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Resumen

La boca, primer eslabén del aparato digestivo, no estéa
unicamente formada por dientes; sino por multiples estructuras tales
como tej)idos bucales, parodontales, lengua y glandulas salivales. Las
cuales son una parte fundamental para el mantenimiento y conservacioén
de la salud bucodental.

La saliva producto de secrecieén de las gladndulas salivales es un
fluido escencial para el mantenimiento y buen funcionamiento de todas
las estructuras de la cavidad bucal, protege a las mismas contra la
resecacion, ayuda a formar y lubricar el bolo alimenticio, favorece
la autoclisis; y ademas por medic de la lisozima vy la IgA secretoraia
desempefa una fungidén de tipo antibacteriano.

Por lo anterior es de i1mportancia conservar la salud bucodental,
pudiéndose descubrir a tiempo cualquier alteracién por medio de los
exdamenes bucodentales para asi estar en posibilidades de detectar y
controlar una alteracisn mayor.

El Adenoma Pleomorfo es la nepplasia benigna mas frecuente de
las gléandulas salivales mayores y menores, esta neoplasia se
caracteriza paor wuna gran diversidad de patrones microscdpicos que
comprenden estructuras tubulo-ductales y metaplasia escamosa con o
sin formaci1én de perlac de gquerat:ina, acomparado de estroma
metaplédsico constituido por tej)i1do condroide, mi1xxoide, mucoilide Yy
fibroso.

Bioquimicamente pueden detectarse componentes como laminina,
colagena tipo IV, mucosustancias acidas y neutras. En nuestro estudio

se revisaron 18 casos de adenoma pleomorfo correspondiendo 10 a
pacientes masculinos (55.55%) y 8 a pacientes femeninos (44,44%), con
edades gue van de los 14 a los &8 afos (37.8), el tamaRo y 1la

localizacidén varia entre cada muestra (Tabla 5).

Con la tincién de Hematox:i11lina y Easina (HE) se agbservaron las
caracteristicas antes descritas, en tamto que con las tinciones para
mucopoilsacaridos (P.A.S., P.A,5.- az&l slcian, Hierro Colo:idal}), se
observaron en algunas neoplasias igualdad en 1a respuesta entre
mucosustancias &acidas y neutras; en otras aumento de neutras.

Las células mioepiteliales en el material condroide fueron
P.A.S. positivas (magenta), que caorresponden a mucosustancias
neutras, el 4cido hialurémico con Azdl alcian se tifRé de color azul
ténue y por su parte las mucosustancias acidas de color azul intenso.
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CAPITULOD 1
EMBRIOLOGIA

1. Derivados de las capas germinativas.

Las tres capas germinativas (ectodermo, mesodermo y endodermq)
que se forman a partir de la masa celular interna durante la tercera
semana, originan todos los tejidos y érganos del embrién. Las celulas
de cada una de las tres capas se dividen, emigran, se unen y
diferencian.

Los tejidos que se desarrollan de las diferentes capas germinativas
suelen asociarse en la formacién de un érgano (organogénesis). Los
principales derivados de las capas germinativas son:

Ectodermo.~ De esta capa se derivan el sistema nervioso central

(cerebro, médula espinal), el sistema . nervioso periférico, el
epitelio sensorial del ojo, oido y de 1la nariz, la epidermis y
anexps (cabellos, uRas), las glandulas mamarias, la hipéfisis, las
glandulas subcutaneas y el esmalte de los dientes.
Las ceélulas de 1la cresta neural, derivadas del neurocectodermo,
originan las siguientes estructuras: celulas de los ganglios
espinales, craneales y auténomos, vainas celulares del sistema
nervioso periférico, células pigmentarias de 1la dermis, mdsculos,
tejido conjuntivo, huesos que tiemnen origen en los arcos branquiales;
médula suprarenal, membranas que cubren al cerebro y la médula
espinal (las meninges).

Mesodermo.- Esta capa origina cartilagos, huesos , teJjido
conjuntivo, misculos estriados y lisos, corazsn, sangre, vasos,
células sanguineas, linf&ticos, rifones, génadas, conductos
genitales, membranas serosas que revisten las cavidades corporales
(pericardica, pleural y peritoneal), bazo y corteza de la glandula
suprarenal.

Endodermo.~ De esta capa se originan el revestimiento epitelial
de los conductos gastrointestinales, respiratorio, el parenquimd de
las amigdalas, la glandula tiro:des, las paratiroides, el timo , el
higado, el péncreas,el revestimiento epitelial de la vejiga uriparia,
la wuretra, asi como el revestimientoc epitelial de la cavidad
timpanica, del antro timpanico y la trompa de Eustaguio.

(Figura 1)

La mayoria de las glandulas salivales se originan del ectbdermo.
Las glandulas parsotidas, labiales y mucosas de las cavidades nasafles
y senos paranasales son de origen ectodérmico. Las gléndulas
linguales incluyendo a las de Von Ebner se derivan del engodermo.,El
origen de las glandulas submandibular y sublingual aun.se desconoce
pero probablemente sea ectodérmico (Batsakis; 1980).
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Durante la embriogérnesis de las gldndulas salivales mayores, el
desarrollo y diferenciacién se 1nicia con la formacién de células de
diferentes fenotipos (ductales y acinmares), teniendo un precursor
genotipico coman. La caracteristica morfclégica es en parte el
resultado de una interacciéon ecto-mesenquimatosa. Las estructuras
epiteliales son delimitadas por la lamina basal que es producida por
el epitelio y contiene acido hialuréenico y proteoglucanos.

(Balsakis, 1980).

2.Interaccion entre el epitelio y el meséngquima en el desarrollo de
las glandulas salivales.

A. Introduccien

Se ha discutido el papel que Juegan algunas moléculas de 1la
matriz extracelular y directamente las interacciones epitelio-
mesenquimatosas en la 1nduccieéeny, control y mantenimiento de la
morfogénesis y diferenciaciém de 1las células secretorias en las
glandulas salivales.

Durante el desarrollo morfogenético celular intervienen células
y tejidos de diferentes origenes, dichas asociaciones dan como
resultado interaccién entre diversos tejidos lo que se conoce como
interacciones tisulares; se ha visto que estas 1nteraccirones son de
dos tipos:

De naturaleza i1nstructiva.
De naturaleza permisiva.

Las de tipo i1nstructivo tienden & restringar las opciones de
desarrollo celular; en tanto que las permisivas regulam o amplifican
el grado de expresién o estabilizacién del potencial de desarrollo de
las celulas.

Las interacciomnes tisulares entre el mesénguima y el epitelio
Juegan un papel muy 1mportante en 1a :nduccien y control de los
procesos dz morfodiferenciacién y citadiferenciacion en el desarrollo
de las gléndulas salivales,



B, Desarrollo

Durante el ultimo trimestre de vida fetal, las celulas
epiteliales orales especificas son inducidas para agruparse,
proliferar e 1niciar una ligera sintesis de protelinas salivales

secretorias.

El desarrollo en patrén ramificado de las glandulas salivales es
inducido por un estimulo de tipo instructivo. Una vez establecido el
patrén ramificado se inmicia el desarrollo de las células secretorias.
Las primeras fases en el! desarrollo de las células secretorias se
caracteriza por un aumento en la sintesis de proteinas secretorias
as1 como el desarrollo de estructuras especificas para la continua
produccién y almacenamiento de proteinas secretorias, dicha capacidad
termina de desarrollarse unas semanas antes del nacimiento.

Los pasos subsecuentes en el desarrollo glandular y de las
células secretorias son controlados pour estimulos permisivos gque
modulan los procesos bésicos ya establecidos.

3. Interacciones epitelio-mesenguimatosas en la morfogénesis de
las gl&andulas salivales.

El desarrollo de las glandulas salivales.se inicia en centros de
celulas epiteliales rodeados por una malla densa de ceélulas
mesengquimatosas que continda creciendo hasta la formacién de un tallo
o tronco que serd el precursor del sistema de conductos excretores,
lo que termima en una masa celular a marnera de boten que es el
precursor del sistema de conductos intralobulares y del
compartimiento acinar.

El botéen celular primario continua desarrolldndose en una malla
mesengquimatosa que lo separa del tejido conjuntivo circundante; mas
tarde s=e forman de tres 2 cinco ramas primarias, las cuales
establecen el patrén ramificado clésico glandular; posteriormente las
ramas recien formadas se alargan, aumentan de tamalo y eventuaslmente
forman lébulos dentro del parénquima glandular. (Cutler y Gremski;
1991) .

El mesenquima ejerce control sobre el comportamiento del
epitelio salival a través de la produccion y destruccion de moléculas
1ncluyendo proteoglucamnos como heparéan sulfato, condroitin sulfato,
as{ como laminina, coldgena tipo IV, fibromectina, sinmdecan vy
entactinay muchos de estos componentes i1nteractdan con otros del
tejido conjuntivo como son: colagena tipo I y Il y con los
receptores especificos de la membrana de las cé¢lulas epiteliales.
(Cutler y Gremski1j; 1991).
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La membrana basal es una estructura dindmica que cambia su
composicion durante el desarrollo y estd en constante remodelacion.
"El papel de 1a membrana basal en 1a transduccién de seRales
instructivas o permisivas provenientes de la matriz mesenquimatosa
adyacente es muy importante en la morfogénesis y citodiferenciacién
de las glandulas salivales. (Cuttler y Gremskij 1991,

Grobstein sugiere que la induccidn de la morfogénesis
aparentemente es causada por macromoléculas difusibles, que son
producidas por la cdpsula mesenquimatosa. Cutler y Gremski (1991)
informaron que la col&gena producida por la cépsula mesenquimatosa es
una molécula muy importante en la regulacion y mantenimiento del
patron ramificado de la glamndula submandibular.

Para la morfogénesis de las glandulas salivales se requiere de
la sintesis y deposicidn de colégena tipo I y 111.
Los proteoglucanos y la coldgena tipo 1 son piezas claves para el
desarrollo terminal de las ramificaciones, algunos estudios indican
que cambios en los glucosaminoglucanos incrementan la degradacién de
la membrana basal. .

