocitos B como por linfocitos T, pues cada uno 
de ellos posee un patrón cinético que permite su 
diferenciación.<8,27> 

Lct respue&t.a B parece ser dependiente de ln respuesta T, 
ocurre tempranamente despues de estimuh•ción y es dE" vida 
relativamente corta, se presenta despues de la estimulación 
con una variedad de bact~rias asociadas con la 
periodonti tis. < 27 > Lehner corro horado por Horton y 
colaboradores, ha iúdicado que pacientes con periodontitis 
tienen linfocitos sensibilizados que producen mediadcres 
cuando son expuestos a antigenos de la placa. (12) Asi, cuando 
éstas celulas son expuesta a un antigeno o mifógeno, 
normalmente se transforman en blastocitos, Estos son grandes, 
metabólicamente activos y su presencia es una indicación de 
intensa actividad celular. Estos linfocitos sintetizan 
entonces nuevo DllA y Rl!A miei.tras.realizan la mitosis,(8) 

En sujetos sanos que se abstienen de tecnicas de higiene 
oral durante 28 dias, un incremento en la transformación 
linfocitaria de los linfocitos T de la sangre periférica, 
estuvo directamente relacionada con la aparición de la placa 
dentobacterina y con la aparición de gingivitis. <37> 

La respuesta cinética de éstos linfocitos se observó de 
la siguiente manera; la sintesis de DNA fué mas alta en los 
dias 5 y 8 <78 y 60% de la respuesta pico respectiva.11enttll, 
la respuesta en los di as 2, 3 y 4 fué signiíicati va comparada 
con el control, pE"ro fué menor comparada con la res¡:mesta 
pico de los dias 6 y 7, 

Linfocitos de 
significativa sintesis 
placa solubilizada, la 
10 a 20 microgrrunos de 
dosis inhibitoria.<28> 

varios donadores tuvieron 
de DllA con solo 10 microgramos 

sintesis de DNA óptima se realizó 
placa y 40 microgramos o mas íué 

2.3 RESPUESTA MITOGENICA Y AllTIGE!llCA. 

una 
de 

con 
una 

Los datos apoyan la idéa de que la transformación 
linfoblastica que ocurre localmente en los tejidos gingivales 
de pacientr.s con enfennedad periodont;'ll, es principalmente 
policlonal y resulta de mit6genos derivados de bacterias de 
la bolsa. La reE«puesta sistémica a estas substancias 
bacterianas es probablente una mezcla de actividad policlonal 
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y mcmoclonal especifica o ar1tigenica. La participaci6n de 
cada· una de ellas puede depender de las caracteristicas de 
los microorganismos involucrados y de la forma establecida 
genéticamente de responder del huesped.C26l 

Independientemente de cual parte de la respuesta es 
mitogénica o antigénica es claro que ambos linfocitos, BY T, 
de individuos con enfermedad periodontal son act.ivados por 
placa solubilizada. Corno los dos tipos de linfocitos son 
capaces de sintetizar linfocinas que median la 
hipersensibilidad tardia y reacciones de destrucción 
inflr..matoria de tejidos, ambos tienen la potencialidad de 
mediar destrucción periodontal aon cuando los estimules de la 
placa nunca entren en los tejidos periodontales. <28> 

2.4 INMUNOPOTENCJACJON PROVOCADA POR LA PLACA DENTAL. 

Puede considerarse que la placa dental tiene dos 
componentes funcionales que influyen en el desarrollo de la 
enfermedad periodontal; los microorganismos que tienen la 
capacidad de inducir enfermedad periodontal y agentes 
inmunomoduladores que tienen la capacidad de aumentar o 
suprimir la respuesta inmune. Los aspectos microbiológicos de 
la enfermedad periodontal se han estudiado extensamente, pero 
el significado potencial de los agentes inmunomoduladores de 
la placa dental no han recibido una adecuada atenci6n. 

2.4.1 COMPONEllTES FUNCIONALES DE LA PLACA DENTOBACTERJANA. 

La placa dentobacteriana contiene aproximadadmente 8.5% 
de dextranos solubles con predominancia del alfa-1-6 y 
alrededor del 1.4% de dextranos insolubles predominando el 
alfa-1-3. También contiene 1% de levanos <del peso>. 

Los li¡1opolisacltridos <LP$> de las bacterias Gram 
negativas son los mate.riales biológicos m;l.s potentes 
encontrados en la placa supragingival y subgingival. 

Los ltcidos lipotoitéicos de las bacterias Gram negativas 
de la placa, pue.de.n tene.r propiedades biológicas sirni lares a 
las de los LPS, pero ésto necesita aon que se demuestre 
directamente con la placa dental. 

Las substancias de la placa pueden modular la respuesta 
a otros antigenos. 

Un efecto coadyuvante de la acumulación de placa in 
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vivo, tanto en la respuesta linfoproliferativa (B y T> como 
en la formación de linfocinas, fue observada con estimulantes 
no relacionados con la placa dentobacterin~. 

Las respuestas B y T fueron aumentadas en sujetos que 
acumularon placa por 28 dias. 

No hubo un incremento detectable en los niveles de 
anticuerpos a la placa dental, pero se encontró un aumento en 
las inmunoglobulinas sericas. 

Esto concuerda con la observación 
dextranos y levanos, pueden actuar 
policlonales de las células B y esto se 
antigenos provenientes de A. viscosus. 

de que los LPS, 
como activadores 
aplica tambien a 

Viendo estos resultados se ha sugerido que 
dental puede actuar como un coadyuvante endógeno 
activación de los linfocitos By T. 

2.4.2 MECANISMO DE ACCION DE LOS INMUNOMODULADORES. 

la. placa 
para la 

El mecanismo de acción de los coadyuvantes 
(inmunomoduladores> es complejo, pero se necesita enfatizar 
cuatro puntos en relación a la placa dental: 

1.- La persistencia de la placa dental a lo largo del 
margen gingival, posibilita a los LPS, dextranos y levanos a 
ser liberados continuamente, sobre una extensa superficie 
epitelial. 

2.- La placa dental y los LPS son agentes potentes que 
causan liberación de hidrolasas lisosomales provenientes de 
macrófagos y estas pueden ee.tnr involucradtos en la acción de 
los coadyuvantes. 

3.- En relación a los dextranos como potenciadores de la 
respue.sta inmune y como act.ivadores de la via alterna. del 
complemento, estos deben de estar cargados negativamente. En 
apoyo a su participación en dicha potencializaci6n se puede 
decir que adeJDAs de que moléc\llas sul¡:itadas Ge encuentran en 
la placa dental, algunas de el lan son gl ucoprotel nas 
sulfatadas. Asi, los polisacaridos cargados negatlv,.mente 
puede.n ser :formados por S. mutans y S. sanguis, que 
incorporan fosfato unido a moléculas solubles e insolubles de 
polisacAridos de alto peso molecular. Ademas de la carga 
negativa de dextranos, que puede ser necesaria para la 
coadyuvancia, el alfa-1-3, y el alfa-1-6 y el alfa-1-4, 
pueden influenciar su coadyuvancia, especialmente porque el 
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dextrano alfa-1-3, res.tster1te a degradaci6n y es lentamente 
metabolizado. 

4.- El reclutamiento y proliferaci6n de células inmuno 
competentes <B y T> ambas en el infiltrado gingival de 
células mononucleares y en los n6dulos linfaticos que drenan 
dicha area, puede seguir a la exposición a altas 
concentraciones de antigenos locales. 

2.5 RELACJON ENTRE LOS FOCOS DE CELULAS LJNFATICAS GlNGIVALES 
Y LOS NODULOS LINFATICOS. 

La relación entre los focos de células linfaticas 
gingivales y los tejidos linfat.icos organizados en los' 
nódulos linfáticos, necesita ser investigada. 

Hay cuando menos cuatro posi bilirlades que 
consideradas y cada una de ellas puede modificar 
aferente y eferente de respuesta inmune hacia los 
de la placa dentobacteriana. 

deben ser 
la manera 
antigenos 

Los antigenos de la placa pueden difundirse directamente 
o ser transportaclc1s ·por célulñs a los focos gingivales. donde 
l"s inter'1cciones entre las el.lulas linfaticas By T pueden 
tener lugar y las células efectoras y los productos solubles, 
1·esul tactos de c\icLa interacción, afect.arian entonces a los 
tejidos periodontales. Alternativrunent.e, los antígenos unidos 
a células pueden pasar a los nódulos linfaticos regionales 
directamente o por la via de los focos gingivales y despues 
de la interacción entre las células By T, en dichos nódulos, 
que son el mejor si tia para esa reacción, las células 
efectoras y los productos solubles pasarían a los focos 
linfáticos gingivales para efectuar sus funciones. Aunque los 
nódulos linfáticos regionales parecen jugar. un papel esencial 
en la respuesta inmune, los focos gingivales pueden en 
adición a las células efectoras, tener una función aferente 
subsidiaria. La llegada inespecifica de linfoblastos a los 
focos gingi vales de inflamación,' también debe de tomarse en 
cuenta. 

2.6 lllPCITESJS JNMUllO-MJCROBJOLOGICA ACUMULATIVA DE LA 
ENFERMEDAD PERJODONTAL. . 

In otero, 
dentobacteriana 
trar,sferencia 
sensibilización 

el sistema irunune 
afecta a el feto 

pasiva de JgG como 
de linfocitos. 
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influenciar selectivmnente l'l colonización de la ü0ca est.eril 
del neonato por los microorg.:inism:Js y a la resput.!sta inmune 
activa del infante, Con la erupción de los dientes decidLos, 
el desarrollo de la placa dentobacte:·i;:.nd puedG "star 
influenciado por la microbiota oral y la inmunidad del 
infante y ella a su vez puede influRnciar tarltc a la 
microbiota oral como a la inmunidad del infa:ite. Es cad;; vez 
mas claro que el control ecológico de los patógenos de la 
placa, es modificad9 por una variedad de inter3.cciones entre 
el comensal y el antagonista. El propio efecto da !~ plac& en 
la respuesta inmune y después en las bacl~rias puede ser 
aumentado por coadyuvantes de la placa y mantenido por 
celulas de memoria y celulas ayud;;doras a largo plazo. La 
res¡n.1esta innrnne puede ser suprimida L\ :...;.u vez por ag-=ntes d~ 
la placa o por cólulas supresorar;. 

La compleja inte1·c,cción entre laG bacterias ·y la 
inmunidad. tanto corno el b~l anee entre lr.a actividad Ltyudadora 
y supresora, influencian el desnrrollo de la placa 
dentobacteriana en lcis dientes peTl!lc,nentes. La composición de 
la placa en los dientes adultos ~s constante, por lo que la 
mayor influencia en el desarrollo de la placa debe ser 
temprana, con una progresiva disminución de la infancia a la 
vejez, La hipótesis entonces sugiere que la composición de la 
placa dentobacterlana, esta mas influenciada durante el 
periodo perinatal, con efectos acumulativos durante la 
infancia, niñez y edad adulta, en la cual se vuP.lve cada vez 
menos influenciada mientras·que la microbict.c. onü y de11tal y 
la respuesta inmune se estabilizan cada vez mas. Si un 
organismo patógeno especifico colonizó el diente, digamos, a 
la edad de veinte años, entonces la iniciación de una 
infección depende de la microbiota eY.istente y de la 
respuesta imDune prevalente. Este concepto de la patogenesis 
de la periodontitis, cambia la responsabilidad de la 
prevención antimicrobiana de la edad adulta a la 
juventud. (38> 
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1111\trJcil\n c•..¡ueni.i!k.a il.: un tin•fc 1k pr.,gu:\i1in 
en h tnfrrme-.!Jd pcriuJ11n1Jl. El lt:jiJo ginl!1\JJ t\U e-n 
equilibrio con la flora mtcrubJ.!/lol de la plai:J. Se produce un 
c~bio en la ca.midad ylo cualidad de IJ flora 'iubginiival. 
Es10 genera una ~spuofa iníl:imaroria n:furzJda (agudJ). t. 
reacción conrr.un:sia la actividad n1krobi.ina, pero cambi~n 
genera d41io tisulu. ~ dcurucción de Ju fibm col.1genu 
lada apical del epirelio de unión lo í1cul11 1 proliferar aun 
mis hacia apical .obre la 1upcrfkie radicular. 

1Jumo1ci1lnuc¡uernJlic.1de los {)\l\IMocfecrosde 
la i11111uniJJdcelul.1rsuhn:el 1cjul11¡;in~Í\JI Lo\Jnlígcm>1 
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través del cpi1clt0 de unilln. Lo\ mactófilgm f1~0.:i1:in c:I 
anrigtno 'I lq allctJn h.a'il• un.:i fo1111.1 n:cun11\:1bk pt'lr ti 
si'ilcma lnmuni1o1tio {Rrwnonmi.-nr.il. lo'i hní...;i1ui T se 
ven euimulaJos a p1ulifcro1t y liberar linfoón.i' E,r,n pue-­
dl."n caus;u un• m.:iyur inílo1maci1in, d.iflo li!iulu 'I n:Jh\Ot· 
ción ó~ea. En ut•u ac1iv1d.iJe, el ;ui1í¡;c1111 c'i íi¡~Jo IFij.i· 
,;,1,,1ytlimin¡Jnfl.'f1"11n11r;,1,.¡ l..iac1iv;11:11indi:lmn1.icrl1· 
fa~t1\ t.:unJurl." J l1~t.at n1.1lct1.al hw"••micu q11t pu.:·f,. .:.1u\.1t 
un• ru.ayor lnl1Jma.:11~n y J.1r'lo 11,ulill 



CAPJTULO 3 

LlllFOCITOS T, 

Con respecto a la part.ic1paci6n de la reacci6n i11mune 
celular en la enfermedad periodontal, la informaci6n mas 
aceptable se basa en el test de transformaci6n linfocitaria. 
Estas células podrian contribuir a la pérdida ósea por medio 
de la liberación de linfocinas, también podrian contribuir al 
daño tisular por medio de los linfocitos sensibilizados que 
act.ti.en e.obre fi'broblastos c.omo c~lul.1s bl.::1nco o por medio de 
las células matadoras naturales ClllO qu" actuarian de la 
misma forma. Adem~s, parece ser, que los linfocitos T 
participan especificarnente en la activa0ión de las células B 
cuando éstas renccionan ante las bacterias gram positivas 'o 
Gram negativas produciendo anticuerpos. <5,7 ,8) Esta 
dependencia ~staria basada en la presencia de células T 
ayudaclort;s o céh1las T supresoras de la reacci6n linfoci taria 
B, ademAs, parece ser que las células T a su vez, estan 
reguladas por los monocitos, dependencia que podrian 
compartir los linfocitos B.(1,7) 