Se ha demostrado que en la morfogénesis el cambio que sufren los
glucosaminoglucanos esta controlado por una hialuronidasa neutra con
especificidad para el &cido hialurenico y el condroirtin sulfato; el
cual por accisén de 1a hialuronidasa cambia de condroitin sulfato a
heparan sulfato. (Cutler y GBremskij 1991),

El estroma circundante puede afectar 1la sintesis, ensamble y/o
rompimiento de la membrana basal, en este caso el mesénquima y 1la
matriz extracelular de la membrana basal trabajan en conjunto para
controlar y 'regular la morfogénesis de las glandulas salivales.

4. Interacciones epitelio—-mesenquimatosas en la diferenciacion
de las células secretorias.

La diferenciacion de las células secretorias se 1nic:ia -una vez
establecido el patrén ramificado caracteristico.
Contactos directos entre las células epiteliales y me59nqu1matosas de
la glandula salival en desarraollo juegan un papel muy importante en
la iniciacién de una serie de eventos que llevan a cabo la
diferenciacidén de las celulas secretorias dentro de las gléndulas
salivales.

Est4 claro gque multiples moléculas de la matriz extracelular
estan involucradas en la regulacion de la morfogénesas %
diferenciaciéen de las células secretorias.



Todas las glandulas salivales se desarrollan de igual maneraj su
formacien comienza con la proliferacion de un cordén sélido celular
desde el epitelio del estomodec dentro del mesénquima subyacente,
dicho cordén se extiende dentrc del mesénquima y se ramifica
profusamente, la canalizacién se realiza por la degeneracisn de sus
células centrales formando asi el scistema ductal y las pilezae
secretorias terminales. Todos los elementos formados de tal epitelio
constituyen el parénquima glandular; por su parte el mesénquima se
diferencia para formar el tejido corjuntivo de la glandula o estroma,
se eabe que dicho meséngquima :uega un papel 1mportante en la
diferenciacion de las glandulas sali:vales ya que es necesario para la
diferenciacién del ep:itelio glandular. (Ten Cate; 1986).

5. Desarrollo de las gladndulas salivales.

Glandula Pardtida.—- Comiemnza & desarrollarse entre la cuarta y
sexta semanas de vida embrionaria, esto es cuando el crecimiento ha
llegado 23 la region cercana a ia rama mandibular; el conducto
principal comienza a ramificarse litremente en los cordones celulares
principales los cuales formaran las divisiones del conducto excretor
y los canductos terminales.

Blandula Submandibular.- Se cesarrcolla a fines de la sexta
semana como cordones celulares apa-eados, cada cordon representa el
conducto principal de la glandula del lado correspondiente, tiene
origen cerca de la linea media, debajo de la lengua, el conducto se
desarrolla a lo largo del piso de la boca, luego hacia la superficie
empujando el borde del misculo milechioideo antes de que se ramifique.

Glandula Sublingual.- Se oraig:na entre la octava y doceava
semana al i1gual que las glandulas salivales menores.

Tabla 1. Desarrollo de las gléandulas salivales.

Glandula Inicio de desarrollo Ramificacisen Canalizacisén
Parsétida 40 dias IU 3 meses IU & meses IU
Submandibular 45 dias 1U 3 meses IU & meseg IUY
Sublingual 48 dias IU 3 meses IU &6 meses I[U

- Accesorias 50 dias IU 3 meses IU & meses IU

IU: Intrauterino.
(Adaptado de Lépez Aceveda; 1979).
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CAPITULO I1
ANATOMIA

Las glandulas salivales se pueden clasificar en dos grupos que
- de acuwerdo a su ubicacién son:

—~Las principales o mayores que son las pardtidas, submandibulares y
sublinguales.

—-Las secundarias o accesorias que son labiales, yugales, linguales y
palatinas.

También de acuerdo a su secrecion las glandulas se clasifican en
tres categorias.

-Blandulas de secrectsn Mucosa, que son las que elaboranm una
secrecion viscosa, que contiene un alto porcentaje de mucinas.

—Glandulas de secreci1én serosa, cuya secrecién es un liquido acuoso
carente de moco pero gue contiene sales, proteinmas y las enzimas
amilasa, lisozima, peroxidasa, ribonucleasa y desoxirribonucleasa.

-Gléndulas de secrecieon mixta, son aquellas que contienen tanto
celulas serosas como mucosas por lo que su secrecisdn es un liquido
viscoso que contiene mucinas, sales y enzimmas.

Las glandulas salivales menores, en numero de 400 a 500, estan
distribuidas en toda la mucosa bucal, encontrandose en todas las
reglones a excepcilon de la zona anterior del paladar duro y la encia
bucal y lingua! en ambcs maxilares.

1. Glandula Pardétida.

Es la glandula mas grande, se encuentrsz situada enfrente de la
oreja, por detrds de la rama de la mandibula, pesa entre 14 y 28
gramos, estéd 1ntimamente asociada a varias ramas del nervio facial,
su conducto excretor corre hacia adelante a través del masetero y es
el llamado conducto de Stenon, el cual se abre en una papila ubicada
en el carrilleo a8 la altura del segundo molar superior, Ssu secrecién
es principalmente serosa (Testut y Latarjet; 1982).



2. Glandula Submandibular.

Es una glandula mixta ubicada en la parte posterior del piso de
la boca, apoyéandose contra la cara mesial del cuerpo de la mandibula,
su conducto excretor llamado de Wharton mide aproximadamente S5 cm. de
longitud el cual corre kacia adelante para abrirse en la punta de la
papila sublingual; el peso promedieo de la gl&ndula es entre 10 y 15
gramos. Por su tipo de secrecién se considera como una glandula
predominantemente serosa (Testut y lLatarjet; 1982).

3. Glandula Sublingual.

Es una glandula en forma de almendra ubicada en 21 piso de boca
entre el borde de la lengua y los dientes, su peso aproximado es de 3
a 4 gramos, su conducto es el de Bartolini y ademds poseé numerosos
conductos accesorios. Es una glé&ndula con un marcado predominia
mucoso (Testut y tLatarjet; 1982).

4, Glandulas Accesorias.

Las glandulas accesorias o menores se estiman entre 600 y 1000,
s0on pequerdas masas glandulares que ocupan la submucosa a todo lo
largo de la cavidad bucal, en los Gnmcos sitiocs donde no se
encuentran son dentro de la encia y en 1la porcien anterior del
paladar duro, especialmente en las rugas palatimas.

De ellas las glandulas labiales se distribuyen en la mucosa de los
labios superior e i1nferior, son.de t:ipo mixto.

Dtras son las yugales © bucales ubicadas en la mucosa de las
mejillas, también sorn mixtas.

Hay ademas otro tipo las glosopalatinas que se ubican en el extremo
posterior de las glandulas sublinguales.

Glandulas de la Lengua.
Son un grupo 1mportante de glandulas tales como:

~Las glandulas de Blandino de Nuhn localizadas a cada lado de la
linea media cerca de la punta de la lengua. La porcion anterior de
dicha glandula contiene tubulos secretores con solo células
seromucosas; su parte posterior estd formada por ramificaciones de
los tabulos mixtos con ceélulas mucosas con peguernas medias lunas
seromucilnosas.
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-Las glandulas de Von Ebner son las gl&ndulas linguales posteriores
las cuales se abrenm en el surco que rodea a las papilas caliciformes
Las porciones secretoras de éstas glandulas son tdbulos ramificados
que cont:enen sdlo células serosas, cuya secrecion fluida sirve para
lavar el surco que rodea a las papilas caliciformes y sSus
carrespondientes botones gqustativos.

Otras son las glandulas de la base de la lengua y las gl&ndulas
palatinas; ambas son de tipo mucoso.

Tabla 2. Las glandulas salivales de la cavidad bucal.

Glandula Tipo de secrecian Numero Conducto
: excretor

Parétida Serosa 2 Stenon
Submandibular Princ. serosa 2 Wharton
Sublingual Princ. mucosa 2 Bartolim
Sublinguales Princ. mucosa 10-20 Rivini
menores

Gl&andulas del labio Princ. mucosa variable Independ.
Blamdulas del Princ. mucosa variable Independ.
carillo

Glosopalatinas Mucosa variable Independ.
Linguales anteriores Mixta : 2 Independ.
Von Ebner Serosa 25-40 Independ.
De la base de la Mucosa variable Independ.
lengua

Del borde posterior Mucosa variable Independ.
de la lengua

De la mitad posterior Mucosa 250 Independ.
del paladar duro

Del paladar blando y Mucosa 100-125 Independ.
la avula

Del &area retromolar Mucosa variable Independ.
Princ: Principalmente Independ: Independientes

(Tomado de Lépez Acevedo C. Manual de Patologifa Oral; 1975).

Tabla 3. Inervacion de las glandulas salivales mayores

Glandula Imervacisn Inervacion Imervaciosn
simp&tica parasimpatica sensorial
Parstida Ganglio cervical IX par, ganglio V par
superior 6tico '
Sublingual ¥y Ganglio cervical VII par, ganglio V par
Submandibular superior submandaibular

(Tomado de Lopez Acevedo C. Manual de Patologia Oraly 1973).
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CAPITULO I1I

HISTOLOGIA
Adenémero (Acino). Células Serosas.
Celulas Mutosas.
Células Mioepite-
liales.
Paréngquima,
SistemaDuctal. Conductos Intercalares.

Conductos Estriados. -
Conductos Terminales.

Ladmina o Membrana Basal.

Estroma Capsula Fibrosa y tabiques interlobulillares.
Tejido Conjuntivo Laxo.

Elementos Celulares.

HMictologicamente las glanmdulas salivales constan de dos elementos
principales: : ’

Uno formado por el parénquima y el otro por el estroma.
1. Parénquima.

Constituye la porcién funcional de la glandula, por su faorma se
le suele comparar con un racimo de uvas. La unidad fisiolégica minima
del parénquima glandular se compone de un adenémero (acino, pieza
secretoria terminal) y conductos excretores.(Fig. 2)

(Russ-Reith; 1992).







Por el tipo de su secrecién podemos clasificar a las glandulas en
tres tipos que son:

1.- Serosas, que son formadoras de un liquido acuoso carente de moco,
y que contiene sales, protef{nas y las enzimas: amilasa,
lactaoperoxidasa, lisozima, lactoferrina, antiquimiotripsina,
antitripsina, desoxirribonucleasa, ribonucleasa.

2.~ Mucosas, que elaboram una secreci1én viscosa con grandes
cantidades de mucina. (Fawcett; 1989).

Z.- Mixtas, que en su estructura contienmen células mucosas y Serosas
por lo que su secrecién es un liquido viscoso que contiene mucina,
sales y enzimas tales como: fosfatasa alcalina, estearasas no
especificas, ribonucleasas, calicreina y la enzima deshidrogenasa del
dci1do lactico. (Mart{mez-Madrigal y Micheauj; 1989).

A. Adensomeros Glandulares.

Dichas estructuras presentan gran diversidad en cuanto a tamafao,
forma y nuamero de celulas. En cuanto a la forma se ha visto que
pueden ser; de contornos simples, contornos tubulares y/o poligonps
multilobulares; que son un conjunto de células piramidales dispuestas
alrededor de una luz central, rodeadas por cé&lulas micepiteliales y
por una l&mina basal,

Los acinos estdn compuestos por celulas serosas 6 mucosas,
ademas algunos acinos mucosos presentan un casquete de ceélulas
serosas llamado semiluna serosa o "Medias lunas de Giannuzzi".
(Fawcett;1989). ’

a) Células Serosas.

Son células piramidales con su 4pice situado hacia 13 luz
central, tienen nucleo esférico basal, su ci1toplasma se tife
intensamente con Hematovilimna-Eosina (HE), presenta granulos de
csecreclon basefilos que corresponden a grénuleos de cimégeno.

A las ceélulas serosas se les caonsidera como celulas
especializadas:- para la sintesis, almacenamiento y secrecion de
proteinas por 1lo que presentan grandes cantidades de reticulo
endoplasmico rugosoc (REr) y un aparato de Golgi prominente.

Los gré&nulos de secrecion elaborados por dichas células son
evacuados por exocitésis cuando migran hacia la porcion apical de la
célula y su membrana se fusiona con la membrana plasmatica de 1la
célula secretoria; de ésta manera el contenido del grénulo se libera
a la luz central del acino.
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Canaliculos intercelulares
en corte transversal

Canalficulo intercelular
bordeado por microvellosidades

Aparato de
" Golg:

Granulos
seromucosos

Nuc ieo
Fig. 3. Ceélula seromucosa. Diagrama que muestra una celula en un
corte y por delante wvarias . celulas en tres dimensiones, Las
extensiones de 1os podocitos, los caliculos i1ntercelulares v el

aparato sintético de 1z célula. (Adaptado de Ten Catej 1586).
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Las células secretorias establecen una relacién compleja con la
l&mina basal, ya sea una relacién directa o bien a través de un
espacio que se forma por los maltiples plegamientos de la membrana
plasmatica, tal es el caso de la glandula submandibular gue aparece
como una estrella de muchas puntas. Lateralmente la célula secretoria
se relaciona con sus adyacentes por medio de complejos de wunion
dentro de 1los que se encuentran: unlén estrecha (zénula ocludens),
untéen i1ntermedia (zonula adherens) y un desmosoma {(macula adherens).

La superficie de la célula serosa que bordea la luz central y
los canaliculos presenta microvellosidades que se extienden dentro
del espacio luminal y canalicular, {(Ten Cate; 198é4).

La secrecidon de dicha célula contieme proteinas tales como la
amilasa, ptialima, y también enzimas como la fosfatasa adcaida,
estearasas, glucoronidasas y galactosidasas (Steifert; 198&) y otras
enzimas antibacterianas como lisozima y lactoferrina. (Fig. 3
(Martinez-Madrigal y Michezu; 1989).

b) Célula Mucosa.

Son celulas piramidales con nacleo basal aplapado, su porcién
apical no se tiRe intersamente con HE, por su mayor contenido de
carbohidratos, por lo tanto sus complejos de Golg: son mucho mas
prominentes en comparacien con la célula serosa debido a su
metabolismo de carbohidratos mas desarollado, el RET y las
mitocondrias son menos desarrolladas. (Ten Cate; 1986)

Las células mucosas se concentran cerca del conducto i1ntercalar,
encontréndose rodeadas por formaciones de células serosas (medias
lunas), por 1o que se encuentran canaliculos 1ntercelulares que
llegan a las células de la media luna.

Su material secretor se acumula en gotitas de mucigeno gque contienen
mucinas Aacidas y neutras en concentraciones variables., (Fig. 4)

c) Células Mioepiteliales.

No se sabe con exactitud cual es el origen de esta celula, se le
puede considerar como de origen epitelial ya gue siempre se localiza
entre la célula parenguimatosa y su lamina basal; aunque se ha visto
que esta celula posee funciones y estructuras de célula
mesenquimatosa. Por su estructura y funcién suele compararsele con
las células del miasculo liso.

La ceélula mioepitelial es wuna célula de forma estrellada, presenta
prolongaciones citoplasmicas que se extienden rodeando a la celula
epitelial en forma de red contractilt. (Fig. 5)

Su citoplasma se considera separado en das porciones:

-Una filamentosa.
-0Otra no filamentosa.
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Canmaliculos

‘Aparato de intercelulares

Galg:

Canaliculos i1ntercelulzres
corte transversatl

Granuics
sECratoripgs

. . fliaques
Reticulo endoplésmico pasales .
ruQoso

Fig. 4. Esgquematizacisn histolsoiza de dos células mucosas =n corte
de diferenzes estadios de su clclo secretor. (Adaptado de Ten Cate;
1983, : .



Célula mucosa

Filamerntos

Celula migeprtelaral

Fig. 5. Diagrama general de una célula mioepitelial vista por dos
laoos 31stintos. (Adaptado de Ten Cate; 19860,
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La filamentosa contiene miofilamentos de actina, miosina vy
tropomiosina (similar al musculo liso), también haces de
tonofilamentos y ' tonofibrillas adheridos a los desmosomas, Su
. ci1toplasma tiene actividad de ATPasa y de fosfatasa alcalina.
(Martinez -Madrigal y Micheau, 1989).

La no filamentosa posee un ndcleo central, poco REr, ribosomas y
lisosomas, no son frecuentes las mitocondrias, su citoplasma contiene
glucégeno y glébulos de grasa neutra.

La célula mioepitelial se localiza en el espacio comprendido
entre la lédmina basal y la membrana plasmét:ca de 1a célula epitelial
y también en relacion con los conductos i1ntercalares; generalmente
existe ura célula micepitelial por cada pieza secretoria terminal,

Funciones.

i.- Sirven como soporte de las células secretorias previniendo su
sobredistencien a medida que se acumula material en su citoplasma.

2.- Contraerse y aumentar el disdmetro de los conductos intercalares,
bajando o elevando su resistencia al flujo salival.

I.- Ayuda a 1la ruptura de las células acinosas empaquetadas de
secreclon mMucosa.

4,.- Contribuye panra la elaboracidén de la lamima basal; secretando o
formando &cidos, glucosaminoglucanos, como acido hialuronico, heparan

sulfato, condroi1tin 4-culfato y condroi1tin é-sulfato.
(Ten Cate; 1986).

B. Sistema Ductal.

Las glamdulas salivales vierten sus secreciones hacia la cavidad
bucal a través de un si1stema de conductos que va modificando las
concentraciones de agua y electrolitos. (Fig. 6 y 7)

Dicho sistema ductal consta de tres clases de conductos:

~ Conductos Intercalares.

- Conductos Estriados.

- Conductos Terminales.

Por su actividad metabdlica los conductos pueden ser:

- Secretores, que comprenden a los conductos intercalares y
estriados. .

- Excretores, que comprenden a los conductos terminales.
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Conductos Excretores

Conductos Estriados

Fig. 6. Diagrama del sistems de ccnductos y acinos de una glandula
salival., (Adapctasdo de Temrn Cate; 198&%.

Concuctg interczlar

Conducto Excretor

Congucto E=striade

Fig. 7. Representacicn hiztologica Z=] s:stema ductal. (Adaptado de
Fawcett; 1989, ) :
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a) Conductos Intercalares.

Constituyen la primera porcién del sistema de conductos por el
que pasa la secrecién salival, se encuentran en estrecha relacisn con
los acinos; son estructuras de pequefo diametro, cublertos por
epitelio cdbico, poseen nucleo central y poco citoplasma, presenta
REr, aparato de Golgi: y en ocasiones granulos de secrecién; ademds de
microvellosidades gque se proyectan. hacia l1a 1luz del c¢conducto.
Lateralmente sus células se unen por medio de complejos de unién y
desmosomas ¥y est&n cubiertas por una capa de células mioepiteliales.

Existen marcadas diferencias estructurales entre los  conductos
intercalares de las glandulas labiales y del paladar blando con
respecto a disposician, localizacioan, largo, didametro y -espesor
epi1teli1al; por ejemplo:

La forma més simple del conducto estd revestida por un epitelio
cdbico simple, tal es el caso de las glandulas salivales del paladar
blando; en tanto que es mas prominente en las glandulas salivales de
secrecion acuosa como la glandula paratida. Los conductos
intercalares son cortos en la glandula submandibular y largos en la
parétida. (Ten Cate; 1984). (Fi1g.8)

b) Conductos Estriados.

El conducto estriado es la continuacidn del conducto intercalar.

Se encuentrs revestido por epirtelio cil{indrico, con niacleos
centrales, citoplasma eosinéfilo, que contiene pocas wvesiculas
dispersas, REl, lisosomas y ribosomas libres. Su citoplasma contiene

enzimas, como succinil-hidrogenasa, ATPasa y anhidrasa carbénica. La
superficie luminal presenta pocas microvellosidades. (Ten Catej 19B6)

Se ha visto que las celulas del epitelio del conducto poseen
maitiples repliegues profundos de su membrana plasm&tica y
mitocondrias alargadas junto a dichos repliegues; en tanto que en la
reglon basal las células poseen pliegues que se i1nterdigitan con los
pliegues laterales de las ceélulas vecinas; a las que se encuentran
unidas par complejos de union y desmosomas.

Los conductos estriados se encuentran siempre rodeados por vasos
sanguineos orientados longitudinalmente. (Ross—-Reiths 1992).

Se ha visto que 1los conductos estriados en la glandula
submandibular son m&s largos que en las otras glandulas. (Fig.9)
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i

Fig. 8. Disgrama de una c2lul: del conducto i1ntercalar. (Adaptado de
Ten Cates; 1986).