3.1 LINFOCINAS. 

Las células lirdoides B y T en transformaci6n producen y 
secretan nt1meroso.s substancias, ademas de las 
inmunoglobulinas, responsables de una gran variedad de 
actividades biol6gicas, que suelen denominarse linfocinas.(9) 
Como las linfocinas median la inmunidad celular, la 
hipersensibilidad tardia y la reacci6n de inflamaci6n de los 
tejidos, la re.spuesta linfocitnria a los estimulantes de la 
placa, con la consecuente producción de linfocinas, se 
piensa, puede contribuir a los mecanismos patogenicos que 
operan en la enfermedad peri;idontal. (28) · 

Las linfocinas pueden ser los agentes predominantemente 
responsables del daño local. El factor de inhibici6n de la 
migraci6n de macr6fagos y/o neutrófllos, puede localizarlos y 
el factor quimiotactico puede incrementar el numero de 
monocitos atraidos al sitio de activaci6n linfocitaria. La 
liberaci6n de enzimas por parte de éstas células puede 
producir daño local. El daño especifico, puede ser causado 
por la linfotoxina, que es citotóxica para los fibroblastos y 
por el factor activador de los osteoclastos, que incrementa 
la resorci6n ósea,(38) 
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Como la concentración ele linfocinas debe ser mucho inayor 
des¡;ués de la activación mitogénica, que después de la 
antigénic~. pues muchas mas células linfaticas participan en 
el primer caso, si éste tipo de estimulación es importante en 
la enfermedad periodontal' impl icaria que las linfocinas sean 
primordiales en su patogénesis.C2Gl 

3.1.1 LINFOCINAS QUE AFECTAN A LOS MACROFAGOS. 

Estas 
· morfologia 

macr6fagos. 
siguientes; 
irunigración 
macr6fagos 
CFSl!l. <9, 1l 

linfocinas inducen efectos sorprendentes en la 
y propiedades funcionales de monocitos y 
En este tipo de linfocinas se incluyen las 
factor activador de macr6íagos CFAM>, factor de 
de macr6fagos <FIMl, factor quimiotactico para 
CFCl, factor de secreción de macrófafos 

Las investigaciones demuestran que los productos 
solubles de linfocitos activados antigénicamente, pueden 
modificar in vivo la vialidad de macrófagos, en cuando menos 
una reacción asociada con hipersensibilidad tardia <Tipo 
1Vl.C15,9l Este tipo de reaccines consisten en una lenta 
infiltración de células mononucleares en el sitio de 
aplicación de un antigeno a un individuo apropiadamente 
sensibilizado.C15l 

Las linfocinas, ademas, activan a los macrófagos que 
produceri y secret.an ni1merosas substancias que incluyen 
enzimas lisosomales y proteasas neutras, como son la 
colagenasa y la lisosima, activador del plasminógeno y 
prostaglandinas, que al parecer perpetuan las lesiones 
inflamatorias crónicas y la destrucción de tejidos.<9,1) 

Leucocitos de pacientes con gingivitis y periodontitis 
producen, factor inhibidor de la migración de macr6fagos, 
cuando son estimulados con V. alcalescens. Los linfocitos de 
éstos pacientes tambien muestran citotoxicidad hacia 
eritrocitos de gallina, lo que indica una disasociasión entre 
los diferentes tipos de respuesta linfocitaria. 

Los LPS estimulan a los linfocitos B de cerdos de 
Guinea, que liberan factor activador de macrófagos.(38) 

3.1.2 FACTOR C!TOTOXICO. CLINFOTOXINA> 

Es una 
e?pecifica, 

substancia no citotóxica que actua en forma 
sobre las células vecinas al linfocitos que 
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produce, por un mecanismo que aun no es claro, aunque los 
datos indican que puede cau.;ar daño en la membrana celular, 
con los cambios osmóticos consecuentes, de modo que si la 
reacción inmune se produce en la proximidad de fibroblastos, 
éstas células pueden presentar degeneración. La linfotoxina, 
por lo tanto, puede ser importante en algunas de las 
alteraciones que se presentan en la enfermedad inflamatoria 
gingival y periodontal, pues los fibroblastos degenerados 
tiene una capacidad disminuida para producir matriz 
colAgena. C 1, 9 l · 

Los linfocitos de pacientes con enfermedad periodontal, 
estimulados con antigenos derivados de la placa 
dento bacteriana, producen linfotoxina y la cantidad de dicha 
producción, fué correlacionada con la severidad de la 
enfermedad periodontal.(38l 

3.1.3 FACTOR ACTIVADOR DE LOS OSTEOCLASTOS. 

Se ha 
humanos de 
expuestos " 
act.i vador de 

descrito un factor· elavorado por leucocitos 
la sangre periférica conservados en cultivo y 
placa dent.obacteriana, que se denomina factor 
los osteoclAstos <FAOl. 

Cliando se coloca en cul t.ivos de huesos fetales, éste 
factor induce la liberación de calcio, la aparición de gran 
numero de osteoclastos y las caracterisllcas morfológicas de 
resorci6n ósea. De todos los mediadores actualmente 
iclent.ificados, este es quiza el m¡',s importcmte con respecto a 
la perdida osea en la periodontitis crónica, pues se ha 
indicado que pacientes con periodontitis, sintetizan 
linfocitos que liberan mediadores de la pérdida ósea, cuando 
son expuestos a antigenos de la placa dentobacteriana.C9,12l 
Por ello la presencia en los tejidos con enfermedad 
periodontal de muchas células plasmaticas implicaria que los 
linfocitos B han proliferado en el ;lrea inmediata y pueden 
haber contribuido a una gran cantidad de pérdida osea a 
través de la liberaci6n del factor activador de los 
osteoclastos.<12,26> 

Ademas, un factor activador de los osteoclastos 
diferente de las prostaglandinas, es producido por 
linfocitos de pacientes con enfermedad periodontal cuando son 
activados por antigenos de la placa dentobacteriana.<38) 
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3.1.4 FACTOR QU!MIOTACT!CO. <FC> 

Las células linfoides en transformaci6n liberan un 
factor que ha sido purificado y que es quimiotactico para las 
células mononucleares.(9) Los linfocitos By T de pacientes 
con enfermedad periodontal producen dicho factor cuando son 
estimulados. <38> 

3.1.5 OTROS FACTORES. 

Las células linfoides activadas producen varios factores 
acli cionales bil6gicamen l.e activos. Estos incluyen substancias 
estimulantes, inl"Jibidoras o ambas, de ln proliferación de 
células linfoides, asi como un factor que es auxiliar en la 
producción de anticuerpos por 1'1s ci',lulm; B. Ademas, varias 
linfoc:inus son meclic1dorus de lu reacción de hipersensibilidad 
tardia, por ejemplo; substancias quimiotacticas son 
producidas para atraer macr6fagos, neutrófilos y en algunos 
casos eosinófilos.<9,15> Hay linfocinas por otra parte que 
causan penneal1ilidad vascular incrementada. <15> Ade:mas, el 
fact,or i nbibidor de la migración leucocitaria fue producido 
por 'linfocitos de pacientes de pacientes con gingivitis, 
cuando fueron estimulados con antigenos de v. parvula.(38> 

3.2 CELULAS MATADORAS NATURALES <NK>. 

En la enfermedad periodontal los fibroblastos tisulares 
exiben severos cambios citopaticos y éstos ca.~bios son 
·asociados con efectos directos de productos de la placa 
dentobacteriana o a una forma de daíío mediada por 
células. <21> 

Los estudios indican que las células NK no se encuentran 
en la encia sana, pero se encuentran presentes en la encia 
inflamada. Las lesiones de gingivitis que consisten 
principalmente en células T contienen ocasionalmente células 
NK y en un grupo en el que se provocó gingivitis 
experimental, un gradual aumento en la frecuencia de las 
células NK fue asociado con el desarrollo de placa 
dentobacteriana inductora de in!lnmaci6n.<32> 

En varios estudios se ha observado que las células NK. 
pueden matar a los fibroblastos gingivales tratados con 
extractos subcitotóxicos de placa dentobacteriana.<21,32> 
Esta acción citotóxica puede deberse a cambios en las 
caracteristicas superficiales de los fibroblastos. Cogen y 
colaboradores, han demostrado que !ibroblastos tratados con 
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lddrolae.c's liEosoI!lales r10 muestran E!fectos observables en los 
microscopios ópticos, pero ultraestructuralemente parecen 
perder una cantidad significativa de la red rutenio positiva 
de proteinas polisacAridas de la membrana celular. 

Para que se produsca un aUlllento en el efecto citot6xico 
de las células NK en los tejidos periodontales se sugieren 
dos cosas; que la presencia de substancias de la placa 
dent.obacteriana ind\lce cambios ci topaticos en los 
fibroblastos que se expresan en la membrana celular, ésta 
alteracion puede entonces ser reconocida como antigenica por 
las células !IK, que matan entonces al fibroblasto, una 
segunda posibilidad es que el extracto de la placa pueda 
estimular efectivamente la i.lctividad de las células NK, 
especialmente en un medio al to c.:.n el nOmero de , células 
blanco, como son los tejidos ginglvales. <21> 

Sln embargo, como resultados de las investigaciones, se 
ha observado una asocia51Qn direct.a entre los liniocltos l3 y 
las células NK, sugiriendo ésto una intervencl.ón en la 
regulación de la función B por parte de las células llK, ¡¡¡as 
que una función citotóxica er, centra de lo;; fibroblüstos 
afectados por la placa dentobacteriana. 

Asi, puede ser que la funcilin d" las cel tilas llK sea 
regular a las c~lulas B in vivo, pues puei~n S\1primir la 
diferenciación de dichas célulai; en rEi.two;t.a " rultógenos y 
pueden modificar ln acti vidac\ ce.l ubr B, l l bernr1do factores 
solubles que gobiern11n la proliferncio~ de c~·lulas formadoras 
de inm11noglobulinas y la secreción de dichas moléculas. 

Mientras que las células llK p<1rec•?n ruas supresoras que 
las células supresoras T, radios sub6pti::1ns de c81 u las NK 
pueden aumentar la respuesta Célular n, @ntonces el bal~nce 
entre las células NK y las células no·NK, yUede ser un factor 
importante en la conversión de una lesicn estable dominada 
por células T, a una lesión progresi·1a dominada por células 
B. (32> 
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CAPITULO 4 

LlllFOCJTOS B. 

Se ha. propuesto que los linfocitos B juegan un 
importante rol en la iniciación y progreso de la 
periodontitis, pues varios estudios han reportado la 
presencia de activadores inespecif icos y policlonales de las 
células B, aunados al hallazgo de anticuerpos especificas 
contra bacterias orales en la encia, · que junto con 
linfocinas, como los factores osteoclasticos <incluyendo al 
FAO>, pueden ser producidos por los linfocitos B lo que 
posibilita a la respuesta inmune humoral a estar presente en 
la patogenia de la enfermedad periodontal.C7,8l 

A sido reportada ademas, una variabilidad en la 
concentración de irununoglobulinas, en los especimenes de 
pacientes con periodontitis en diferentes areas de la boca 
con el mismo grado de inflamación, lo que podria indicar una 
destrucción intermitente en la lesión y que los linfocitos B 
de adultos jóvenes enfermos severamente de periodontitis, 
muestran ser hiJ•ersensibles a mi tógenos y la exposición de 
bacterias Gram positivas y Grrun negativas de la placa 
dentobacteriana, pudiendo ser dependiente de las células T 
ésta reacción.C4,7l 

Estas observaciones indic.'m que. el sistema 
activado y reactivado perpétuamente en la encia 
producción de inmunoglobulinas y complejos 
anticuerpo puede realizarse en ella, pues se han 
grande.s depósitos de i nrnunoglobul in as y signos de 
de complejos inmunes en la lamina propia. <2,5) 

4.1 CELULAS PLASMATICAS. 

inmune es 
y que la 
antigeno­

encontrado 
deposición 

Page y Schroe.der han determinado que varios estados de 
la enfermedad periodontal se caracterizan por cantidades 
incrementadas de células pla6lllbticas, siendo éstos 
incrementos mayores en los casos mas severos.(5,38) 

llumerosos linfocitos B migran hacia la encia expuesta a 
los antigenos, con la aparición consecuente de células 
plasmaticas que producen una proporción del total de la 
inmunoglobulinas gingivales. Sin embargo, aun cuando al ser 
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activadas por antigenos, estas celulas .... producen 
inmunoglobulinas especificas, cuando son activadas por 
mi tbgenos, las inmunoglobulinas o anticuerpos producidos, 
manifiestan actividad por una grAn variedad de determinantes 
antigénicos que no estan relacionüdos con el agente causal. 
La realizacibn de éstos eventos en tejidos crónicamente 
expuestos a estimlllación antigénica o mitogénica, produce el 
aumento y prolongación de li:l enfermedad. (14,26) 

Se han encontrado por medio de técnicas de 
inmunofluorecencia, principalme11te células plasmllticas 
productoras de lgG e lgM, con el 70 al 80% del total, siendo 
del tipo de célula productoras de !gG, en muestras de tejido 
gingival crbnicrunente inflrunado.<5,10) 

La mayoria de las células plaSJDaticas asociadas a !gG, 
se encontraron distribllidas en <>l tejido conectivo'. Las 
asociadas con !gM flleron encontradas en el area 
inmediatamente adyacentes al epitelio sulcular, aunque 
también se encontraron células asociadas a !gG en esa 
area.<6,10> La falta de fluorece~cia en éstas células puede 
ser debida a la pérdida de inrnunoglobulinas citoplasmllticas 
por daño celular.(5) 

Se han encontrado niveles bajos ele células productoras 
de !gA en la encia. 

Ha habido estlldios que reportan grandes cantidades de 
células plasmaticas productoras de lgE en la encia inflamada, 
reflejando por lo tanto grandes concentraciones de JgE. (20> 
Sin embargo, otros estudios reportaron que las células 
productoras de !gE, no se encuentran en los tejidos enfermos 
periodontales, lo que apoya los resultados de lluki y 
Farnoush, de que los mecanismos mediados por la !gE, 
probablemete no juegan un papel significativo en la 
enfermedad periodontal.<5> 

Aunque también se han reportado niveles bajos de células 
productoras de lgI>, otros estudios han dado a conocer que.los 
niveles de dicha inrnunoglobulina son elevados, con itusenc1a 
de perceptibles alteraciones en las cantidades de otras 
células.(6,3> Se ha observado que las cantidades de células 
productoras de JgD diGminuyen después del tratamiento, 
indicando una posible correlacibn entre la actividad en la 
enfermedad periodontal y las células plasmaticas productoras 
de lgD. (37) 

Generalmente en la lesibn establecida, aunque ésta esta 
limitada a una porcibn relativamente pequeña de tejido 
conectivo, las células pla5maticas no se encuentran limitadas 
al sitio de la reaccibn, sino también aparecen en haces a lo 
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lar~o de los vasos sanguineos y entre las fibras colAgenas 
profundas de los tejidos conectivos, aunque no se observa que 
atraviese.n el epitelio de la bolsa, ni se asocian con pérdida 
osea apreciable. Ademas, puede encontrarse una subpoblacion 
de células plasmaticas ,en degeneración. En la lesi6n avanzada 
la apariencia histológica con respecto a las células 
plasmaticas no cambia apreciablemente.<9> 

4.2 INMUNOGLOBULINAS. 

En la periodontitis humana existen numerosas pruebas 
acerca de la importancia de las inmunoglobulinas en el 
desarrollo de la enfermedad. Se ha comprobado, por ejemplo, 
que el suero de pacientes con periodontitis contiene 
anticuerpos contra bacterias de la placa dentobacteriana, lo 
que significa una respuesta del sistema inmune del huesped, 
que extractos de encia contienen abundantes anticuerpos 
cont.r¡:¡ los micrc•organismos de la placa, que el fluido 
gingival incrementa su volumen con la enfermedad y que 
contiene inmunoglobulinas y complemento, cuya presencia puede 
ser debida a la migraci·6n de moléculas a través de la 
membr¡:¡na basal y espacios intercelulares o directamente por 
la via de microulceraciones.<2,30> 

Todas las inmunoglobulinas séricas se encuentran 
presentes en cantidades variables en los tejidos 
periodontales enfermos. Se pueden encontrar asociadas o 
combinadas con elementos bacterianos, que se encuentran en el 
surco gingival y la superficie epitelial o con agregados 
bacterianos. La mayor parte de las bacterias del surco 
gingival o de la superficie epitelial son inactivadas por las 
inmunoglobulinas.ClO> 

Estas inmunoglobulinas sintetizadas en contra de 
microorganismos periodontales, pueden también tener una 
capacidad destructiva, ademas de la protectora. Como se ha 
dicho, la uni6n de bacterias subgingivales con 
inmunoglobulinas y complemento, puede al ter ar a la placa 
subgingival, promoviendo fagocitosis y lisis bacteriana, pero 
también puede producir hipersensubilidad inmediata, causando 
daño al huesped.(29) 

Asi, se ha observado, que realmente la concentración de 
inmunoglobulinas se incrementa con la severidad de la 
enfermedad periodontal.<38) 

Se han reportado diferentes concentraciones de 
inmunoglobulinas en muestras de tejido periodontal con el 
~ismo grado de infla:maci6n de diferentes areas de la boca del 
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JDiSJno paciente. Es tentador especular que ésta variat•ilidad 
en los niveles de inmunoglobulinas, puede indicar una 
intermitente actividad destructiva en la lesión, dando asi la 
pauta para distinguir entre el estado activo o inactivo de 
una lesión particular. Por lo tanto puede ser que la 
concentrac.ión de imnur1og1obulinas en el <!.rea de destrucción 
tisular sf:a una mejor correlación de la contribución de las 
inm\mo.globulinas (protectiva o injuriosa) en la lesión 
periodontal, que los niveles de ellas en el suero.C4l 

Estas inmunoglobulinas exiben actividad en contra de 
bacterias orales y los resultados de diferentes estudios 
indican una relación substancial entre los anticuerpos 
locales y lr1 colonizr.ción de lc1s s\iperficies por bacterias. 
Estudios longitudinales indican una fluctuación de los 
niveles locales y sintesis de anticuerpos que se relaciona 
con el Eostndo de actividad de la enfermedad · y el 
tratruniento.<23l 

También se ha relacionado la cantid<•d de 
inmunoglot.ulinas séricas con la susceptibilidad del individuo 
a prei;.t>ritar foT1llt1s de periodorititis rapida o lentamente 
progresivas. Estos estudios encontraron un aumento nonnal en 
las cantidades de JgG e !gA, de la niñez a la edad de veinte 
años, en pacientes periodontalmente sanos y se observaron 
niveles mAs altos de. anticuerpos del tipo JgG contra B. 
asaccharolyticus, en pacientes de un grupo entr,;, los cuúrenta 
y setenta años de edad, en los que se puede esperar mayor 
susceptibilidad, que entre pacientes !Demores ª"° cuaranta 
años. 

También se encontró que pacientes de mas de cincuenta 
años, con minima pérdida ósea, most.raron ni veles de 
inmunoglobulinas se:mejantes a los de los pacientes jóvenes y 
sanos. 

Esto indica que pacierntes con altos nivel"s de lgG 
sérica contra bacterias subgingivales pueden perder hueso 
periodont.al rapidrunente en respuesto Q la colonización de las 
superficies radiculares por las bacterias hacia las 'cu~les 
estan sensibilizados. <41l 

También se ha observado en pacienteG que han recibido 
transplantes de. 6rgrrnos y que se "ncuentran en tratamiento 
con drogc.s irimunoe.upresoras, que hay una mínima progresión de 
la enfermedad periodontal.<22,41) 

Estos· estudios muestran que en el periodonto sano los 
niveles de !gG e !gA contra las bacterias orales se 
incrementan durante la niñez y la adolecenoia y que el nivel 
de las irununoglobulinas se estabiliza en los adultos. Ademas 
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los resultados mostraror. que la medición de las 
irununoglobulinas séricas puede ser un método de diagnóstico 
de la enfermedad periodontal vAlido.<41> 

Berglun demostró en 1971, que los anticuerpos gingivales 
y séricos tienen especificidad para las bacterias orales, 
aunque no encontró correlación entre los niveles séricos y la 
actividad ele antic\lerpo en la encia, sugiriendo que la 
diferencia en los niveles de inmunoglobulinas en el suero y 
en la encta se deben a sinteis local. Gross y colaboradores 
concluyen también que la sintesis local de inmuoglobulinas 
contribuye. signific<1tivamente al contenido de ellas en los 
tejidos gingiv<1les.(38) 

Sin embargo, la especificidad para éstas 
inmunoglobulinas no esta completamente clara, pues algunos 
c111tcires sugieren que solo una peq\1e.ñn proporción de las 
imunoglobulinas presentes en los tejidos gingivales enfermos 
son especificas para determinantes antigenicos de la placa o 
bacterias de las bolsas periodontales, mientras que otros 
autores opinan, que una variedad de inmunoglobulinas con 
diferentes especificidades estAn presentes en la 
encia. < 14, 26> Mackler, por su parte, describe 
inmunoglobulin01s especificas presentes en linfocitos y 
celulas plasmAticas gingivales. 

Asi mismo, peor medio de técnic01s de inmunofluorecencia 
se han observado inmunoglobulinas de todos los tipos 
presentes en cantidades variables en los tejidos 
periodontales enfermos. Se observó fl uorecencia a los largo 
de secciones intactas de colagena, lo mismo que en secciones 
de colagena disgregada. La falta de fluorecencia en varias 
célu1'1s t•lasmaticas se relacionó can la presencia de 
inmunoglobulinas en los tejidos y con la pérdida de 
inmunoglobulinas citoplasmáticas de células dañadas.<5,10> 

Los niveles de !gG, lgM e lgA en la periodontitis son 
substancialmente elevados y de los linfocitos asociados a 
éste tipo de lesiones las células B son predominantes, los 
que puede explicar éste aumento en las concentraciones de las 
inmunoglobulinas.<37,14,2) 

Estas inmtmaglobulinas se enct1entran comunmente en la 
lámina propia en forna irregular, coincidiendo con la 
pre.sencia de edema, pérdida de íi bras col&genas, ca pi lares 
dilatados, infiltración perivascular de células plasmáticas, 
linfocitos y leucocitos polimorfonucleo:,res, todos ellos 
indicativos de periodontitis. La irregularidad de su 
distribución sugiere que los complejos antigeno-anticuerpo, 
unidos al complemento se combinan en la membrana basal.<4,6> 
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Toto, Lir1 y Gargiulo l1~n descrito grandes depósitos de 
lgG y otros de lgM en biópsias de pacientes con 
periodontitis. De éstos, la gran mayoria son de igG, que se 
encontró ampliamente difundidad,(6,37) 

Asi, se obe.ervaron estructuras similares a fibroblastos 
que comurunente se relacionan con lgG, Observaciones similares 
se hicieron con células endoteliales de vasos ·sanguineos, 
especialemente vénulas. (10) Es reconocido, que al menos algo 
de 111 fluorecencia en 111 membrana s\lperficial, detectada 
usando molec\llas de anticuerpo puede representar absorción 
citofilica de inmunoglobulinas a través de los receptores 
Fe. (37) 

La lgM fué asociada en su distribución con la de las 
células plasmaticas.(6) 

Se sugiere que ln lgE localizada en los tejidos puede 
participar en una forma alérgica de la enfermedad.(20l 

La importancia de la lgD en ].a periodont.i tis es dificil 
de apreciar, por que la importancia inmunológica de la lgD es 
también obscura. Varios investigadores sugieren un papel 
receptor a la lgD, pues creen que es un receptor linfatico 
responsable de la diferenciación de B en células plasmaticas 
productoras de lgG e lgA, que pueden formar un reservarlo de 
células que eventualmente se transforman en células capaces 
de secretar dichas irununoglobulinas en forma especifica 
contra los antigenos de la placa dentobacteriana.(37) 

lluilración c<.<¡ucmacic.1 ll<" cfc~tn~ f'l1~1hk~ del.a\ 
rc:iccmncs a111/i;enülanlil'ucrt"-1cn el ICJiJu ~1ngi\ .al Antl~c 
nos de la pbca dcntngin~ival cniran en el le julo cuncclirn 1 

tra\~S del epitelio de unión. En el trjiducnncclivn.cl an1icc· 
noc\fa¡:1KilJllt1por111.acnifo1:os,locualnu"hlkalo~an1igc. 
nos a una fonn.a rc~om..:iblc por lo~ linfiicih1\ H IHtwnc•d· 
11titru<1). Lo\ 1infocilos n ~ ven C\timubJo\ a pmhkrar y 
u_aMí\.lnnmc en pla~mucilo\quc proJuL·enJnticm:rpu\ Jiri· 
g1J!'' contra d a.ntCgcno ~no:uanrc. Se fonnJn complejo\ 
ant1gcnoo¡.'antkucl"Jl'1\ IFijari1l11) y C\las combinJciunC\ 1n· 
mun11uiu activan .:al complemento, que a lu vci induce una 
pei:incabilida.d vuc~lilt inmmcnl:ad:i y quimiut,nia lcucoci• 
~"· ~. &Dnu~~11os ncutrdfillls fagocilan los complcjo1 
1nmun11an11s IEl1muuJciún). En c"c (U01:c10, lo\ ncutrófilos 
liberan matcriotl liwsóinicocncl 1cjidoclrcundan1c. Elrhul· 
tado puede ~r inOamación lnl.'.rcmcnt:aJa, drnrucdón !hui JI 

Y ttabwn:ión l»ca. lo~ linflll:ilO\ ll itCti·nJo1 Jibcfiln lam• 
biln llnfo .. :lna,, que pual~n mducit innam.idón in~rcmcnia· 
d.ly~lh'!lu. 
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CAPITULO 7 

COMPLEJOS ANTIGENO-ANTICUERPO. 

La presencia de inmunoglobulinas en el sue.ro y la encia 
y la presencia de linfocitos, células plasmAticas y 
polimorfonucleares, todos confrontando a la placa 
dentobacterlana en el surco gingival, indica que los 
complejos antigeno-anticuerpo pueden formarse y que el 
complmo<?nto esta activado en dicho e;i tia. <2> Estos complejos 
inmunes son conocidos mediadores de la respuesta inmune. 

La aparición de inmunoglobulinas, la formación de 
complejos inmunes y la act.i vnción del complemento, sirven 
parn realzar lu defensa del organismo contra la invasión 
potencial de agentes dañinos, pues tanto la JgM como la JgG 
se unen al ant.igeuo pr1rr.. formu.r comple.jos antigcn-
anticuerpo. <14,261 Este proc.oso es b<?nefico por que inactiva 
substancias tóxicas y marca a los microorganismos que pueden 
GeT· fr1gocit.adoS y muertos por los leucoc1tos 
polirnorfonucleures y los ruacr6fagos. Sln embargo, los 
leucocitos polimoronucleares y los macrófagos que fagocitan 
complejos inmunes 1 iberan enzimas hidroll ticas como la 
colagenasa, que pueden causar daño tisular. 

Ademas, los complejos inmunes pueden interactuar con el 
primer componente del comple.JJJ1mto y activar su cascada. (26) 
Este hecho puede ser de gran importancia, pues un factor, 
posiblemente un componente del sistema de complemento, que se 
encuentra en algunas muestras de suero fresco, estimula la 
resorción osea en cultivos tisulares. 

Trunbien, Genco y colaboradores, han demostrado complejos 
inm\m<?s y compl<?mento unidos a tejidos period.ontales, 
utilizando técnicas ele inmunofl uorecencia. C12l Esta 
fluorecencia positiva se ha localizado en la lAmina propia 
principalmente.(5) 

Asi, parece ser que la reacción inmune normal, que 
sucede en el periodonto, por la anatomía del mismo, con el 
tejido óseo cercano al sitio de la reacción, provoca la 
resorción ósea, que comunmente es el precio pagado por la 
inflamacion del area periodontal adyacente.<14> 
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CAPITULO 6 

FUNC!ON DEL COMPLEMENTO EN LA ENFERMEDAD PERIODONTAL. 

El sistema de complemento esta formado por lo menos por 
22 proteinas y por el 10% del total de globulinas 
séricas.<26> Como el sistema inmune y el sistema inflamatorio 
se encuentran inseparablemente unidos, el cuerpo responde 
ante un ataque, con una defensa combinada de ambos.(15> 

Asi, la activación del complemento puede ocurrir 
subsecuentemente a una reacción anti geno nr. Licuerpo p deberse 
a varias formas alternas. 