Fig. Q. Diagrzmz de= urz celuls del comogucto estriado. (aozpfado de
Ter Cate; 19Bo).



- 33 -

¢) Conductos Interlobulares o Terminales.

Constituyen la continuacién de los conductos estriados y son los
que llevan directamente la secrecién salival a la cavidad bucal.
La compos:icién histolégica del conducto varia conforme se va
acercando a la cavidad bucal. Cerca de los conductos estriados es un
epitelio pseudoestratificado cilindrico y pueden encontrarse algunas
células calici1formes; conforme el conducto aumenta de diametro el
epitelio se torna pseudoestratificado cilindrico y ya cerca de la
desembocadura a la cavidad bucal es de tipo estratificado plano.

Lamima Basal.

Las estructuras epiteliales son delimitadas por la lamina basal
que es producida por el epitelio y contiene &cido hialurénico vy
proteoglucanos.

2., Estroma.

El tejido conmjuntivo forma al estroma que sostiene al parénquima
glanmdular, en las glandulas salivales accesorias su presencla’ es casl
imperceptible en tanto que en las glandulas salivales principales se
encuentran rodeadas por una cépsula de tej)ido conjuntivo del cual
parten tabigques que dividen al parénguima glandular en lébulos vy
lobulillos; por dichos tabiques circulan vasos sanguineos de gran
calibre y los conductos sxcretores mayores.

(Ross—Reith; 1992).

El tejido conjuntivo laxo es el que se encuentra rodeando a los
acinos y a los conductos intralobulillares, en el cual se encuentran
principalmente linfocitos y plasmocitos (formadores de IgA
secretoria)l. (Ross~Reaths 1992).

Entre los elementos celulares del tej)ido conjuntivo encantramas:
fibroblastos, macréfagos, mastoci1tos, células adiposas y plasmocitos,
inmersos todos en wuna matriz extracelular de fibras colégenas vy
sustancia fundamental formada por glucoproteinas y proteoglucanos.
(Ten Catej; 1986).

1
Se han visto fibras de oxitaldn en glandula submandibular y en
las gléndulas salivales menores.



Funciones.

1,- Estabiliza la estructura lobular,
2.- Transporta metabolitos en el sistema vascular aferente vy
eferente

J.— Transmite estimulos por las vias nerviosas auténomas.
(Seifert; 1986&6).

Se puede considerar la existencia de células indiferenciadas de
citoplasma claro, con pocos organelos, con granulos de glucégenc que
se les considera encargadas de la regeneracion, éstas son llamadas
células claras.

3. Inervacion e Irrigacidn.

La actividad secretoria esta controlada por 1mpulsos de nervios
secretomotores de fuentes simpéticas y parasimpéticas. Al penetrar et
nervio en la glandula <salival sigue el trayecto de los vasos
sanguineos, se ramifica en haces mas pequenos hasta formar un plexo,
adyacente al parénguima.

Hay dos tipos morfolégicos diferentes de inervacien:

1.~ Los axones permanecen separados de l4s células secretoras por la
membrana basal.

2.- Los axones penetran la membrana basal y corren entre las células
secretorias.

El flujo salival esta controlado par estimulacién nerviosag la
estimulacion parasimpatica (alfa adrenérgica) produce una secrecien
ecuosa por la mayor liberacion de agua y electrolitos; en tanto gue
la secrecion simpStica (beta adrenérgica) produce una secreclén mas
espesa por la mayor concentracion de proteinas.

Irrigacién.

Las glandulas salivales estan ampliamente irrigadas ya que el
99Y% de su secrecisn es agua.

Una o mas arterias penetran a la gl&ndula, se dividen en
arteriolas y 2 su vez en redes capilares, los cuales se encuentran en
mayor. proporcion alrededor de leos conductos estriados que es donde se
realiza el intercambioc idnico y menos en los sistems secretorios
terminales.

El retorno venoso se realiza por venas acompafantes; hay anastomosis
arteriovenosas en relacién con la circulacién acinar. (Fig.10)
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Fig. 10, Diagrama que muestra la relacion entre los vasos sanguinews
y las céliulas secretoras de lgs glandulss sativales. (Adaptado ce
Fawcebtt D.j; 19892,
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CAPITULO IV
F1S10LO0GIA

1. Formacien y Modificaciones de la saliva 3 su paso por células
y conductaos.

2. Componentes: A, Organicos
B. Inorganicos.
3. Sistema Inmune.
4. Control y Estimulagidon Nerviosa.
S, Factores que alteran la composicien salival,
6. Funciones de la salaiva.

1. Formacien y Modificaciones de la saliva a su pasc por células
y conductes.

La saliva es un fluido viscoso, incoloro y opalescente, de alta
densidad y ligeramente &cido (pH de 6.3 a 6.8).
La secrecion diaria de saliva varia diariamente entre 800 y 1500 ml,

Se ha visto que algunas glandulas producen mezclas de iones en
SUs sSecreci1ones, para 13 produccion de dichas secreciones las celulas
hacen uso de diversos mecanismos de bombeo, de manera que en algunas
momentos el transporte activo de iones sodio es suprimido para ayudar
a la movilizaci16n de otros iones o de agua.
Se sabe que los sistemas de transporte de 1o0nes estdan basados en la
estructura glandular. (Ferguson; 1988).

La secrecidén salival se lleva a cabo en dos etapas:

A. La primera etapa 1ncluye a los acinos (secrecisén primaria).
B. La segunda etapa incluye a los conductos salivales.

A. Secreciadn Primaria.

En 1los acinos de las glandulas salivales se forma la llamada
secrecién primaria, la cual contiene ptialina, mucina y una solucién
de 1ones cuya concentracion la hace muy similar al fluido
intersticial.

Se sabe que cuando las células san estimuladas por
neurctranemisores activan reacciones enzimaticas que ocasionan que
las paredes celulares se hagan mas permeables a los iones potasio. Lo
cual ocasiocna un flujo 1inicial de iones potasio, seguido por la
activacién de sistemas de cotransporte en las membranas, los que
acarrean iones de sodio, potasio Yy cloro simultaneamente hacia el
interior de la célula, dicho proceso requiere de la movilizaciaén de
ATP coma fuente de energia.
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Por otra parte se ocasicné la acumulacién de 1ones cloro en las
células, los cuales se difunden a través de la membrana celular
apical hacia la luz de los tubulos.

La carga negativa del cloro crea un gradiente que moviliza al
sodio, asi dichos movimientos iénicos creanm un gradiente osmético por
deba jo del rnecesario para la difusidén del agua de tal forma que el
fluido primario es similar en composicidén al flufido extracelular.
(Ferguson; 1988).,

B. Secrecion en los canductos.

A medida que la secrecién primaria fluye a través de los
conductos se llevan a cabo dos procesos importantes que modifican la
composicion i1omica de la salivat

1) De la secrecidn que 1nicialmente era isoténica se reabsorben

activamente iones sodio desde todos los conductos salivales que
secretan de manera activa iones potasio hacia su interior, pero a
menor veloci1dad que la reabsorcion de sodio, de esta manera se reduce
el sodio y se 1ncrementa el potasio.
El gran exceso de reabsorcidén de sodio crea negatividad aproximada de
-70 mv en los conductos salivales, lo que hace que se reabsorban de
manera pasiva lones cloruro; por lo tanto la concentracién de cloro
disminuye a un nivel muy bajo simultaneamente con 1la disminucién del
sodio.

2) Los iones de bicarbonato son secretados por el epitelic de
los conductos; el resultado neto de éstos procesos de transporte
activo es que en condicieones de reposo las concentraciones de sodio vy
cloruro en la saliva solo son aproximadamente de 15 meg/litro cada
una, en tanto que la concentracisen de iones potasio es de unos 30
meq/litro, lo cual es 7 veces mayor a su concentracisn en el plasmaj
y la de iones bicarbonato es de 50 a 70 meg/litro lo cual es de 2 a 4
veces su concentracidn en e}l plasma.

(Fergusonj; 1988),

Estos cambios 1iénicos dan por resultado 1la formacién de una
soluecidn hipotéenica.
Se ha observado que como resultado final de las modificaciones
tubulares de la secrecidén el Fflujo lento de la saliva contiene poce
sodio o cloros en tanto que cuando se incrementa la velocidad de
flujo la concentracién de dichos iones aumenta sensiblemente.
(Guyton; 1992). (Fig. 11)
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Fig. t1. Control de la secrecién salival = nivel ceiular, (Szaptadoe
de Ferguson, !%88).



2. Componentes.

La saliva es un fluldo complejo que en estado natural es labil y
homogénea, contiene aproximadamente 99% de agua y la forman ademas
mucinas (glucoproteinas) largas y cortas, electrolitos, enzimas, etc.
todos estos componentes se pueden clasificar dentro de dos grandes
gQrupos:

A. Componentes Orgdnicps.
B. Componentes Inorganicos.

El contenido org&nico es aproximadamente de 5 gr/litroy en tanto que
el 1norgénico es de 2.5 gr/litro (Tabla 43}.

1.~ Componentes Orgénicos.

a) Glucoproteinas ~ Mucinas - Mucima glucopro
teica 1 (MG1)

-~ Mucina glucopro-~
teica 2 (MGB2)

b) Proteinas del plasma sanguineo: albumina,
IgG, IgM, IgA,
alfa y gama glo-
bulinas.

¢) Enzimas caracteristicas -~ Alfaz-amilasa

~ Lisozima
d) Otras Enzimas

e) Parotin.

f) Proteinas con actividades de factores de
coagulacioen.

g) Sustancias de grupo sanguineo.
h) Anti{geno Lewis.
2) Componentes no proteicos.
a) Glucosa.
3) Lipidos.
4) Componentes de bajo peso molecular.
S) Componentes nitrogenados.
&) Otros componentes. ~ Citratos y Lactatos.
- Vitamima C.

- Complejo vitaminico B.
- Vitamina K.



2.- Componentes Inorganicos.

1) Sodio (Na).

2) Potasio (K),

3) CQalcio (Ca).

4) Cloro (Cl).,

5) Bicarbonato (HCO3).

&) Tiocinato.

7)Y lodo (I).