Su activación puede iniciar la formación de substancias 
con vurias nct:ivitlades l1iológicas como son¡ cit.ot.oxicidatl a 
t.ravés de enzimas proch1cidaE· por los leucocitos 
polimorfonucle11res que cau>oan da¡;o tisul.1c, q\1imiotaxia de 
dichas células, interacción con macr6fagos. estimulaci6n de 
la resorción osceocl6st.ica del hueso y producción ele 
linfocina~' por los linfocitos B. Por otro l¡,do, el 
complemento facilita muchas reacciones que. prove"n 
protecci6n, como son aumento en la fagocitosis y en la 
bact.eriólisis.<3,1~> 

Por lo tanto el compleioento pu"d" iniciar y perpetuar 
una inflamación destructiva por diferentef3 mecanh:,¡¡¡os y hay 
evidencias de que defectos en el s1';t.ema de complemento 
pueden predisponer a una persona a nnu t.empruna apClric16n de 
la enfermedad periodontal. 

Este curso pue.de ser debido, por ejemple. a los p~ptidos 
del complemento, que se p1·oducen er. los tejidos gingivales y 
que participan en la inducción de Vdsculitis, ademas, es 
conocido que el complemento pu12de servir como un 
quimiotactico propiciador de anafilaxia y ademas puede 
destruir membranas ¡:,c.r medio de su acción 
fosfolipidasa.<2,15) Asi, la deposición de anti~enos 
bacterianos en el epitelio escamoso, capilares, fibroblastos, 
en la superficie de fibras colagenas y en la membrana de 
células infiltradas puede provocar su reacción con 
inmunoglobulinas especificas G o M dando lugar a la formación 
de complejos inmunes y el complemento por su parte, en su 
activación, podria seguir éstas deposiciones.(2) 

AdemAs la activación del sistema de complemento ha sido 
postulada como causa de pérdida ósea, a través, de su 
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interacci6n con el e.ie.t.ema d" prost.aglandinas, especiulmente 
estim\llando la prodücci6n de prostaglandina E2 y también por 
la produc:ci6n ele linfocinas por los linfocitos B, e.in 
provc•c•tr prolif~ración cel\llur, ee.tim\llAndoloe. a través de 
sus receptores C3b, pues un.a ele las linfocinae. producidas 
puede ser, el factor activador de los ost.eoclAstos 
CFAO>. C5,6> 

Los datos acerca de la presencia del complemento en los 
tejidos gingivales son numerosos. Por ejemplo, en el fluido 
gingi val hay evidencias de su acti vac:!,ón. _ Us;:!_ndo 
electroforesis, Aitstrom y Larsson, buscaron C4, C3, C5 y 
proactivador de C3 (factor B> en material proveniente del 
surco gingival de s\ljetos _normales y de pacientes con 
enfermed~d periodontal._ El C5 §e encontró en los pacientes 
con periodontitis, el C3 y el C4, se encontraron en ambos, 
pero las concentraciones fueron significativamente altas en 
los enfermos y hubo evidencia de que el C3 habla sido 
activado. Estos datos fueron apoyados por Schenkein y 
Genco. C26,42> 

, También el complemento e.e encuentra en el tejido 
gingival inflamado, en forma activada por _ las 
inmunoglobulinas, como se evidencia por la presencia de C3 en 
la membrana basal. AdemAs, varios estudios han demostrado que 
cuando menos, el 30~ de las biópsias de pacientes con 
enfermedad periodontal, contienen C3. 

También, se han encontrado signos de activación del 
complemento en las bolsas periodontales.(3,6) 

La via alterna de activación del complemento, puede 
activarse también, por ejemplo con factores de la 
coagulación, endotoi<inas de bacterias Gram negativas, enzimas 
microbianas y enzimas 1 isosómicas. C 1 > 

Todos éstos datos en conjunto, sugieren que el daño a la 
encia, puede ser mediado por el complemento. 

Sin embargo, también exist~n estudios, que indican que 
·variaciones en las concentraciones de los componentes del 

complemento, no significan una alteración, en el estado de 
· las lesiones de la enfermedad periodontal.(42) 
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CAPITULO 7 

MACROFAGOS EN EL TEJIDO PERIODOllTAL. 

Lo macr6fagos juegan un importante papel protector en el 
organi6J1lo, pues una vez activados ti«nen la funci6n de 
fagocitar, endocitar y secretar enzimas lisosomales que 
pueden limpiar los tejidos gingivales de bacterias, complejos 
inmunes y tejidos degradados. Estan presentes en los tejidos 
gingivales normales y su numero se incrementa 
significativamente con la enermedad periodontal.<26,36) 

Sin embargo, los macr6fagos activados también pueden 
participar en la destrucci6n tisular en sitios' de inflamaci6n 
cr6nica e indiscutiblemente juegan un significativo rol en la 
enfermedad periodontal. 

Los macr6fagos pueden ser activados por 
directa con substancias bacterianas o complejos 
indirectamente por linfocinas. 

interacci6n 
inmunes o 

Altman y colaboradores han estudiado un niño con 
periodontitis localizada moderadamente severa afectando la 
dentici6n primaria y varios adultos j6venes y adultos con 
periodontitis rapidamente progresiva que tienen defectos 
quimiotacticos monoci ticos. Como en el caso de los leuc.oci tos 
polimorfonucleares, la desviaci6n de la funci6n monocitica de 
un rango normal puede predisponer al paciente, por razones 
aun obscuras, a una temprana aparici6n de enfermedad 
periodontal severa. Por otra parte, los macrófagos 
probablemente también juegan un importante papel en la 
destrucci6n tisular, especialmente en la enfermedad de larga 
duraci6n. 

Be.tas celulas interact'brrn con sube.tnncias derivadas de 
la. bale.a e inician e.u act.iva<:i.On con la consecu~nt.e secreción 
de grande.s cantidades de enzimas, en adici6n, hay evidencias 
de que los macr6fagos activos son los mayores productores de 
prostaglandinas en la encia enferma.<26) 

En muestras de tejidos con enfermedad periodontal los 
macr6fagos se pudieron ver int.ercel ularmente en el epitelio, 
donde tomaron forma estelar con prolongaciones 
citoplasm~ticas. También se pudieron ver en la membrana basal 
como agregados y en el curso de los vae.os sanguineos. En el 
lumen de los vasos sanguineos se vieron monocitos 
marginandose y migrando a traves de capilares dilatados. Los 

72 



macr6fagos 
linfocitos 
celular. 

tambien 
B, T y 

fueron vistos en contacto pr6ximo con 
células plasmaticas en el infiltrado 

Evidencias morfológ~cas de fagocitosis por los 
macr6íagos, han sido reportadas por Attstrom que ocurren en 
el surco gingival. Como las bacterias no se ven en los 
tejidos inflamados, es posible que se<\n fagocitadas en el 
surco gingival por los leucocitos polimorfonucleares, los 
macr6fagos o ambos. 

La respuesta a las substancias fagocitadas es seg6n la 
clase de éstas, por ejemplo como ya se ha dicho, las 
endotoxinas de la placa activan a los macr6fagos, provocando 
la sintesis y liberación de enzimas lisosomales. Estas 
enzimas pueden explicar la dest.n1cción del tejido blando 
durante la enfermedad periodontal, se sugiere que la colagena 
sigue éste curso. 

Ademas e;e lia sugerido que los monoci tos pueden jugar un 
papel importante en la resorción 6se'1 y que las c.',lulas 
monoci t.icas pl1eden fagoci t.ar las fibras col;l.genns expuestas. 

• · La presencia de macrófagos en la encia inflamada 
probablemente indica \HI intento de. remover los irritantes, 
pero puede propiciar la destrucción tisular por la acción de 
las enzimas li e;osomal es li ben1das. Tarnbi .',n juegan un papel 
importante en la respuesta inmune a trav.',s de las dependencias 
de las células linfaticas By T.<36) 

St.ashenka ha demostrado que las células T tratadas con 
macróf agos respondieron bien y significativamente a la placa 
dental solubilizada, demostrando que la respuesta de los 
linfocitos T a la placa dentobacteriana es dependiente de los 
macrofagos. Ademas, la adición de macrófagos aumentó la 
magnitud de la repuesta linfocitaria total.(28) 
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CAPITULO 8 

PATOGENIA DE LA ElIFERMEDAD PERIODONTAL. 

8.1 ETAPAS DE LA E!IFERMEDAD PERIODONTAL. 

8.1.1 LESION INCIAL. 

llno de los principaler, problemas para comprender la 
patogenia de la enfermedad periodo11tal ha sido la inéapacidad 
para distinguir claraJJJente en+.re los tejidos normales y los 
alterados patológicamente. En otras palabras, no ha sido 
posible determir1ar cuando comienzn la enfermedad con 
exactitud. Este problema fue reconocido hace casi medio siglo 
y abn no ha sido resuelto c~~pletamente. En ausencia de datos 
o pruebas definitivas, se ha sostenido generalmente, que las 
cnracteristicas de la lesión inicial solan1ente reflejan 
niveles aumentados de actividad de mecanismos de defensa 
normales del huesped que operan dentro de los tejidos 
gingivales. 

En situaciones experimentales en las que tejidos de 
humanos y de perros han sido conservados relativamente libres 
·de placa, pueden observarse pequeñas cantidades de leucocitos 
q\le se desplazan hacia el e.urca de mii6n y que residen dentro 
del epitelio de unión. Ademas, algunos linfocitos y células 
plasmaticas aisladas pueden estar asociadas con vasos 
sanguineos c\el plexo subepi telial y a mayor prof1mdidad 
dentro del tejido conectivo. Estas no se acompañan con 
manifestaciones de daño tisula·r detectable en el microscopio 
de l\lz o llltrnestructur·almente, no forman un infiltrmlo y, 
por lo tanto, su presenciü no es concider~da como un cambio 
patológico. El epitelio de unión se une con uniformidad al 
tejido conectivo sin prolorgaciones y es apoyado por fibras 
de tejido conectivo muy bien oriPntadas. En éstos tejidos .los 
primeros Ct'11lbios después del comienso de la ac\lmul;;ción de 
placa son carilct.eristicos ele \lJ1a reac:ción inflilllliltoria 
exudativil cl11sica. La lesion inicial se loci1liza en la región 
del surco gingival. Los tejidos afectados incluyen una 
porción del epitelio de union, el epitelio del surco bucal y 
la porción mas coronaria del tejido conectivo. Rara vez se 
encuentra afectada la porción de tejido conectivo gingival 
mayor del 5 al 107., aunque al presentarse la fonnación de 
bolsas en las etapas subsecuentes de la eníemedad los 
epitelios bucales y de unión se convierten en epitelios de la 
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tlusttictón d~ /11 lesión iniciul, GS, surco 9ing1val; OE, 11pitelio bucal; OSE, epitelio da/ surco bucal; JE, epitr.lio de uniOn; N, 
grttXJlodros IJ#lutrofllicos; L, linfocito; V, vaso del p/0110 gingivol,· Co, h<Jccs de libras col.tgr.nas en cortes traruvenaf y longfftJdi,.t F( 
l11Nobl11s10; P, c~lul• p/a:11nitic•; MA8, hu11so •fvtol<Jr m.1rgilllll; PDL, ligamMtopctiodo11tof. 

bolsa y el sitio de reacción se extiende tanto apicalmente 
como hacia los lados. Durante la fase inicial los vasos del 
plexo gingival se congestionan y dilatan y gran numero de 
leucocitos polimorfonucleares se desplazan en el epitelio de 
unión hacia el surco gingival. Pueden presentarse algunos 
macr6fagos y linfocitos en transformación blñstica dentro del 
epitelio de unión y el tejido conectivo. Puede desaparecer 
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uria porción del col¡\geno perivascular, y el espacio 
reE>ul tant.e ser ocupado por liquido, proteinas séricas y 
células inflruoat.orias. La fibrina es muy evidente. Mientras 
que las i nmunoglobul inas, especialmente 1 a 1 gG y el 
complemento, parecen estar presentes en los tejidos 
gingivales extravasculares, no existen pruebas suficientes 
para determinar el papel' . si es que participan estas 
substancias, que desempefian en ésta etapa de la patogenia. Se 
presentan aumentos significativos en los niveles de migración 
leucocitaria y exudado de liquido al segundo dia de la 
gingivitis experimental en el perro. En humanos y otras 
especies, existe dilatación del plexo gingival, adherencia de 
leucocitos en las paredes de los vasos y migración de 
leucocitos a través de la pared hacia los tejidos conectivos. 
El surco gingival contiene leucocitos en migración, el.lulas, 
epiteliales descamadas y microorganismos. En las regiones 
superficiales del epitelio de unión, pue<;Ien observarse 
neutrófilos intactos y en proceso de degeneración. El espacio 
extracelular es ocupado por material granular de composición' 
desconocida y restos de células muertas. Dentro de .las 
regiones mas profundas del epitelio de unión, pueden 
presentarse numerosos neutrófilo intactos asi como otros 
leucocitos. 

La lesión inicial puede ser \ma reacción a la generación 
ele 5Ubstanc:ias quimiotacticas y antig8nic11s en la región del 
surco gingi val. En realidad, el fenómeno inflama torio agudo 
puede ser provocado simplemente por aplicación de substunclas 
quirniotacticas derivadas de la placa al margen gingival, 

La lesión inicial se presenta en cu<>sti6n ele dos a 
cuatro clias cuando el tejido gingival anteriormente normal y 
sin infiltrado es sometido de nuevo a la acumulación de placa 
microbiana. Bajo condiciones experimentales menos estrictas 
la lesión inicial, como se describió anteriormente puede no 
observarse. En su lugar, es posible que se presente una 
infil traci6n linfoide crónica preestablecida similar a la 
lesión temprana en un tejido gingival normal en otros 
aspectos. Cuando este. tejido reaccionn " la acumulación de 
placa, simula la lesión inical ya que responde con 
exaservación de la inflamacion exudativa aguda que se 
superpone al infiltrado linfoide. Estos tejidos manifiestan 
signos y sintomas de gingivitis mAs pronto que un tejido 
normal libre de inflamación. 

8.1,2 LES!ON TEMPRANA. 

La lesión temprana se confunde y evoluciona a partir de 
la lesión inici~l sin una linea divisoria clara. Aparece en 
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lfostración de kJ les1011 temprana. Nó1esc l.1 presrmc~1 de un mo~w número de leucocitos t•n el cp1te/10 dr. unión y surco gin· 
gival u/ como kt nr:umr.tlnción de fir1foc1iru en los tr11dus cunf'r.t1vos imnec11.1/111ncntr1 suby•n:enres al t!plíelio de unión. Los fibroblost°' 
{:111n~o dt 13 ... an. de m/1/tmc1dn ptJrt!cc11 estJr i:nar<1toldgicomenta olter,u/11s ll;1b1hndose pnd1díJ gran {Mrte dtJ la colh9tma. GS, wrco 
gmgiv;,/; OSE. cpiMio del su.tco b11c.J!,· DE, cp1;(•!io bucal, PE, epitelio dt: /J bo/s;t; Afl. l1"1rob/Jsto alter11do; na, p10/on!}Bct01N!S d11 ,.,,,. 
del epit1~·a dtt la halsa; L. lmfocitos; ML. linfocitos dtJ t.mU11io liitcrmedro que pos1blemnnte rrpm~Mtan c~l.ilas en rm1isf01m:1ción b/4~­
liu: P. ~'luftts pl:umlticas; V, vasos; Ca. h1ccs de col.1geno; MJ\8, hueso a!vco/Jr nurginal; PDL. li;arrionro pcrioaontal. 

los bumr.rios er1 el sitio de la lesión inicial dentro de los 
cuatro a siete dias despues del comienso de la acumulación de 
la placa. Esencialmente, es el resultado de la formación y 
rodntenimiento de un infiltrado denso de células linfoides 
dentro de los tejidos conectivos gingivales. 
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Loe; Ít!I16I1enoe; ir1flamat.orJ.os eirndat.ivos agudoe- i:•ersist.en 
en la lesion t.&lll¡•rana. El exudado de compon&nt<-s sericos 
medidos seg'/¡n el flujo del liquido gingival y el nümero de 
leucocitos en la l1endidura gingival alcc1nzan su rnaxirno nivel 
y se estabilizan de los seis a los doce dias despues de la 
aparición de gingivitis clinica. La cantidad de liquido del 
surco gingival parece ser indicativo del tamaño del sitio de 
la reacción dentro del tejido conectivo. Aunque el epitelio 
del surco bucal y el epitelio bucal generalmente no estAn 
infiltrados el epitelio de unión contiene un numero mayor y 
variable de granuloci tos neutrófilos en transmigacion y 
células rnononucleares que se infiltran, incluye·ndo 
linfocitos, mC\cr6fogc1s, células plasrnatica y células cebadas. 
Los leucocitos se posicionan entre las cel\1las epiteliales y 
pueden estar presentes en cantidades suficientemente grandes, 
para interrumpir la continuidad de la barrnra epitelial. 

El i!lrea del tejido conec:tivo afectada puede 
diferenci<1Tse claramente dt!l tejidt• nonr1al circundante por la· 
presencia de células inflawatorias y la dismi:iucH•n del 
contenido e.n collageno. La composición CE•lular dE:' la zona del 
tejido cc1nl'o'ctivo infiltrado, sin incluir l'1s est.r11ctur;,s 
vasculares, es de fibroblastos 14.8%; granulocit.os 
neutrófilos 2. 6~. ¡ rnomoci tos y rnacr6f¡¡gos 2. 1 % : cél ul <1G 

plusmhticas 2%; linfocitos pequeños 39.~."~; l!nfocitot~ 
medianos 34.9%¡ inmunoblastos 1.9%¡ cúlulas cebadas 2.41 •. 
Mientras que los granulocitos neutrófilos se infiltran 
densaJJ1ente en el epitelio de unión y en Rl surco gingival y 
algunos pueden vers~ dentro de los vasos sang1.l.l neos 1 no es 
frecuente observarlos dentro de la substanc1a rie los tejidos 
conectivos. La porcion mayor de las .oélulas <0n infiltración 
(aproximadamente 74%> son linfocitos y muchos <le ellos Gon de 
tamaño intermedio, lo que indica que puede esi,ar ocurriendo 
una transforn1aci6n blasticü y diferenciad ÓIJ er1 Unfoci tos 
sensibilizack1s T y B, asi como <=n cél\lli'.\s ~tlasrr,Ati-:ds. Un 
nronero signif icat.1 VO puede s€!r ident.i ficado corno 
inmunoblastos. 

El contenido de fibras colágenas del tejido "feclúrlo se 
rE>duc:e. Exie.t.e unn reducci!-n tlel contenido <le c:olb.genü de 
aproximadcunente e.1 70% con relación al tejido conectivo no 
i1iílmnndo. Esta nl teración Ge J1reser1ta en unn etapa temI1rana 
de. la enfennedad, etfectn especialmente. a los grupos de íi bras 
dentogingivales y circulares q\le por lo regulC1r dan sC>porte 
al epitelio de unión. La pérdida de colágeno por lo tanto, 
puede ser un factor principal en lü pérdida continua de la 
integridad tisular y de la función gingival normal al 
progresar la enfermedad. 

En los fibroblastos de la zona de tejido conectivo 
infiltrado se presentan alteraciones citopAticas especificas. 
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Mientras que los fibroblastos son igualmente numerosos en las 
regiones infiltradas y no infiltradas de los tejidos 
conectivos gingivales, los fibroblastos en los tejidos 
alterados patológicamente presentan un aumento de tamaño 
comparable a tres veces el volumen de los que se encuentran 
en los tejido normales. Ademas, existen alteraciones 
citológicas distintivas. Estas incluyen lucencia electrónica 
del nucleo, lo que sugiere una reducción del contenido de 
cromatina, falta frecuente de nucléolos, cisternas 
ampliamente dilatadas del reticulo endoplasmico, mitocondrias 
aumentadas de volumen y frecuentemnte pérdida de las crestas 
y ruptura de la membrana plasmatica. Estas alteraciones son 
exibidas caracteristicamente por células enfermas o 
moribundas. Los cambios no parecen ser consecuencia de 
fijación 1 tisular defectuosa y procesamiento, ya que no se 
observan en fibroblae.tos u otras células de los tejidos 
normales, ni en las células no fibroblasticas de la lesión. 
Estas alteraciones citopaticas parecen estar relacionadas con 
la act.ividad de las células linfoides. Existe una correlación 
positiva entre las Citll t.idades cada vez en aumento de 
linfocitos e inmunoblastos de tamafio intermedio con 
incremento de tamafio de los fibroblastos. Ademas, 
frecuentemente se observaron linfocitos en intimo contacto -, 
con los fibroblastos alterados. 

Recientemente se ha demostrado que los linfocitos de la 
sangre periférica obtenida de pacientes con enfermedad 
gingival inflamatoria, estan sensibilizados a las substancias 
ant.!gerws de la placa dental humana. Estas células presentan 
transformación blastica cuando son cultivadas in vitre en 
pro?sencia de los antigenos de la placa y los liquidas de 
éstos cultivos ejercen un efecto citotóxico sobre los 
fibroblastos gingivales. Los datos morfológicos y 
morfométricos existentes en la actualidad apoyan la idéa de 
que puede presentarse un fenómeno similar al observado in 
vitro en los tejidos gingivales de humano durante la etapa 
temprana de la enfermedad gingival y periodontal 
inflamatoria. Si éste es el caso, un componente importante en 
el desarrollo de la lesión temprana puede ser una forma de 
hipersensibilidad celular a los antigenos derivados de la 
placa. 

8.1.3 LESION ESTABLECIDA. 

La característica que distingue a la lesión establecida 
es la ¡•redominrmcia de células plasm/.ticas dentro de los 
tejidos conectivos en una etapa anterior a la pérdida ósea 
extensa. Las lesiones de éste tipo parecen estar muy 
diseminadas en poblaciones humanas y animales y han sido 
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estudiadas por muchos investigadores. 

llusrr,1c1ó11 e.~quen~t1ca dt! l.J:s 
coH.1cterlst1ras de ltt lestlJn esta~lec1d3 El 
epitelio de umón se convierta en ep1te1/10 de 
nc1tsJ Y c1<1ste al CDITll"IVO d" la lormac1ón de 
u11J bol.s.1 pNmdontal En esta Jes1M1 pro 
dorn11\ln l.u cf!lulJs p/J:s111Jt1cas [f1sfe una 
pt:1<11cl<1 contmua de co/Jgeno Junque el 
hueso ulvco/,lf v el ligarncnto p1moaont:JI 11Vn 
no son afcct.1dus en yrado s1gmf1cat1vo GS, 
suteo g1119111al, OSE, cp1re1/10 del surco, buc11( 
OE, ep1tef10 bucal, PE. ep1tel10 de l.! boll11; 
RE, tt•bordcs d11 reta del cp11el10 d1118 boba; 
V. v,uos s;,ngulneos: Ca, haces de co/Agena: 
F1, flbrobl.Jstrn, L. lmfoc11os,- N. gn1nuloc1tas 

Al igual que en las etapas tempranas la lesión se 
encuentra centrada alrededor del surco y limitada a una 
porción relativamente pequeña del tejido conectivo gingival. 
Sin embargo, las células plasmaticas no se encuentran 
limitadas al sitio de la reacción; también aparecen en haces 
a lo largo de los vasos sanguineos y entre las fibras 
colagenas profundas de los tejidos conectivos, Aunque la 
mayor parte de las células plao.matica producen JgG, un 
pequeño n\\mero contiene JgA; c~lulas conteniendo lgM son muy 
raras. 
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Ade.mAs de las células plnE.m6t.icas, las cnrac:teristicas 
descri t.as para las etapas tempranas ele la E:.>nfennedud est.An 
presentes, frecuentemente en forma acentuada. El epitelio de 
unión y el del surco bucal pueden proliferar y emigrar hacia 
el tejido conect.i veo infil tr¡1do y a lo largo de la superficie 
radicular, convirtiendose en epitelio propio ele una bolsa. En 
algunos casos, el epitelio de la bolsa puede ser grueso y 
exibir una tendencia hncia la queratinización, pero con mayor 
frecuencia se adelgaza y se ulcera. La proliferación vascular 
es una caracteristica predominante en algunas especies 
animi:lles. Si existe epitelio propio de la bolsa, los vasos 
sanguineos. penetran dentro del epitelio de tal forma que 
pueden estar separados del medio externo por solo una o dos 
células epiteliales. Existen grandes cantidades de 
inmunoglobulinas a través de los tejidos conect.i vo y 
epitelial y l1ay prueb¡¡s ele la presencia de complemento y 
pomplejos antigeno-anticuerpo, especialmente alrededor de los 
vae.Cis Ganguineos. Puede encontrarse una subpoblac16n de 
células pla6111Aticas en degeneración. La pérdida continua de 
colAgena es evidente en la zona de in'filtración; en otras 
regiones mas distante~ puede empezar la fibrosis y la 
cicatrización. Aun se desconoce si la lesión establecida es 
reversible y si progresara hasta convertirse en una lesión ~ 
avanzada, asi como las condiciones necesarias para ésto, 
aunque el probleJDa se est.A estudiando en la act.ual:ldacl. En 
re.alidad, i•urece que la mayor parte de las lesiones 
establecidas no progresan. 

8.1.4 LESION AVANZADA. 

Las caracteristicas de la lesión periodontal 
inflmnat.oria avanzada se han descrito en términos clinicos. 
Estos pueden incluir formación de bolsas periodontales, 
ulceración y supuración superficial, fibrosis gingival, 
destrucción del hueso alveolar y del ligamento perioclontal, 
moviliducl clent.¡¡ria y desplazamiento y pérdida y exfoliación 
eventual de los dientes. En otras palabras, la lesión 
avanzada representa una periodontitls franca y definida. Las 
caracteristicas hlstopatológicas y algunas de las 
·ul traestructurales de la lesión avanzada han sido ya 

. descritas . 

Predominan lt1s células plaEJDt.tions en la lesión aunque 
también existen linfocitos y macrófagos. Los signos de la 
vasculitis aguda persisten en presencia de la inflamación 
fibrótica crónica. Existen grupos de células plasmAtlcas en 
la sección mAs profunda de los tejidos conectivos entre los 
rest.os de haces de fibras colAgenas y alrededor de los vasos 
sanguíneos. La lesión ya no estA localizada; puede extenderse 
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• llu11ntclón 11squetn6tica d11 /11 /e:sidn a\·Mzt1dlt f/ cpitrlio del surco bur:11I IOSE1 y el do 1mijn l.JE) /un Jido r:onl'flrlido1..,., 
•Pit11,;o da bolsa IJEJ y tm 11pitolio do bolsa pntiodomal profunda lf'ol llt1tl8 d11 cNu/,u in/l~m.;Jtorias v d11tritus. Se hin de:uruido ptx• 
cioms daf hut:so alvoo/armar¡¡in.al IMABI y del /1gt1frl(Jnfo (Jt!riod1Jnt;J/ IPDL l. Las ct!lulas pl.1;mJticas (P), con linfocitos di:s11min<td01 lLI, 
dottin•n la lesión. )'/os vaso1 sangulnoos 1 V) put1den presentar kucocitos adltaddos. Penetra porción dt1 coJJgeno danrro d11lo1 fllljidoi 
tonttctivOfl •fccflldos r. en alg1Jfllll zaras, puadt1 obsorv11rs11 un matari;JI colAgonu f1hrd1ico iimilNr a una cic11triz CSI. Pwriilt. un Pfl· 
quWlo CQldÓ/1 da JJp}ttlio da 11ni6n rol.ativament11 norma/IJtl c11rca da '4 base dt1 Ja bolu. 

en direcci6n apical, as! como lateralmente, formando una 
banda ancha y variable alrededor de los cuellos y raices de 
los dientes. El tamaño de la banda depende de la extensión de 
la enfermedad, la magnitud de la recesión de los tejidos 
periodontnles y la profundidad de la bolsa. Mientras que los 
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haces de fibras altamente organizados del margen gingival 
pierden su orientación caracteristica y su arquitectura 
completamente, los haces de fibras tranceptales parecen ser 
generados continuamente al progresar la lesión en sentido 
apical. Esta banda de fibras parece separar a la zona de 
infiltración local izada en dirección coronaria del hueso 
alveolar restante, aun cuando el tabique de hueso 
interdt>ntario haya sido ya resorbido 11asta el tercio apical 
de la raiz. Dentro del tejido hipercelular infiltrado, las 
fibras colAgenas casi no existen, mientra que puede ser 
evidente la t>xistenc!a de una fibrosis densa en el Area 
circundante. ExiRten zonas de epitelio de la bolsa que 
proliferan en sentido apical a lo largo de las superficies 
radiculares y proyecciones dlgitales hacia los tejidos 
conectivos profundos. La destrucción ósea, al parecer por 
resorción osteoclAstica, comienza a lo largo de la cresta del 
hueso ,,lveolar bnbitunlmer1te en el tabique interdentnrio 
airededor de los vasos sangu!neos comunicantes. Al abrirse 
los espacios medulares, tanto la medula roja como la blanca 
se vuelven hipercelulares,experimentan fibrosis y se 
transforman en un tejido conectivo c!catrizal. 