8) Fosforo (P) y Fluor (F).,

1. Componentes Org&nicos.

Estudios realizados en 1los ultimos 20 afos han demostrado que
las secreciones de las glandulas salivales mayores contienen diversas
familias de moléculas. Hay familias originadas de células acinares
as!{ como productos sintetizados por las células de los conductos o
del estroma. (Levine y col.; 1987)

Productos de ceélulas Productos de celulas ducta-
acinares les y estromales.
1.- Mucinas (m) 1.- Lactoferrina.
2.- Proteinas y glucoproteinas 2.— Lisozima,
ricas en prolina. (S). 3.- Peroxidasa salival.
3.~ Péptidos ricos en 4,- Calicreina.
histidina (S). S.- IgA secretoria.
4,- Fosfoproteinas que contienen

cisteina (S),
S.- Am:ilasa (S).
&.- Estearina (8).

rigen de céluias mucosas.
rigen de células seropsas.

00

Cada familia antes mencionada la componen varios miembros con
funciones bioquimicas en comin. Las diferentes familias pueden tener
funciones comunes; no obstante dichas funciones por si{ mismas pueden
ser especificas. Por ejemplo, las glucoprotei{nas enriguecidas en los
reciduos terminales con 4&cido sidlico (mucinas) pueden interactuar
con microorganismos estructurales adherentes con &cido siélico.
Mientras que otras que contengan residuos terminales de galactosa
(glucoproteinas ricas en prolina) pueden interactusr con
microorganismos con estructuras adeherentes que contengan galactosa.
{Levine y col.; 1987).



1.- Proteinas.

El contenido total de proteinas en toda la saliva es
aproximadamente de 2.2 gr/litro; siendo su concentracién mayor en la
saliva de las sublinquales y accesorias, y menor en la submandibular,

1) Mucinas.

Las mucinas salivales son glucoproteinas de alto peso molecular
proaucidas por las células mucosas de las glandulas salivales mayores
y menores.  (Cohen y ceol.; 19B9). Llas cuales juegan un papel muy
importante en 1la proteccién de las superficies orales (Tabak vy
col.;1982); actiuan como barreras permeables proveeén de viscosidad y
lubricacien; se unen con la hidroxiapatita sintética y controlan el

crecimiento y colonizacisén bacteriana. (Levine y col.; 1987).

En la saliva de las glandulas submandibular y sublingual se han
encontrado dos tipos estructural y funcionalmente diferentes de
mucinas que son:

~ Mucina glucoproteica 1 (MGl).- Es de alto peso molecular, larga,
con multiples subunidades glucosiladas y no glucosiladas con uniones
de disulfuro, cadepas largas de oligosacéaridos, bastante sulfato vy
menos acido si1alico, ademads 4cidos grasos covalentes,

Levine vy col.; 1987).

- Muci1na glucoproteica 2 (MG2).~Es de bajo peso molecular, es una
molécula pequefia compuesta por una cadena peptidica sencilla,
uni forme, glucosilada, contieme menos sulfato pero mas &cido sislico
gue la MGB1!.

Algunos estudios han revelado la presencia de mucinas entre las
células de los acinos de la glandula submandibular; dichas mucinas
incluyen mucinas neutras, mucinas sulfatadas, carboximucinas vy
sialomucinas. (Cohen y col.j 1989).

Funciones.

- MG1. Formacioén temprana de una capa de tejido.
a) Barrera de permeabilidad.
- Proteccidén contra la desecacidn.
- Proteccidn contra el medio ambiente.

b) Viscoelasticidad.
c) Lubricacian.

d) Concentracién de moléculas protectoras en la
interfase con el medic ambiente.
-~ Lisozima.
- 1gA secretoria.
- Fosfoproteinas.
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- MG2. Farmacidn de una pelicula bacteriana,
a) Espacio libre entre los microorganismos.

b) Coagregacién.

~ Asialo MG2. Formacién tardfa o modificada de una cubierta
tisular,

a) Adhesion micrebiana.
b) Coagregacian,
Cuadro tomado de Levine y colaboradores; 1987.

Se ha demostrado que MG1 tiene mayor afinmidad por 1la hidroxiapatita
sintética que MG2Z. (Levine y col.; 1987).

b) Proteinas del plasma sanguineo.

La proporcién total de proteinas del plasma puede ser mayor del
20% de las proteinas salivales e incluyen:

- Albumina

- Gamaglobulina G (1gG).

- Gamaglobulina M (IgM).

- Gamaglabulina A (IgA).

- Algunas gama y beta globulinas.

- Albumina: La albamina salival comprende del ! al 10% del total
de las proteinas salivales, un 1ncremento en el flujo salival se
asocla con disminucien en las concentraciones de albumina.

- Gamaglobulinas: ta IgA es 1la principal gamaglobulina
presente, hay algo de IgM y muy poco de IgG. La concentracion total
de globulinas es menor de ©0.5% de la misma en el plasma y no se ve
afectada por el ritmo de flujo. Las gamaglobulinas son sintetizadas
en la glandula probablemente por células linfaticas agrupadas
alrededor de los conductos. (Fergusonj; 1988).

c) Enzimas caracteristicas.
Que incluyen la alfa-amilasa y la lisozima.

- Alfa amilasa: Convierte o desdobla el almidén en maltosa, su
pH éptimo es de 4.8, siendo necesaria la presencia de iones de cloro
para su maxima actividad; forma aproximadamente el 30% del total de
las proteinas contenidas en la saliva de la pardtida; en la saliva de
la submandibular la proporcién es mucho menor al igual que en la
sublingual; siendo casi nula en las secreciones. Se ha visto que la
concentracién de la amilasa se incrementa con el ritmo de flujo.
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~ Lisozima: También llamada muramidasa, la cual actua sobre el
4cido murédmico que forma parte de las paredes celulares de muchas
bacterias; de all{ su i1mportancia en la proteccién antibacteriamna. Su
concentracien en la saliva de la pardtida es aproximadamente 10% del
total de las proteinas y es mayor en la saliva de la submandibular.

d) Otras enzimas.

Otras enzimas derivadas de 1la gléndula incluyen a 1la fosfatasa
acida, colinesterasa y ribonucleasa.

Adem&s la saliva de la parétida contiene una lipasa especifica y
a veces una lactoperoxidasa que interactda con tiocinato para formar
un producto con actividad antibacteriana.

En la saliva tambi1én se encuentran una gran variedad de enzimas
derivadas de la vida, degeneracién y muerte de leucocitos vy
bacterias; ellas incluyen: proteasas, aminopeptidasa,
carboxipeptidasa, lipasas, ureasa, glucoronidasa, hialuronidasa,
estearasas, (colinesterasas, fosfatasas, pirofosfatasas, sulfatasas)
enzimas glucoliticas y ribonucleasas &cidas y alcalinas.

(Fergusonj; 1988).

e) Parotin.

Se ha dado este nombre a una proteina con actividad hormonal
encotrada gen 12 saliva de la parétida; se dice que manteniene las
concentraciones de calcaio sérico por 1o que promueve la
calcificacion.

f) Protei{nas con actividades de factores de coagqulacian.

Incluyen proteinas tales como los factores de coagulacién VII
(Proconvertina), VIII (Antihemofilico AY y X (Componente
tromboplastinico del plasma, factor Christmas o Antihemofilico B) y
un factor plaquetario.

g) Sustancias de grupo sanguineo.

Las sustancias de grupo sanguineo son complejos carbohidrato-
protéicos presentes en las paredes celulares de células sanguineas
comprenden los grupos A, B y AB dichas sustancias son secretadas por
todas las gléndulas salivales con excepcién de la paroetida.



h) Anti{geno Lewis.

Otra sustancia de grupo sanguineo en la saliva es el grupo
Lewis, dicho antigeno fué encontrado en l{quidos corporales vy
absarbido por las paredes celulares, dicho antigeno es de dos tipos,
lewis A y Lewis B.

Otra actividad de los peéptidos encontrados en la saliva

incluyen en factor de crecimiento nervioso y un factor de crecimiento
epitelial.
La mayor parte de las moléculas proteinicas salivales contienen
aproximadamente el 75% de protefnas con prolina, glicina y &cido
glutémico como principales aminodcidos y aproximadamente 25% de
carbohidrato. (Fergusonj; 1988),.

Z2) Componentes no protéicos.

a) Glucosa: Se ha encontrado una pequefa cantidad de glucosa
libre en 1la saliva de las glandulas parotida y submandibular;
encontrédndose ademds otras hexosas. La concentracién de glucosa en la
saliva de la parétida ha si1do usada para presumir la concentracién de
glucosa en sangre.

3) Lipaidos.

El contenido de 1ipidos en la saliva es muy bajo pero se ve
aumentado en las células con paredes lipidicas.
En la saliva de la paréetida se han encontrado lipoproteinas,
diglicéridos, triglicéridos, colesterol y ésteres de colesterol.
Tambi1en se encuentran pequedas concentraciones de hormonas esteroides
identificadas por metodos i1nmunoléqgicos, dichas hormonas alcanzan 1a
saliva por ser liposoluples e 1ncluyen hormonas como cortisol,
estrogenos, progesterona, testosterona, DHEA y aldosterona.

4) Componentes de bajo peso molecular,

La saliva contiene alrededor de 18 amino&cidos libres siendo el
mé&s abundante la glicina, dichos aminodcidos provaienen de la ruptura
de proteinas por la accién de enzimas bacterianas.

Hay ademas alqunos péptidos pequefos incluyendo a la sialina que es
un tetrapéptido formado por glicina, licina, glicina y arginina; el
cual puede actuar como sustrato para la produccidn de &lcalis en la
placa dental. Y estearina que es un péptido largo que contiene
prolina, y actua como inhibidor de la precipitacion de sales de
calcio en 1la saliva.

(Ferguson; 1988).



5) Componentes nitrogenados.

Estos i1ncluyen a la urea, é4cido d4rico, amonia y creatimina.
La concentracién de urea en la saliva es de 1 a 3.5 mmol/litro y esta
relacionada con las concentraciones en plasma (1.7 3 7 mmol/litro),

o) Otros componentes.

Pueden ser ademas 1dentificados:
~ Citratos y Lactatos que probablemente resultan del metabolismo de
los carbohidratos; los lactatos se ven 1ncrementados enm particular
después del consumo de al:imentos.
- La vitamina C se encuentra en la sal:va no estimulada.
- El complejo vitaminico B y la vitam:ra K estén presentes pero en
muy pequefias cantidades.

I1.- Componentes Inorgénicos.

1) Scodio (Na).

Es e! 16n mas abundante en la sec-ecieon salival, aparece en la
secreci1on acinar en 140-1350 mmol/litro; cuando el ritmo de flujo se
1increments se elevan los niveles de soc:o hasta alcanzar los niveles
en plasma.

2) Potasio (K).

Los fluidos extracelulares ~cemalmente contienen bajas
concentraciones de potasio; pero sin erczargo los acinos salivales vy
el sistema de conductos excepto la parte final del mismo que se abre
en la cavidad bucal actuan para transpc-tar el potasio al interior de
la secreci1én asi las concentraciones de potasio en la saliva se
mantiener constantes entre 20 y 30 mmol 'litro.

3) Calcio (Ca).

Aproxi1madamente el 50% del calcio salival se encuentra en forma
i1énica, 2l remanente se encuentra formando complejos con fosfato,
citrato y lactato unido a proteinas como la amilasaj la unieéen con la
amilasa no es afectada por el pH; en tanto que la unidén con otras
proteinas se vuelve mds efectiva cuando aumenta el pH.

El contenido de calcio de la saliva de 1la parétida es aproximadamente
la mitad del presente en la saliva de las otras glandulas; ademas 1la
concentracion es mayor en la saliva no estimulada.

Los niveles de calcio en la submandibular puede exceder a los niveles
sangulneos lo cual sugiere la secrecion activa de calcio en 1la
saliva.



Tabla 4. Componentes argsnicos & 1norganmicos de la saliva.

N 0L PAROTIDA SUBMANDIBILLR

VARLMIZ ¥ SSTRULAR ESTIVUIADO 10 SSTIFUTARO ESTIVULADO 70 ESTINGLADD ESTINULADO
Velocidad de Flujo 0.33-0.5 1.72 1.5-2.3 0.0% 1.00 0.15 1.0

»1/ain)
FL 6.0 5.7 =6.2 arritn de 3.0 Se5 Tt 6.4 Ted
Ioar¢dnico
Zodao ’ ¥ 6§ =26 J2 13 -80 1.3 36 3 45
Totsdia 2 1) -0 22 13 +38 24 a u 17
calejo 1.35 0.5~ 2.8 1.7 0.2~ 4,7 1,05 1.6 1.6 2.4
Tagnesio ! 0.3 0,1= 0.6 0.4 0.2« G.6 Q.15 0.12 0.07 0.4
Clore 24 8 ~40 25 10 -5 22 28 12 25
Pcarbonmto 2.9 0.1- 4 20 4 =40 1 30 4 18
Pasfats 5.5 2 =22 10 2 -25 9 4 [ 5
Tiocinato 2.5 048~ 5.0 1.2 Od= 2,0
Yaodo (mmol/1) 4 2 .30 0.5 - 2.3 0.2 - 1.2 1 0.5
Plior (wzol/1) 1.5 0.2~ 2.8 H Ol 6.3 1.5 1.0
Orginico s
“rotefnas {gx/1)} 1,75 2.3 1.1
Albtdzine sérice (og/1) 5 10 40
s Globulinas (mg/%) 50 o0 &0
Uuconroteinae {gr/1) V.45 0.8 0.3
patlar {gr/1) 2.42 1.9 e.}
Lisoziza {&/1} 0.1 o
Cerbshidrutoa (gr/1) 0.27- U.40 2.45 0.3
Custancans de grupo sanguineo (myp/1) 10-20 [*] 10-20
Glucara (2m01/7) 0.02- 0.17 0.03 0.93
Tipados (ng/1: 20 0 20
Cortisol (mmoi/1} 2 =20
Aainadcados (ag/1) 49 10 2
Jrea (am01/1) 2.0 = 4.2 2.0 - 4.2 0.7 = 1.7
tmoniu {emol/?) 0.6 - 7.2 2.6 - 7.0 0.2 - 7.0

(Rpdaptado de Fergussh

D.,1988) .



4) Cloro (Cl).

Es el anién en mayor concentracién en los fluidos
extracelulares; su concentracisn en la secrecidén acinar es
aproximadamente de 100 mmol/litro.

5) Bicarbonato (HCDX).

Se | ha visto que en 1la saliva no estimulada la concentracidén de
bicarbgnato es muy baja; el bicarbonato es secretado activamente a la
saliva jpor lo que su concentracidén puede aumentarse por encima de &0
mmol/ljtro. El bicarbonato constituye el principal amortiguador de la
saliva

4) Tiocinato.
~ El| tiocinato es convertido por la lactoperoxidasa salival hacia
un hipotiocinato que es un producto con poder bacteriostético. Se ha
visto que la concentracién de tiocinato es mayor en la saliva de los
fumadores que en la de los no fumadores.

7)Y lodo (I).

El| iodo aparece en mayor concentracien en la saliva que en el
plasmal. Las glandulas salivales as{ como las glandulas tiroideas
concentran iodo por lo cual pueden ser usadas para estudiar el paso
del iodo por el cuerpo.

Fosfato y Fluoruro.

Casi todos 1los fosfatos en la saliva son 1norganicos. La
concentracién de fosfato es menor en cuanto mayor es el ritmo de

La saliva contieme 0.02 ppm ¢ 1.04 mol/litro de fluoruro esa

tema Inmune.

s glandulas salivales constituyen el sistema inmune de la
d bucal, actitan desarrollando protecciéen contra varios agentes
nos, asi como toxinas, por medio de la secrecion de anticuerpos
palmente IgA secretoria (IgAs); dicha inmunoglobulina se ha
rado presente en varios fluidos corporales como son: légrimas,

secreciones nasales, secreciones gastrointestinales, bilis vy
. (Kakizawa y col.jy 1973; Hayash:i y col.; 1989.).

princ
encon
leche
saliv
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Se bha visto que entre la IgA plasmatica y la IgA salival hay una
gran diferencia. La IgA plasmética existe principalmente en la forma
de un monémero y en menor grado como un dimero. El dimero esta
formado por dos unidades cada una con coeficiente de sedimentacién
de 75 unidas entre =i por una cadena J.

La IgA salival tiene un coeficiente de sedimentacisn de lls vy
esta compuesta por un dimero y um polipéptido que proviene de las
celulas epiteliales que es ] componente secretor (CS); en conjunto
el dimero y @1 componente secretor se denominan como IgA secretoria.

La sintesis de 1nmunoglobulinma salival es un proceso que
conprende dos fases:

- La sintesis de la IgA secretoria se 1nici1a en los plasmocitos.

Estas células sintetizanm monéemeros con coeficiente de sedimentacison
7% y las cadenas J que luego se polimerizan para formar el dimero.
Los plasmocitos’ secretan estos dimeros hacia el estroma de las
glandulas salivales.
El componente secretorio es una glucoproteina sintetizada por el
epirtelio glandular. El componente secretorio protege a la IgA salival
de la imactivacion y destruccion en el medio ambiente tucal, de los
cambios de pH y proteasas.

Se ha observado que las ceélulas epirteliales de las glandulas
submandibulares fetales, su cantidad aumenta gradualmente conforme
avanza la edad, aparece en la células de los conductos y de los
3Ci1NOS Serosos pero No en los mucosos.

Se cre¢ que se desplaza hacia la membrana plasmatica de las células
epiteliales glandulares actuando como receptor especifico mediando el
transporte transepitelial de i1mmunoglobulinas poliméricas.

- Posteriormente la IgA secretoria se introduce por pinocitosis
en las células epiteliales de la glandula y es secretada hacis la luz
como uno mads de las componentes de la saliva.

Se ha wvistc que 1la IgA migra desde los nédulos linfaticos
mesentéricos hasta el tejido glandular dentro de los linfocitos B.
En la saliva sélo bhay una peguera cantidad de IgA e IgM, las cuales

se consideran gque llegan a la saliva a través del surco gingival.
(Ross~Reithj 1992). (Fig. 12}
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2lula Epaitelizl

F]uldmve#tr?celuiér

Lumen glandular

Componente
secretorio

Seceptor Fe ligaas
3 la membrana

Fig., 12, Escu®@ma 3ue muestra e! paso de la [gA diméric: 3 través de
.a célula ecrrtel:zl. La g~ v el receptor sor (rgsridos  por
gndocitosis,. % rsogrtados er vesilcuwias y gecretados Juntz cono el
Zomponents zao = por evwscitosis., 'Adaptado de Alberts v colsg

1589 ..
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4. Control y estimulacién nerviosa.
~ Introduccion.

Se han descrito tres sistemas de control dentro de las
secreciones del tracto digestivo que son:

1) Fase cefalica: En la cual estimulos como la vista, el sonido,
el olor o el hecho de pensar en comida i1ncrementan el movimiento o
las secreciones a lo largo del tracto gastrointestinal.
La via de entrada para estos reflejos es a través de nervios, siendo
el centro de control 1a corteza cerebral y las vias de salida pueden
ser a través de la medula oblonga que puede actuar controlando
érganos digestivos especificos a través de nicleos vagos. Dentro de
esta estimulacion encontramos:

- La secreci1dén de saliva,

- El incremento de secrecidn géstrica,

- La secrecion en respuesta a estimulos psiquicos.
~ La contraccien de la vesicula biliar.

2) Control Intra-érgano: Consiste en el ajuste de movimientos
y/0 secreciones en respuesta a 13 naturaleza de la comiday, como por
ejemplo:

- El control de la secrecién salival por 1la sensacieén del gusto.

- El ajuste del ritmo de vaciado del estémago en - respuesta a 1la
textura é6 actividad osmdética de los contenidos géstricos y los
est{mulos para defecar.

Dichos reflejos pueden ser nerviosos 6 bien hormonales.

3) Control Inter-ergano: Estos son los responsables de 1la
cordinacién de 1la actividad a través del sistema; por ejemplo la
presencia de comida en un oérgano puede estimular la secrecion de la
mucosa en la siguiente parte del tracto gastrointestinal.

La estimulacién dentro del érgano tiene muy poca 1nfluencia en
la secrecidn salival por ejemplo; la irritacien en el esoéfago caussa
el reflejo de salivacién en tanto la irritacién del estemago
ocasiona salivacion solo como parte de la nausea y del vémito.