Se presentan periodos de exacerbación aguda y de reposo, 
los que determinan en cierta medida, la imagen 
histopatológica observada. No se observa por lo general una 
necrosis tisular franca. Muchas de las caracteristicas se 
parecen a las de las otras enfermedades inflamatorias 
crónicas de larga duración de los tejidos conectivos de 
etiologia desconocida, tales como la artritis reumatoide.(9) 

8.2 IJlFILTRADO CELULAR DE LOS TEJIDOS PERJODONTALES ENFERMOS, 

Los pacientes con periodontitis exiben una significativa 
variación en la cantidad de infiltrado inflamatorio 
periodontal. En al mayoria de los casos el epitelio de la 
encia libre apnrece similnr a ln normalidad, Sin embargo, el 
epitelio sulcular muestra una irregular actividad 
proliferativa.(5l Histol6gicumente el infiltrado celular en 
el te.jido conectivo, consiste predominantemente. en células 
redondas; monocitos, celulas plasmaticas, linfocitos y 
macr6fagos, (8) Un moderado a marcado infiltrado de células 
plasmaticas estA presente en la lamina propia adyacente a el 
epitelio sulcular, éstas células parecen diferenciarse 
especificamente en respuesta a estimulación antigénica. 
Comunmente éste infiltrado se encuentra en forma perivascular 
y parece relacionarse en su severidad directamente con el 
grado de proliferación sulcular epitelial. Areas de la mas 
pronunciada respuesta inflamatoria, muestran disoluci6n de 
cqlagena y actividad fibrolitica. En contraste otras Areas de 
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la lamina propia muestran dep6sitos de haces de colagena. El 
radio de las células plas1naticas a los l!nfocitos' varia 
acorde al grado de inflamación. Los infiltrados mas densos 
consisten predominantemente en células plasmaticas, mientras 
que moderadas respuestas inflamatorias son compuestas 
predominantemente por linfocitos.C5,30l Esta imagen 
consistente en células plasmaticas y linfocitos es co:nunmente 
observada en respuestas inmunes, especialmente en las 
reacciones mediadas humoral y celularmente. C30,8l 

Estudios en perros con periodontitis provocada, 
mostraron que el tejido conectivo tenia pocas fibras 
colagenas, estaba altamente vascularizado e infiltrado por 
le\lcocitos y céh>las plasmliticns. Todas las biópsias tenian 
el e¡iit.elio de la bolsa infiltrado por leucocitos 
polimorfonucleares y transmigrado por leucocitos 
polimorfonucleares neutrófilos. La densidad y la composición 
del infiltrado varió entre diferentes biópsias atin 
¡orovenientes de. un mismo especimen. Electromicroscópicamente 
éstos leucocitos parecen representar linfocitos de mediano 
tt1mt1ilo, blastocitos B y T y células plasrnAticas. El 
infiltrado de células rnononucleares se encontró 
preferencialmente en los estratos suprabasal y basal, 
mientras que los granulocitos neutrófilos se encontraron 
preferencialmente en los estratos suprabasal y superficial. 
Esta distribución es similar a la vista en el epitelio de 
unión y puede refle.jar la separación espacial del 
reconocimiento antiglmico· con el mi togl!nico por los 
linfoci tcis por un lado y en contraparte la defensa contra la 
invasión microbiana por los leucocitos polimorfonucleares y 
monocitos/macrófagos.<31> 

Makler y colaboradores y Seymour y colaboradores han 
mostrado que en la gingivitis el infiltrado contiene 
linfocitos By T, pero mientras la gingivitis se vuelve mas 
severa las células B empiezan a predominar.C26,34l En la 
lesi6n inicial los linfocitos B pueden ser el 6% del total y 
se encuentran pocas celulas plasmaticas.(38) 

Las lesiones gingivales en el hombre., tempran') · y 
establecida, contienen predominantemente celulas linfoides y 
decrecientes cantidades de fibroblastos. En las areas 
inflamadas los espacios extracelulares tienen menos contenido 
de fibras colagenas y los fibroblastos muestran signos de 
degeneraci6n.C24l 

Las cantidades de infiltrado relacionadas con una lesión 
establecida. (29.4% y 24.2% para linfocitos y celulas 
plasmaticas respectivamente) se asocian con alteraciones en 
el color y textura, pero no con pérdidas significativas de 
ligamento periodontal, Otros investigadores· utilizando 
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diferentes técnicas, también encontraron una preponderancia 
de células plasmaticas <células 8) en lesiones avanzadas y 
destructi v.as, mientras que tempranas o medianas formas de 
enfermedad periodontal contuvieron una predominancia de 
linfocitos, muchos de ellos.células T. 

Se ha postulado que la conversión de una lesión 
establecida en una agresiva, es causada por un cambio de 
lesión establecida dominada por células T a una lesión 
progresiva dominada por células B o células plasmaticas. 

En humanos, Listgarten, Lindhe y Hellden encontraron que 
las células plasmaticas comprenden apro¡¡imadamente el 50% de 
la población mientras que los linfocitos son mas del 25% del 
total del infiltrado en la periodontitis cr'ónica. 

Con tratamiento y reducción de la inflamación y de la 
profundidad de las bolsas, ésta apariencia histológica es 
reversible, con las células linfoides volviendose 
predominantes. 

Did1os investigadores e.ugieren que asi se puede 
clasificar como avanzada o temprana a la lesión segun el tipo 
celular presente. 

Similarmente Lindhe y colaboradores en ee.tudios con 
lesiones de periodontitis avanzada en humanos, observaron una 
densidad del 53% para las células plasml1ticas que ocupaban 
mAs del 30% del volumen del tejido inflamado. Alrededor del 

. 65~. de las células presentes se podían clasificar como 
células plasmAticas o células blasticas. <34> 

Greenspan estableció que la periodontitis avanzada debe 
ser considerada una lesión de células B.<26,34> 

Parece ser que en la periodonti tis b1'y una constante 
formación de células plasrnat.icas en las lesiones avanzadas y 
progresivas como se evidencia por las numerosas células 
plae.m.'iticas dege.neradas interpuestas en areas de células 
aparentemente normales. La presencia de células plasrnaticas 
degeneradas en areas de inflamación crónica gingival ha sido 
reportada por varias investigaciones electromicroscópicas y 
puede reflejar la corta vida de las células plasmaticas y una 
continua repoblación debida a un constante estimulo 
anti génico. 

Otros mecanismos para la degeneración de las células 
plasmaticas han sido· propuestos. No se conoce si la 
degeneración de células plasmaticas provee una manera de 
liberar inmunoglobulinas a los espacios extracelares,(34) 
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As!, estuclicos ldstolo~iccos han revelado que los si ti os 
con sangrado clínico despues de un examen, contienen una 
densidml de células monconucleares significativamente grande 
en um1 gran /irea de tejido cone-ctivo de la enci<> inflamada. 
Ade-mm;, las bolsas periodontales sangrantes ¡;e clasifican 
como bolsas activas asociadas a un infiltrado predominante de 
células rilasmaticns. 

Sin embargo, . estudios histológico¡; realizados por 
Cooper, Caton y Polson encontraron que la encia clinicamente 
inflamada contenia un porcentage significativamente mayor de 
1 infoci t.os/macróf agos/monoci tos que los espe-cimenes sanos 
< 50, 47. contra 19. 3%) y tiene un porce>n t.age menor d" 
fibroblastos/celulas endoteliales 138.3% contra 74.4%). El 
porcentoge de c:elulas no identificadas "n la encia infl l trada 
fué si.gnificat.ivaruente. grande <6.7% contra 4.1%>. Para las 
célula¡; plasrnAticas y leucoci t.os pollmofonucieares no 
encontraron significativas diforenc\n&. Volumétricarnente el 
porcentaje de linfoci to;;/rnacrófagos/monoci tos iué mayor en 
los especimenes sangrantes. Por lo tan Lo concluyen, el 
srrngrado gingival puede estnr n:;,;ocl;1do a una lesión n6 
dominada por células plasmática:;, 'con destrucción periodontal 
activa en una lesión dominada por linfocitos. 135> 

Con respecto a 
disrninucfun progresiva 
las lesiones inicial 
establecida y 10% en la 

los linfocitos T se sugiere una 
en su concentración que va de 65% en 

y temprana a !3mt, en la lesi6n 
lesión avanzada. 

Asi' se r•resentan S\Jficientes pruebt•I?. de que los 
linfocitos estAn presentes en l¡¡ gingivitis y la 
periodont.itis, pero alrededor del 90% Bon celulas B y solo el 
10% son células T. Sin embargo, como los lirlfoci tos T son las 
células predominantes en la inmunoregulación, propiciando 
ayuda o supresión de la respuesta linfocitaria B, ésta 
proporción de células B y T es probablemente la justa para 
ser funcional.138> 

8.3 ALTERACIONES TISULARES. 

Las alteraciones patolbgicas observadas en varias 
enfermedades crónicas como e6 la periodonti tis, pueden 
resultar de la actividad de leucocitos respondiendo a 
antígenos o mit6genos bacterianos.125> La presencia de una 
multitud de potenciales antigenoa de la microbiota del surco 
gingival, ·apoyan la hipótesis de que el daño local 
inmunológico puede contribuir a la producción de 
periodonti tis. 

86 



2 

4 1 

Producclon V S~standas d~ 
M.cr6fago-Acrivacl0n - &ecreciOn de - teJido conectivo 

'-...... , 'On1ima1 hldrol/tlcas, desuuldn 
... ....,...., colagonasa · 

~: ........... ...... ...... ..... 
TtansfOfmaciOn~MIF, MAF, yottos 

ll f ¡ T ~secrec16t"I cOlu/31 T mortales 
n oc to réplica Llnfolo•lna .... 

...... .... .... 
., .. 

...... 
Unl6n f ,""'"' 2c Alleraclon!lS 

PlACA dirocl.11 Fbtoblasto....,. __________ Muor1o celular 0 Sustancias del caracterftlica1 

t '-,,, funclOn el!orada-... :1~:b~=~ivt>- ~:~~~?! 
C6Ut. K motl.ll ... , 

Complomonlo ....... 
3b ._., ............ 

Linfocito B - Célula ~Anli~';ifpo::::~omplojo _ Aclivad6n del 
ptasm.!ltica especifico ..-mmune complemento 

..... .,,,.., .......... ;; 
...... 

... ...... ..... 

NeutrOWo ~Acumulacl6r1-~:~i:;~~a':~:~~~~~~c~Sustanclasdol 
' colagenala , 1:~1~=ctlvo 

. °Diagram. uqu•1"'tico d• laJ di110ruJ WaJ posib~s ¡J1Jr11 Id al~raciOn dt1 IBJ sustanciBJ del tejido cof'ltlcdvo "'"' •nl.rtnlld•d 
pi,,,,w.J /Hriodonr.l/n..,,..toria. 



Tres hipotéticas secuencias de la progresión .de la 
enfermedad se sugieren: 

1.- Infección-enfermedad activa Cal-respuesta local y 
sistémica. 

2.- Infección-respuesta 
respuesta sistémica. 

local-enfermedad activa Cbl-

3. - 1 nfecci ón-respuest.a local y 
activa (c). C23) 

sistémica-enfermedad 

La i nteracci on de las bacterias con el sistema de 
defensa de huésped es esencial para que la enfermedad se 
vuelva establecida y progresiva. Este sistema es un 
participante activo en la destrucción tisular obsetvada en 
enfermedades inflamatrorias, incluyendo a la periodontitis. 

Los procesos protector y destructor son activados 
simultaneamente. Cuando el proceso destructor supera al 
prote.ctor, un grado variable de la destrucción tisular 
aparece. Despues de la fase activa el factor estimulante 
continua en la forma de las bacterias de la bolsa por lo que 
aunque. la enfermedad esté en su etapa inactiva para hacer 
regresivo el proceso patológico es necesario hacer la 
remoción de dichos microorganismos.(26) 

Los estudios que han detectado diferencias entre 
individuos con o sin enfermedad periodontal, han citado como 
evidencia que la respuesta linfocitaria a la placa 
dentobacteriana puede ser antigénica, mientras que otros 
estudios que no han encontrado diferencias, sugieren que la 
respuesta puede ser mitogenica. En realidad, sea o no 
mitogénica o antigénica la respuesta, la destrucción 
periodontal puede ser mediada por cualquiera de los dos 
mecanismos. C 28 > 

Se han sugerido tres formas ·principales para la 
participación del sistema .inmune en dicha destrucción: 

1.- Inducción por antigenos de la placa bacteriana de 
una respuesta inmune especifica de células T, mani f estadá en 
los tejidos gingivales por reacción de hipersensibilidad 
tardia. 

2.- Activación de la cascc1da del complemento por 
complejos inmunes formados como una consecuencia de 
activación antigénica de linfocitos B con la consecuente 
producción de anticuerpos contra el antígeno activador. 

3.- Producción de linfocinas por las células B y T 
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activadas. 

La erifennedt,d periodont.al se caracteriza por la 
destrucci6n de la colágena del ligamento periodontal. En 
otras enfermedades cuando ocurre la destrucción de col¡'¡gena, 
como en la artritis reumatoide, una respuesta humoral y 
celular hacia la colagena ha sido reportada. La respuesta a 
éste antigeno lia sido I•ropuest.a cc•mo un factor iniciador y 
perpetuador ele la enfermadad. 

La coli'tgena es un antigeno timo dependiente. En la 
~nfennedad periodont.c1l una respuest.u. celular al col&geno 
natural y desnaturalizado ha sido reportada y aunque se puede 
inducir tolerancia hacia ésta protelna por medio de grandes 
dosis, é~te hecho ha dado el concepto de que en ésta 
enfermedad también la destrucción de colagena puede ser 
causada por una respuesta autoimune. 

Existen varios tipos de colagena en la encia, pero la 
mas abundante es la tipc¡, I y la inmunid.ad contra ella puede 
ser de significancia en la patogénesis de la enfennedad 
per~odontal.<33) 

8.4 DANOS TJSllLARES PHOVCICADOS POR LOS LINFOCITOS. 

Varios estudios han reportado que los linfocitos B y las 
células plasmáticas son una caracteristica dominante de los 
sitios con enfermedad periodont.al. Esta observación 
histológica, lo mismo que estudios reportando la presencia de 
activadores inespecificos o policlonales de linfocitos B en 
numerCtstts periodontit1s asociadas a bact.erins y evidencias de 
que las células B tienen la capacidad de liberar factores 
06teoc:lasticos ir1cl uyendo al FAO, dan apoyo a la proposición 
de que un papel mediador de éstas células puede ser 
importante en el proceso destructivo periodontal. llumerosos 
estudios han reportado a las celulas B como indicativo de 
generaci6n de celulas plasmaticas, sintesis de anticuerpos y 
producci6n de linfocinas. <7,27) Sin embargo varios 
ex¡1eri10c.•ntos niioya11 la posiblliadLJ.d de que la respuesta 
inmune tanto B como T pueden contribuJr n la perdida ósea.<5> 

Tanbién se han encontrado lisosomas libres en los 
te.Jidos inflrunados gingivalee; cuando se examinaron con 
microscopia elctrónica. El factor de que los lisosomas 
contienen muc:has enzimas 11 tic~1s incluyendo col agenasa • 
sugiere un rol destructivo para ellos en la enfermedad 
periodontal. Sin embargo, para que la colagenasa lisosomal 
hidrolise la matriz colagena del hueso, debe existir 
previamente desmineralización del mismo.<12> 
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Otro mecaniEJ110 patogenico para los linfocitos se puede 
deber a mecanismos citotóxicos, pues areas pobres en colagena 
se han observado cercanas a una lesión dominada por 
linfocitos. C35l 

Se sugiere que los fibroblastos se pueden haber dañado 
al estar en contacto con linfocitos adyacentes en una manera 
similar a la destrucción inespecifica de células blanco por 
linfocitos activados. 