E1 tracto gastrointestinal no esté separado del resto del cuerpo
ya que recibe fibras inhibitorias motoras y secretomotoras del
sistema simpatico y parasimp&tico, ademas de aporte sanguineo del
sistema cardiovascular en el cual la circulacien hormonal afecta la
actividad intestinal por 1la emocién, el ejercicio 6 la peéerdida de
sangre. (Fig. 13)

(Fergusonj 1988).
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Cefélice Paizuico Condicionndo
Vista
A _ Gusto
Inter-Orgono Inhibicidn de Irhibieidn de O1fato
Efectos en més Motilidad secrecidn
Srganos cefédlicoa T
Hormongeo
Incremento de Incrementn de
Secrecidn ’////;'Secreciﬁn
Intra-Organo Distendidn Fatimulacidn
Quimica e
Incremento de
Motilidad Incremento de
Motilided
Inter-Organo Decremento de Hormonas
Efectos en mds Motilidad
drpanos caudales

Fig. 1. Esquematizacien de los rres tipos de estimulos que controlan
los ornanmos adigestivos. (Rdaptzgo de Fergusonj 1988, .
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A. Fase cefalica.
a) Estimulacien psiquica.

ta estimulacién de los érganos sensoriales de 1la cabeza |y
especialmente de la boca esté frecuentemente asociada con la ingesta
de alimentos. La estimulacién visual, es decir, el ver alimento, oir
cocinar o escuchar 13 descripcién de comida es una forma de
estimulacien psiquica comparable con wuna estimulacién local @
directa. La sensacion de que se hace agua la boca (incremento de la
secrecion salival) es probablemente causada por el incremento en la
estimulacion en el &rea bucal, por otro lado, la comida que no gusta
causa inhibicion en la secrecidn. ’

b) Estimulacien local. (Estimulacion cefdlica excluyendo 1la
estimulacién psiquica).

Dentro de los estimulos 1locales se encuentran el oler, gustar,
tocar, la 1rritacién de la mucosa oral, los 1mpulsos propioceptivos
de los misculos masticadores y de la A.T.M. y 1los impulsos de los
presoreceptores de la membrana parodontal del diente. La estimulacioéon
del olfate, qusto, tacto y los sensores propioceptivos causan
predominantemente una secreciodn unilateral de saliva.

Se observa i1ncremento en el flujo salival si1empre que el gusto es
estimulado, para lo cual la estimulacion &cida es la mas efectiva, en
tanto que 13 dulce y la salada 1o son menos.

Algunos experimentos sugieren que 13 estimulacion de los sensores del
qgusto en la parte posterior de la lengua estéd a cargo del! nervio
glosofaringec lo cual resulta principalmente en un marcado incremento
del flujo salival de la glandula parstida, ya que sus fibras
secretomotoras se origimnan en el mismo nervio.

(Ferguson; 1988).

B. Control Central.

Los 1mpulsos aferentes llegam a traveés de los axones al cerebro
y @a la médula espinal de donde salen impulsos secretomotores
eferentes. En la estimulacion del sistema simpatico, los cuerpos
celulares esté&n situados en la regién del sequndo nervio toracico en
tanto que las fibras preganglionares del parasimpatico se encuentran
en el nucleo de los nervios facial y glosofaringeo. Por su parte los
reflejos espinales de salivacioén estédn bajo el control de fibras que
pasan por debajo de la médula oblonga.
Existe un grupo de neuronids que se extienden desde el nucleo facial
hasta el nucleo ambiguo, formando asi{ el 1llamado nucleo salivatorio,
el cual comprende un nucleo salivatorio superior cuya estimulacion
causa secrecién principalmente de la gl&andula submandibular; y del
nucleo salivatorio inferior en donde la estimulacion causa secrecion
de 13 glé&ndula paretida.
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La secrecién se ve modificada por la influencia de reflejos
cecndicionados como:

-Lz estimulacidén y la inhibicién de la secrecién paor hipnésis.
~La 1nhibicién de la secrecidén por el suefo.
~La iphibicién de la secrecién causada por miedo ¢ exitacién,

Se ha observado que la secrecién se incremente cuando la parte
pcsterior del hipotdlamo es estimulada y el 1ncremento de 1la
salivacién ocurre junto con la 1ngesta de alimento y con el vémito,
los cuales pueden ser producidos por estimulacién hipotalémica.

Vias eferentes.

- E!l flujo salival es controlado por estimulacidén nerviosa.

- +3s hormonas pueden modificar la secrecién pero no la 1nician por
s{ mismas.

- f&igunos f&rmacos causan salivacién por la activacién de sustancias
transmisoras como la aceti{l-colina y la noradrenalina.

Es aceptado que la estimulacién parasimpética en el hombre causa una
prcduccidén copiosa de flujo salival, mientras que la estimulacion
sirpatica causa secrecion de protefnas y glucoproteinas.

C. Resultados de la estimulacién en las Glandulas.

1.- Iniciacion de la actividad secretora.

2.- Incremento del flujo sanguineo para mantener la secrecién.
3.~ Sintesis de nuevos productos secretorios.

4,- Cambios en la actividad de las células de los conductos.

5.~ Contracciéon de las células mioepiteliales.

Cuando la estimulacién simpatica y parasimpatica se producen al
m:e~0 tiempo sus efectos son sinérgicos.
Las fibras nerviosas parasimp&ticas tienen accién vasodilatadora vy
las fibras simpaticas accién vasoconstrictora.

Transduccién & transmisién del estimulo nervioso.

La estimulacién de 1los nervios secretomotores ocasiona 1la
produccién de sustancias neurotransmisoras; siendo la acetil-colina
para el parasimpatico y la noradrenalina para el simp&tico. Dichas
sustancias se unen a los receptores de membrana de las células
acinares y en algunas células ductales, siendo necesarias para su
inactivacion la presencia de acetil-colinesterasa y monoamino-
oxidasas. (Fig. 14)

(Fergusonj; 1988).
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5. Factores que alteran la composicién salival.
Se ha visto que existen muchos factores que pueden alterar la
composicién, concentracien y volumen de saliva, dentro de ¢éstos
factores podemos mencionar los siquientes:

f) Ritmo de Flujo.

Un aumento en el ritmo de flujo salival se puede reflejar en un

incremento de las concentraciones totales de proteinas, amilasa,
sodio y bicarbonato; as!{ como 1las concentraciones de magnesio,
fosfato, albumina, amino&cidos, wurea, a&cido urico, en tanto que

disminuyen las concentraciones de amonio.

Se bha ocoservado que en la glandula submandibular el flujo lento
de saliva ocasiona un aumento ligero de los componentes salivales.
Por otro ladzs los componentes de la saliva de la parotida aumentan
progresivamente junto con el ritmo de flujo; en tanto que cuandao
exi1ste una csobrestimulacien la composicién de 1a saliva de las
gléndulas accesorias aumenta de manera i1mportante.

(Ferguson; 1°988).

B) Durac:én de la estimulacion.

Cuando se mantiene un estimulo constante por un perifode de mas
de tres minutos se logra un flujo constante en el cuadl hay wuna

marcada rec.zclén en las concentraciones de muchos de sus
componentes, si1n embargo despues de cada caida 1nmicial las
concentracio-~es de alqunos componentes tales como calcio, hidreégeno,
bicarbonato y proteinas se 1ncrementan. (Fergusonj 1988).

C) Naturzleza del estimulo.

La natu-aleza de los estimulos altera las concentraciones de
proteinas er la saliva de las glé&ndulas parétida y submandibularyi por
‘ejemplo, el csabor salado provoca altas concentraciones de proteinas,
(Fergusoni 153B).

D) Hora del dia.

Se ha comprobado la existencia de ritmos circadianos dentro de
la saliva, para las concentraciones de proteinas, amilasa, sodio,
potasio, calcio, cloro, fosfato, fosfato orgénico, tiocinato vy
hormonas esteroides.

Por su parte el ritmo de flujo vari{a a las diferentes horas del dia,
por ejemplo en 1las primeras horas del dia son elevadas las
concentraciones de proteimas y calcio; y menores las de sodio vy
cloro; en tanto que al llegar 2 la tarde las que se 1ncrementan son
las concentraciones de potasio y fosfato.

(Ferguson; 1988).
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E) Concentraciones en plasma.

Se ha comprobado la existencia de cierta correlacisén entre las
concentraciones de algunos componentes del plasma con logs de 1la
saliva; por ejemplo, las concentraciones de hormonas esteriodes en la
saliva estadn directamente relacionadas con las concentraciones de
esteroides libres en el plasma. (Ferguson; 1988).

F) Efectos.Hormonales.

Se ha visto que algunas hormonas alteran la composicién de 1la
saliva, tal es el caso de 1la aldosterona, la cual :ncrementa 1la
reabsorci1én de sodio en los conductos estriados y por ello también la
de cloro.

- La testosterona y la la tiroxima i1ncrementan la salivacién.

- La salivacion se vé 1ncrementada en el embarazo y decrece en 1la
menopausia.

- La hormona antidiurética aumenta la permeabilidad de las células
del conducto estriado, aumentando la reabsorcion de agua, lo cual
explica la reducci1é6n de la secrecion salival.,

Hay sustancias que se ha visto i1ncrementan el flujo salival; a las
que se les conoce como sialogogos, como 13 bradicimina.
(Ferguson; 1988).

G)» Cambios con la edad.

El flujo de saliva es mayor en la 1nfancia y decrece conforme se
llega a 1los 5 afos (perfodo durante el cual el cerebro madura e
incrementan los nicleos inhibitorios), siendo aun mayor que en los
adultos. )

Ademas ex1s5ten menores diferencias en las concentraciones de los
componentes de la saliva de los nifRos en - comparacisén con la de los
adultos, debido posiblemente a 1la falta de maduracién de los
conductos estriados.

El ritmo de flujo salival se reduce en personas mayores de 60
afios, peroc probablemente dicha reduccion se relacione con 1la
administracion de medicamentos. (Ferguson; 1988).



H) Influenci1a de la dieta.

El 1ngerir ciertos alimentos puede alterar la composicisén de la
saliva:

- En sujetos con una dieta predominantemente protéica el poder
amortiguador de su saliva es mayor en comparacidon con el de la salxva
de sujetos con dietas ricas en carbohidratos.