Los fibroblast.os daños mi1estran reticulos endoplasmicos 
rugosos dilat.C1Clos, mitocondrias hinchadas, ruptura de 
membranas plaSJnaticas, ausencia de nucléolos y una 
diSJninución de plasma nuclear. 

1 
En ratas se enc\1entran c~l u las plasrnttticas asociadas con 

fi br oblastos qt1e presentan degeneración si mi lar cuando dichos 
animales son alimentados con altas cantidades de suerosa, 
induciendoles enfermedad periodontal con ello. Este dallo 
puede estar causado ¡¡or factores 61 totóxicos generados 
localmente por inmunocitos activados por antigenos que 
después se pudieron haber encontrado en la superficie de 
células blanco, aunque también pueden ser activados los ·, 
linfocitos por mit6genos como la fitohaglutina <PHAl o la 
leci t.irrn concaval ina A, presentando las mismas 
caracteristicas destructivas. 

Estos linfocitos presentan numerosos ribosomas libres y 
un aparato de Golgi moderadamente desarrollado y puede actuar 
sobre las células blanco si se encuentran en contacto intimo 
con ellas. 

Se ha 
cultivados 
microscopia 
gran ttrea de 
blanco. 

demostrado la destrucción de fibroblastos 
por linfocitos activados y estudios con 
electrónica muestran un contacto estrecho en una 
la superficie entre los linfocitos y las células 

Aunque se ha sugerido que las membranas de las células 
blanco pueden ser destruidas por fosfolipasas de origen 
linfatico y que los linfocitos secretan una substancia tóxica 
Clinfotoxinal, el mecanismo exacto no ha sido explicado. 

Los estudios iniciales indicaron que las células 
efectoras eran de la serie de los linfocitos T, pero ahora se 
reconoce que una subpoblación de linfocitos que no pertenece 
a las series By T, es también responsable de los efectos 
mortiferos. Estas células matadoras naturales <NK> muestran 
receptores Fe de inmunoglobulinas en su superficie y son 
principales responsables de la citotoxicidad dependiente de 
antigenos y de la cititoxicidad espontanea mediada 
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celularmente contra c~lulas tumorales. 

Se ba demostrado también que los linfocitos que tienen 
receptores· de c:omplemento pueden manifestar ci totoxicidad y 
producir linfotoxina. Estas células son derivadas de la 
médula osea, no del t.imo y tienen _inmunoglobulinas 
superficiales y receptores del complemento <C3> 

Parece ser que los linfocitos capaces de producir 
cambios citot6xicos en las células blanco vecinas pueden ser 
activados inespecificament.e por: 1.- Uni6n de_ complejos 
inmunes o anticuerpos, 2.- Uni6n de complemento <C3>, o· 3.­
lnteracci6n con substancias como los mit6genos. Una vez 
activfülos éstos linfocit.os pueden dañar a las células vecinas 
liberando linfotoxina o mediando una variedad de cl!lllbios, 
citoplasmaticos en las células blanco. <24> 

8.5 PAPEL IlE LAS CEL\ILAS T SUPRESORAS Y AYUDADORAS EN EL 
DESARROLLO DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL. 

Una avidez electiva de la funci6n ayudadora T a uno o 
mas antigenos de S. mutans puede ser uno de los determinantes 
en la interacci6n c:elulnr B-T q\le afecta el desarrollo de la 
enfermedad periodontal. Existe fuerte evidencia que sugiere 
que la alta avidez de los lifocitos ayudadores T esta 
asociada con la baja avidez de los linfocitos supresores T y 
viceversa, Los linfocitos supresores T efectivamente causan 
zonas altas y zonas bajas de tolerancia. Si la respuesta 
inmune celular es dañada, una zona baja de tolerancia hacia 
los antigenos bacterianos puede ser el estado inmuno16gico 
resultante, por parte de los linfocitos ayudadores, por lo 
que solo pequeñas dosis de antigenos tienen la oportunidad de 
estimular el sistema inmune. Cuando menos durante las 
primeras fases de desarrollo de la enfermedad periodontal 
éste mecanismo puede ser importante en la activaci6n del 
sistema inmune.<38) 
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CAPITULO 9 

:MEDIACION IN:MUNOLCIGICA HUMORAL Y CELULAR DE LA PERDIDA OSEA. 

La persistencia de lo inflrunación, que propicia la 
perdida ósea en la enfermedad periodontal, es probablemente 
en part.e., res\llt.'1do de la activación de los sistemas humoral 
y celular en respuesta a productos metabólicos, endotoxinas, 
factores quimiotActicos y antigenos constituyentes de los 
microorganismos orales. 

La infilt.ración ele los te.jiclos periodontales enfermos' 
con macrófagos y linfocitos, provee de potenciales mediadores 
de la inflamción como son¡ monoquinas, linfocinas y efectores 
moleculares (¡1rost.'1glandinos) q\le infl\lencian la perdida' 
ósea. La localización de linfocitos y macrófagos adyacentes a 
la superficie de zonas de resorción, sugiere que están 
involucrados en estos eventos patológicos. 

9. l MECAN l SMOS HUMORALES DE RESORC ION OSEA. 

Las consecuencias inflamatorias de la activación del 
complemento incluyen entre otras cosas la destrucción del 
tejido conectivo, Las evidencias histológicas han indicado 
que el complemento juega un papel en la disolución del 
cartilago, incrementa la resorción ósea y disminuye el 
crecimiento óseo. 

La resp\lest.n del compleJDent.o corno inductor de resorción 
ósea fue comparada con la provocada por la hormona 
parat.iroidea y los meta bol i tos de la vitamina D y sugirió la 
sint.esis de \In mediador para su activación en el hueso. Se 
encontró q\le éste mediador era la prostaglandina E2, un 
agente potente de resorción ósea y el factor 1 irni tan te es' el 
'1nticuerpo, pues se indicó que los anticuerpos que reaccionan 
con rmt.igenos en la supericie celular inician la destrucción 
ósea mediada por el complemento. 

La activación de la via clasica de activación del 
compleJDent.o por moléculas intactas de !gG y la activación de 
la via alterna por los fragmentos F(ab8)2 de éstos 
anticuerpos provoca el aumento de la sintesis de 
prostaglandina E2 y resorción 6sea. Los fragmentos de 
anticuerpo que reaccionan con los antigenos de la superficie 
celular aparentemente dirigen la acción del complemento hacia 
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la celula, un requerimiento indispensable para el aumento de 
la s1ntesis de ¡orostaglandina E2 y la resorción 6sea. 

El complemento puede influenciar la pérdida ósea a 
través de uno o mas mecanismos. Su habilidad para estimular 
el :met.aboli6lllo de los fosíolipiclcos, asi como la liberación de 
lipidos de las membri:tnas celulares, puede proveer una fuente 
del precursor de las prost.aglandinas, el acido araquidbnico. 
Ademas, las alteraciones inducidas por el complemento en las 
membranas celulareE> pueclen r1umentnr la accesibilidad del 
acido araquid6nico a la via de la ciclooxigenasa para la 
sint.esis de prost.aglandinas o indirectamente afectar la 
actividad :metabólica de éste sistema enzimatico. En la 
¡oresencia ele complemento y anticuerpos, la adición exógenas 
de acido araquidónico a los cultivos óseos,. claramente eleva 
la sintesis de prostaglandinas y la liheraci6n de Ca del 
hueso. 

Observando el nomero incrementado de ost.eoclastos en los 
h\lesos tratt1dos con comple:ment.o, es posible que éstas setm 
las células que respondan a él. Otra célula de la serie del 
monocito, el macrófago, sintetiza niveles elevados de 
¡orostaglandina E2 y respcmds al acidb araquidónico, si, como 
s.e esper~1 1 el macr6fago, que ha demostrado resorber hueso in 
vitre por un :mecaniSlllo mediado por prostaglandinas, es 
analogo al ost.eoclasto, ésta ultima célula puede muy bién ser 
la célula que es activada en el hueso por el complemento, 
para producir prostaglandina E2, que por su parte induce 
resorción osea. 

El complemento puede tener un seg\mdo efecto en el 
metabolismo óseo por medio de la inhibición de la sintesis de 
nuevo te.jido conectivo, que favorece la hipótesis de que el 
complemento selectivamente inhibe la sintesis osteoblastica 
de colagena. 

Asi, el complemento puede tener una capacidad dual para 
influenciar el metabolismo del tejido conectivo. La 
activación de éste sistema mediador estimula la resorción 
ósea por aumento de la sintesis de prostaglandina E2 e inhibe 
el crecimiento óseo por un mecanismo independiente de la 
prostaglandina E2. 

9.2 MECANISMOS CELULARES DE RESORCION OSEA. 

El sistema inmune 
participante mayor en la 
generación de la linfocina 
Osteoclastoe; <FAO>, que se 
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causar la liberac16n de Ca. 

Este mediador es producido por los l iri:foci tos que han 
sido activados por m1t6genos, material antigénico de la placa 
dental o estimulaci6n alog<lonica, Aunque es claramente un 
¡oroduclo lin:foci tario, la presencia ele macr6fagos o sus 
productos es un requerimiento indispensable para la 
producción de FAO. La dependencia a los macr6fagos es 
atribuida a la producción de prostaglandina E2 por éstas 
células. Entonces, ·en adición a su acción directa, la 
prostaglandina E2 contribuye a la resorción osea, iniciando 
la producción de FAO por linfocitos apropiadamente 
estimulados. 

Cuando son tratados con FAO, el contenido cológeno de 
cultivos óseos disminuye y se hacen presentes grandes 
cantidades de osteoclastos. Las técnicas histol'ógicas 
convencioneles no indican si este 6ltimo hecho refleja un 
influjo de osteoclastos o un incremento del tamaño de células 
preexistentes. Aunque éste hecho permanesca controversial, la 
e.xruoinaci 6n morfológica ci..anti ta ti va reciente de huesos 
tratados con FAcr, indica qÚe ésta linfocina actea 
primeramente incrementando el tamaño de los osteoclAstos y 
este hecho apoya la teoria de que la resorción osea es 
mediada por aumento en la actividad de osteoclastos 
'!Xistentes, 

Como en varios otras· sistemas l>iologicos, el adenosin 
ciclico 3'5' monofosfato ha sido implicado como un mediador 
en la respuesta del hueso al FAO y olros agentes de resorción 
óe;ea. 

El efecto in vitro del FAO se presenta en 2 dias y su 
molécula tiene un peso que varia entre 11000 y 25000 sin 
disasociacion, lo que da la posibilidad de que el FAO pueda 
existir en fcoma monomérica o diml!rica. Una especie adicional 
de FAO (pequeño FAQ), h;:i sido descrito con un pe50 omtre 1330 
y 3500. El FAO ha sido convert.iclo en el pequeño FAO y 
viceversa, El pequeño FAO representa una subunidad del mas 
camón FAO de alto peso molecular. 

Como otras linfocinas, la definición del FAO como una 
discreta entidad molecular necesita mayores al!Alisis, pues 
los 61 timos descubrimientos indican la muy interesante 
posibilidad, de que hay una estructura primaria homóloga 
entre el FAO y el fragmento activo d<1 la PTH (Hormon.i 
Paratiroidea,(39) 
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CAPITULO 10 

HIPERSENSIBILIDAD EN LA ENFERMEDAD PERIODONTAL. 

Las alteraciones en la reactividad del huesped contra 
antigenos bacterianos puede causar hipersensibilidad. 

La reexposición de la encia un antigeno o a una 
substancia muy parecida estructuralmente o iónicamente, puede 
resultar en una reacción anormal de hipersensibilidad que se 
constituye asi, como un importante punto' en la etiologia de 
la enfennedad perioc\ont.al. <2,10> 

Son ntlIDerosos los estudios demostrando alteración 
histopatológica de la encia des pues de inducir 
hipersensibilidad animal.<10,14> Las lesiones producidas en 
dichos casos son ob~ervadas histopatológicamente similares a 
las lesiones de la enfermedad periodontal en el hombre.<14> 

Se as\lme ademAs, de acuerdo con los resultados de 
estudios de inmunofluorecencia que la hipersensibilidad tiene 
una relación definitiva con la inciación y perpetuación de 
los procesos degenerativos que involucran los tejidos blandos 
enfermos. 

Todos estos hechos dan la idea de que ón componente 
alérgico tiene importancia en la enfe.rmedad periodontal, 
indicando una relación de causa efecto entre elementos 
antigénicos de. la placa dentobacteriana, células plasmAticas, 
linfocitos e inrnunoglobulinas y dicha enferrnedad.<14> 

Es posible que la reacción de Arthus·pueda contribuir a 
la patogenia de la periodontit.is. Este tipo de reacción se ha 
observado con la fraccion de lgG activadora del complemento 
del cerdo de Guinea. Trunbien se. ha observado en conejos 
mediada por complemento unido a JgM. 

La evidencia de que ambas inmunoglobulinas se encuentran 
frecuentemente en la encia enferma es un punto de 
importancia. Asi, estas inmunoglobulirJaS protectoras pueden 
iniciar el daño tisular, por medio de la formación de 
complejos inmunes que interactóan con el complemento 
provocando la respuesta de leucocitos polimorfonucleares en 
el tejido. Los efectores de esta reacción inflamatoria 
consisten en varios productos activados por dicha reacción. 

La reacción de Arthus y la enfermedad del suero se 
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ase:mejan por estar asociarlas a tm numero de leucocitos 
polimorfonucleares que predominan en forma pe•ivascular.(10) 

La reacción tardia es una reacción que pertenece a una 
clase de respuestas conocidas como reacciones mediadas por 
células. 

Es iniciada di rectamente pDr linfocitos especl al izados 
en vez de por anticuerpos. Est.a rencci6n involucra la 
acumulación de cl.luias mononucleares como son los linfocitos 
y macr6fagos. <10,201 Lt•S age11tes efectores de esta reacción 
al contrario de las medi¡:¡das por inmunoglobulinas, no son 
componentes de complemento, sino un grupo de substancias 
conocidas como linfocinus que son producidas por los 
linfocitos sen sibil izados. Basta recientemente se pensabü que 
las ·células mononucleares que aparecian en la reacción tardia 
eran células sensibilizadas con especificidad inmunológica 
hacia un antigeno determimado. Sin embargo es conocido ahora 
que solo un pequeño porcentaje de éstas células son 
especificmnente sensibilizadas. En otras palabras aunque la 
reacción de hipersensibilidad tardia es irununol6gicamente 
especifica, la respuesta inflamatoria que es su mayor 
manifestación es inespecifica. 

Asi, la reacción de hipersensibilidad tardia consiste en 
una lenta in fil traci6n mononuclear. Las células son 
i:1c1unulaclns como una consecuencia de la interacción de 
antigenos con un pequeño nomero de linfocitos T 
especificamente sensibilizados que arriban rapidamente al 
sitio de reacción. Esta interaccion célula-antigeno inicia la 
transformación morfológica y funcional de las células con 
sintesis de substancias efectoras conocidas como linfocinas, 
varias de ellas efect.orús de la reacción tardia. Por ejemplo, 
substancias quimiotActicas son producidas para atraer 
m1cr6fr1gos, 1 i nfoci tos, neutrófi los y Pfl algunas 
circunstancias eosinófilos. Otra substancia el FIM, 
probablemente sirve para inmovilizar a los macr6fagos en el 
sitio de reacción.(20> 

Sin embargo la liiper·sensibilidad mediada por células· T 
solo puede jugar un papel mayor en la fase de corta duración 
de la gingivitis temprana o en la dentición decidua. Los 
tejidos enfermos con sev.:ra gingivitis o periodontitis son 
poblados por linfocitos B o células plasmaticas, no por 
células T o macr6fagos como se esperarla si la lesión fuera 
una forma de hipersensibilidad tardia. Las células T parecen 
formar menos del 6% del total de linfocitos y hay 
relativamente pocos macrófagos en los tejidos afectados por 
la enfermedad periodontal.<26) 

La hipersensibilidad inmendiata o tipo I es mediada por 
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una cla5e e5peclfica de anticuerpo, la lgE. La5 reaccione5 
alergic01s resul t.t1n de l<i liberac:i6n de mediadore5 quimico5 
como una con5ecuencia de la re¡,cción de antigeno5 con la lgE 
que se localiza en células tisulares. 

Estc•s mediadores se l Í b ... ran por acción enzim6tica y en 
el hombre son, la histamina, el SRS-A <substancia reacctiva 
de anfilaxia lenta) y la bradicinina. 

La histaroina se encuentra en célulds cebadas, plaquetas 
y leucocitos basófilos. Se cree que se une 
electrostáticamente al complejo protéico de la heparina de la 
célula y se libera de ésta uni6n por la interacción de 
antigeno e lgE en la superficie de la célula. Algunas de las 
acciones farmacol6gicns de la histnmina, incluyen, aumento de 
la pE'nneabil1d01d capilar, contracción del musculo liso y 
estimulación de las glandulas exocrinas y dilatación e 
incremento de la permeabilidad de vénulas. 

El SRS-A es un acido lipido que no es inhibido por 
antihistaminicos. Causa la contracción del musculo liso y 
aumenta la permeabilidad vascular. 

•·La bradiciniria esta formada por la acción enziml>.tica de 
calicreina y un alfa-2-globulina del plasma. Produce 
contracción del musculo lisa, vasodilatación, incremento de 
la penneabil id ad capil r1r, migración de leucocitos y 
estimulación de fibras receptoras del dolor. 

Parece e.er que ln acc:i611 de éstc.lS tres mediadores puede 
c:a\1sar muc:l1os de los cambios oLse.rvados en la enfenneda<l 
periodontal. 

Asi, las células cebadas pC1recen t\ii;minuir al principio 
de la enfermedad y aumentan con el desarrollo de la misma, 
cosa coman en las reacciones alérgicas. Después de 
estim\llflción eSÜ15 celula6 pueden liberar 6US granulas. 
Ade::n.~s, la histamina en biópsic.s de tejidos gingivale.s 
enfermos estt, significativrunente mas concentrada que en las 
biópsiiis del tejido gingival normal. <20) 

La aparienci;:i clinica y el tiempo de aparición de la· 
enfermedad periodont.al se asemeja a una lesión de Arthus, 
pero la tardia induración y la necrosis central esta asociada 
con hipersensibilidad tardia. 

Asi, hi6tol6gicmnente, la in fil traci6n temprana de 
leucocitos en las paredes de los vasos sanguineos y la 
aparición posterior de células plasmaticas, sugieren un 
fenómeno de Arthus, mientras que la naturaleza 
predominantemente linfocitica de la inflamación despues de 
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tres dias es consistente con una reacción tardia.<30) 

Es probable q\le ambas, la hipersensibilidad tardia y el 
fenómeno de Arthus estén presentes, y la anafilaxia local no 
puede ser excluida.(10,30) 

El daño inm\lncolbgico en la 
probablelllente. \lna combinación 
hipersensibilidad.<30) 

periodontitis 
de varios 

humana, 
tipos 

es 
de 

Asi, la reacción inmediata puede. activar los eventos 
iniciales contribuyendo a la degeneración tis\llar. La 
reacción celular de hipersensibilidad puede contribuir a la 
perpetuación de la patologia a través de mecanismos q\le 
influye.n sobre la reparación ncormal de los tejidos. Este 
mecani6lllo puede expresarse en la fOrlila de citotoxicidad 
directa o puede alterar el sistema de reparación tisular 
influenciando un curso degenerativo.(10) 
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CONCLUSIONES. 

En la enfermedad periodontal es indudable, que aunque 
las bacterias y sus productos inician el p1·oceso patológico, 

'la participación de los sistemas de defensa del huesped es 
indispensatole para que el daño tisular se produsca y la 
enfermedad progrese o se establesca. 

Es en el epitelio del surco gingival, donde se 
confrontan éstos dos factores <las bacterias y sus productos 
y los si&t.emas de defensa del lrnesp<•dl, dando la posibilidüd 
de que la respuesta inflnmatoria se haga presente y 
posteriormente, si los productos antigénicos y mitogénicos de 
la placa dentobacteriana continoan en contacto con los 
tejidos, la respuesta inmune también tiene lugar. 

Esta respuesta inmun" se presenta entre los 5 y los 8 
dias despues de que la placa dentobacteriana se establece, y 
en ella participan, tanto los linfocitos T como los B. Se 
mar1iesta en dicha& células, por cambios estructural es que 
denot.an unn gran activid.:ttl met.abl1licn con aumento del tamaño 
celular y en el numero de mitosis. 

Esta respuesta cinética t.iene lugar como un efecto de la 
preserJcia t~nto de agentes antigónicos como mi tog~nicos, 
aunque parece ser que en forma local es mitogénica y en forma 
sistémica es una mezcla de activación antigénica y 
mitogenica, aunque en los dos casos< local y sistémico), la 
participación de cada una de ellas puede depender de los 
microorganismos involucrados y de la forma genéticamente 
establecida de responder del huésped. 

Aparte de los antigenos y rnitógenos bacterianos, existen 
substancias inrnunomoduladoras derivadas de la. placa 
dentobacteriana, entre las que se encuentran los 
lipopolisacAridos, dextranos, levanos y los Acidos 
lipotoitéicos, que pueden modificar la respuesta inmune del 
huésped, numentAndola o inhibiéndola, influyendo de ésta 
manera en la producción de anticuerpos, sobre los macrófagos 
y en la proliferación de los linfocitos By T. 

Existen varias posibilidades para que la respuesta a 
éstas substancias se efectne, por lo que el papel de los 
focos linfllticos gingivales y el de los nódulos linfllticos 
regionales es de suma i~portancia en el desarrollo de la 
enfermedad periodontal. 
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En el ee.t.r1blecimiento de la er1fermedad periodontal, 
también influyen de sobre;nanera, factores que se ; van 
acumulando, desde la vida in utero, hasta la edad adulta del 
individuo, entre los c¡ue se incluyen, la inmunidad pasiva 
provista por la madre, la microbiota oral y la inmunidad del 
individuo y entre dichos factores se establece una serie de 
interacciones, que son las que posibilitan a los 
microorganismos para poder provocar una infección. Como ésta 
serie de interacciones se estabilizan en el adulto joven, se 
debe de poner mayor énfasis en la prevención antimicrobiana 
durante la niñez y la juventud, épocas de la vida durante las 
cuales éstas interacciones son modificables. 

Pasando a lci participación especifica de cada uno de los 
componentes del sistema de defensa, la inmunidad celular 
interviene en la patogenia de la enfermedad periodo~tal, por 
medio de la producción de linfocinas por los linfocitos T y 
por la part.icipaci6n de las c~lulas matadoras naturales <NK>, 
q\1e acttian sobr·e células blanco, provoclmdose por éstas dos 
vias daño tisular, aunque primordialmente, a la respuesta 
celular, se le atribuye un papel regulciclor de la respuesta de 
las cl!lulas B, por medio de los linfocitos T ayudadores o 
supresores. 

A la inmunidad humoral se le atribuye una mayor 
participación en la patogenis de la enfermedad periodontal, 
dado el grnn nUmero de células plusroaticas presentes, lo que 
implica \lfla gran proclucc,ión de linfocinas por los linfocitos 
B cil ser activados y la participación de las inmunoglobulinas 
tanto en la defensa como en el daño a los tejidos, siendo la 
principal, entre las irununoglobulinas presentes, la lgG, lo 
que posibilita la formación de complejos antigeno-anticuerpo, 
que inician una serie de interacciones con el sistema de 
prostaglandinas, el sistema de complemento, los macrófagos y 
los leucocitos polimorfonucleares. 

Los macrófagos a su vez, pueden intervenir en una serie 
de reacciones que causan daño tisul¡¡r; También participan en 
la respuesta inmune totnl, ¡oor medio de interacciones con los 
linfocitos T. · 

El complemento puede activase, tanto por la via clasica, 
como por la via alterna en los tejidos periodontale5 
enfermos, propiciando el establecimiento y perpetuación de la 
inflamación y el daño tisular. 

Durante las etapas de la enfermedad periodontal, se 
puede observar, que si mientras que en los estados tempranos, 
los linfocitos son los principales participantes, en· los 
estados avanzados las células plasmaticas se vuelven 
dominantes. Esto se relaciona directamente con las 
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wopc•rcio11es dE- l:.s c:él u lar; .-n los infiltrados que invaden 
los t.ejidos p.-riodont.<1les, pues mi .. ntr<1s e11 los est<1dos 
tempranos las canlidaclt!B de célul<1s son similares para 
linfocitcis y c:el\llas· plL15llltltic:ns 1 en los estados avanzados y 
destructivos son del 2:-1% contra mti.s del 5(1•1. respectivamente, 
e.in t-lDbargo, se. han r¿_lacionado lesiones act.i VL~s con 
infil tn1dos consiE;t.entes primordialmente E·n linfocitos. 
Aunque las células T parecen dismim1ir mientras la enfermedad 
¡•eriodcm\.al av<rnza 00% de célul<>s T contra 90% de células B 
en lor:. estados avanzados>, ¡na~de ser que ésta sea la 
proporción necesaria, dado el papel principalmente 
inmunorregulador de dichas celulas. 

As!, aunque sean act.i v~1dos los sistemas de defensa del 
huésped, ésta <1ct.i vación produce un efecto protector pero 
tambi en un efecto destructor y cuando el efecto destructor 
supera al protector el daño tisular Gf! hace presente. Tres 
caminos &on los que ·pueden E.eguirse para explicar dicha 
dest.rucc16n: Activnc!ón del s.!stf:'mil humor~ll con la 
conseC\.lent.e ela1:1oración de anticuerpos y fonnnción de 
ct1mple-jos inmunt-"-"'1 .:1ct.ivac:i6n d8l complemento y de lns 
J.1TOE·l.[1gltrnclinr1s. Ac.t.iv¡1ción de los linfocitos T con la 
cor10,.,cui,n\.e ptoli f en1ci ón de linfocitos sensibilizados 
es¡:.\:>ciíicr1me.nt.e cbnt.ra c~lulas bl.:"lnco, propiciadores de 
hiper5e11sibilidad. Formación de li11foclnaG tanto por las 
c:¡,lula .. T cc•rno pc•r l•1b B. Tambi/,n ¡•uede ser de importancia la 
posibilidad de que eJ<ista daño en las funciones ayudadora y 
supresorn de los linfocitos T, que modificaria la respuesta 
del huésped a los flora oral, lo que, cuundo menos, en las 
pri~eras fases. p\1ede mosdificnr el dE•sarrollo de la 
enfermedad periodontal. 

Con respecto nl dnño óseo 1 que es primordial punto en la 
enfennedml periodont.al, éste puede estar mediado 
bumor.:-ilmt-nt.e, por medio de los nnt.icuerpos, que iníluye.n en 
la activación del cor.1plemento y este a. su vez activa a las 
prostagl nndi nac.. tnrnque el complemento puede inld bir el 
crecimiento 6s<éo por una via independiente de las 
¡:1rc1E.t..:1t(landinm;. Ln inmunidad celular·, a su vez, puede 
propiciar la pérdida ósea por medio del Factor Activador de 
los Osteoclastos <FAO>, via que a su vez, esta influenciada 
por la ¡.1r-ost.aglandinu E2 ¡iroducida por los macrbfagos. 
Entonces, la prostaglandina E2, induce resorción ósea en 
forma directa activando a los macrófagos y en forma indirecta 
influenciando a los liniocitos productores de 
linfocinas. CFAO> 

Las far.mas de hipersensibilidad, a su vez puesden jugar 
un papel importante en la patogénesis de la enfermedad 
periodontal. Esta hipersensibilidad puede relacionarse con 
procesos destructivos y degenerativos de los tejidos 
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periodontales. Pueden participar asi, tanto la reacci6n de 
hipersensibilidad inmediata, como la mediada por celulas ·Y la 
reacci6n de Arthus, pues el daño inmunol6gico en la 
enfermedad periodontal, puede ser el resultado de una 
combinaci6n de varios tipos de hipersensibilidad . 

. ;.-
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