- Un elevado consumo de proteinas incrementa las concentraciones de
urea en el plasma, lo que resulta en un incremento de 1la misma en 1la
saliva.

- Hay menores concentraciones de amilasa en la saliva de sujetos con

dietas ricas en proteifmas y pobres en carbohidratos.
(Ferguson; 1°88).

&. Funciones de 1la Saliva.

La saliva cumple funciones en d:ferentes ambitos:

1.- Funciones digestivas; las cuales estan a cargo de la alfa amilasa
que degrada los enlaces 1,4-glucosidicos de los carbohidratos
(almidén). Ademds lubrica el bolc alimenticio y disuelve algunos de

sus componentes.

2.- Funcién protectora; 1a saliva sirve a modo de lubricante, por su
alto contenido de glucoprote{nas, lo que le d& su consistencia
mucincsa, actua protegiendo la mucosa de revestimiento formando
barrera contra estimulos nocivos, toxinmas microbianas y. traumatismos
menorecs.Por su parte, su consistencia liquida ocasiona un lavado de
tipo mecémico que arrastra de la boca bacterias no adherentes vy
res{duos acelulares; la efica: remocidén de los azucares de la bocsas
se lleva a cabo por medic de esta acciom de lavado y limita 1la
disponibilidad de microorganismos acidogénicos de la placa,

3.~ Propiedades antibacterianacs la saliva ejerce una influencia
ecolégica sobre 1os microorganismos que intentan colonizar los
tejidos bucales, contiene un espectro de proteinas con propiedades
antibacterianas, La lisozima es wuna enzima que puede hidrolizar las
paredes celulares de algunas bacterias. Por su parte la lactoferrina
se une al hierro libre y al hacerlo priva a las bacterias de este
elemento escencial.En la saliva también encontramos anticuerpos,
si1endo la principal inmunoglobulina salival 1a IgA que poseé 1la
capacidad de aglutinar microorganismos, esta capacidad junto con la
accién limpiradora sirve para eliminaar las agrupaciones bacterianas.
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4,~- Mantenimiento de los dientes; la saliva se encuentra saturada de
iones de calcio y fosfato cuya precicitacisn espontanea se evita
mediante un grupo de protei{nas ricas en prolina especialmente la
llamada estaterina. El calcio y el fcsfato salivales son de gran
importancia para la minperalizacion de los dientes que ya han hecho
erupcion y para la reparacion de las marchas blancas del esmalte. Las
protefnas de la sgaliva ravisten a lcs dientes con una cubierta
protectora llamada pelfcula adguirida.

5.- Acci1dén amortiquadora; dicha accion se manifiesta en la cavidad
bucal de dos formas:

1) La accidén neutralizante de la saliva ‘pH 6.8 a 7.0), evita que las
bacterias pategenas colonicen la boce al no poder proveer las
condiciones ambientales sptimas para ellcz.

2) Se sabe que lps microorganismos de la placa producen &cido a
partir del azucar, los cuales s1 mo scn  rapidamente neutralizados
par la saliva pueden desmineralizar el ezmalte, dicha capacidad de 1la
saliva la déan los iones de fosfato y t:carbonato, asi como ciertos
residuos negativamente cargados de las proteinas salivales como 1la
sialina, sirvem para elevar el pH de 1z placa dental después de la
exposiciéen a carbohidratos fermentables.

La capacidad de la saliva para neut-alizar Jlos 4cidos es muy
importante ya que la saliva y el pH de le placa son generalmente mas
bajos en los i1ndividuos que tiemen caries activa.

6.— La saliva juega un papel importantse en el sentido del gusto,
contiene una preteina llamada gustemno, =cue se creé que es necesaria
para el crecimiento y maduracién de los corpasculos (botones)
gustativos; ademas la saliva actua disclvaiendo las sustancias que
deberdén ser gustadas y posteriormente llevadas a los corpusculos
gustativos.

7.~ Ademdés existe la impresidn clinica ¢= que el tiempo de sangria de
los tejidos orales es mads corto que el ce los otros tejides. Cuando
la saliva se mezcla experimentalmente con la sangre, el tiempo de
coagulacién puede acelerarse, aunque el codagulo resultante es menos
s6lido de lo normal.
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CAPITULD V

ADENOMAS PLEOMORFOS

1. Clasificacién de Neoplasias de Glandulas Salivales.

Clasificacion Histoldrica de Tumores segun la OMS,

Clagificacién Mistoléegica de Tumores de Glandulas Salivales.
A. Adenomas.

- Adenoma pleomorfo

- Mioepitelioma

- Adenoma de células basales

- Tumor de Warthin (Adeno!infoma)

- Oncocitoma

- Adenoma Canalicular

- Adenoma sebaceo - Lirnfadenoma sebaceo

- Papiloma ductal - Papiloma ductal invertido
- Papiloma intraductal
- Sialoadenoma paplilifero

Cistadenoma - Papilar
- Mucinoso

B. Carcinomas
~ Carcinoma de células acinares

- Carcinoma mucoepidermoade - Bajo grado/bien diferenciado
- Alto grado/pobremente diferenciado

- Carcinoma adenoideo quis=tico - Glandular/tubular
- Sélido

- Adenaocarcinoma polimerfico de bajo grado

- Carcinoma epitelial-micepitelial

- Carcinoma del conducto salival

- Adenocarcinema de células basales

- Carcinoma sebéaceo

- Carcinoma oncocitico

- Cistadenocarcinoma papilar

- Adenocarcinoma mucinoso

~ Adenocarcinoma, NOS

- Carcinoma de células escamosas

- Carcinoma ex—-adenoma pleomorfo - QCarcinoma Nno invasivo
- Carcinoma invasivo
-~ Carcinosarcoma
~  Adenoma pleomorfo metastésico
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~ Carcinoma mioepitelial (Mioepitelioma maligno)

- Carcinomas 1ndiferenciados = Carcinoma de células pequefas
- Carcinoma indiferenciado
con estroma linfoide
- Otros carcinomas

C. Tumores no epiteliales

- Ang:omas

- Ligpomas

= Tursres neurales

- Dtrcs tumores mesenquimatosos benignos
- Sarcomas

P. Linfomas malignas

- Lir‘cma extranodal del paréng.:ma de la glandula salival
- Lirn‘oma de las glandulas salivales

€. Tumores secundarios
F. Tumores no clasificados
G. lLesiones de aspecto tumoral

- Si1a.cadenos:s

-~ Oncccitosis

- Sia:zmetaplasia necrotizante
- Les:cn linfoepitelial benigna

- Quicstes de glandulag salivales - Mucoceles de las glé-dulas
' salivales menores
~ Quistes de los concd_:-tos
salivales
- Quistes linfoepitel::les
— Trastorno disgenéticz

~ Sialopadenitis esclerosante crcenica de la gléndula submarz:ibular
(Tumor de Kuttner)
- Hiperplasia linfoide quistica en SIDA



.2. Adenomas Pleomorfos.
A. Introduccian
a) Generalidades

El adenoma pleomorfo es la neoplas:ia mds frecuente (70%) de las
glandulas saiilvales mayores y menores, €s de crecimiento lento y bien
delimitado (Eneroth; 1971, Eveson y Cawsonj 1985, Pulitzer vy
Reitmeyer; 1987, Bullerdiek y cols.;198%),

Su caracter polimérfico se lo dan los componentes epitelial vy
estromal (fibrillas, sustancia basal, meterial condroide Yy osteoide)
que participan casi en la misma proporc:cn semejando un tumor mixto.
Dos tipos celulares determinan su estruztura pleamerfica: una hilera
epitelial inmterna de células, que co~=zienen todas las formas de

crecimiento de las ceélulas epiteliales (cuboidales, alargadas,
escamesas) y wuna capa externa de célules micepiteliales cuyo origen
es epitelial. Sus espac1os 1nterceliulares estan ocupades por
sustancia 1ntercelular y pseudomucina e~ el teyidc conjuntivo, que en
algunos casos se caleifica e 1rzluso se osifica formando
pseudocartilago (Dardick y Phillips; (982, Gorling; 1983, Mori vy
cols.; 1985, Dardick y Buford-Massanj; 1593), ,

En casuisticas publicadas de adeno~z pleomorfo, el B5% aparecen
en la parotiday 5% en la submandibular y 10% en las glandulas
menores; de las gléndulas mernores el &5% aparecen en el paladar, 15%
en la mucosa yugal y 10% entre la lengu3z vy piso de boca y el 10%
restante e otras regiones (Seifert; 19€:z).

En s glandula paroetida, aproximacamente el 704 de todos los
tumores son adenomas pleomorfos, comparacsos con 530% de los tumores de
la glandula submandibular, 45% de las glsndulas menores y soélo 6% de
la glandula sublingual (Seifert; 1986).

Se ho visto gue existe cierta pred:leccion por el sexo femenino.
Los tumores pueden presentarse desde la :nfancia hasta 1la veyez pero
con mayor ‘recuencia en la guinta décaca de la vida. Se han reportado
casos de la presencia del tumor en el moc~ento del nacimiento asi como
en nifAgs menores de un  afno. AungQue la aparicion precoz o tardia del
tumor, no guarda relacién con la frecuencia de su malignizacién
(Sei fert; 1986, Seifert y cols.; 1990).

La presencia de epitelio ductal y ceélulas mioepiteliales ocurren
en el 75% de los casos con diferenciacion celular del componente
epitelial tumoral. Las células ductales forman conductos primitivos,
bandas o complejos epiteliales similares a conductos intercalares. La
diferanciacién a células eprdermoides ocurre en el 70% de los casos,
pero la queratinizaciém es menos comun, siendo solo el 2.5% de los
casos
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b) Histogénesis.
,

La histogénesis de los tumores de gléndulas salivales se basa en
dos tipos celulares como posibles progenitoras: se sugiere que la
célula del conducto intercalar (CC1) da origen al adenoma
-canalicular, oncocitoma, cistadenoma papilar linfomatoso, adenoma
papilar, carcinoma adenoideo quistico y algunos adenocarcinomas como
el de células acinares. El otro tipo celular es la célula de reserva
del conducto excretor (CRCE) como posible precursora de papilomas
intraductales, adenoma pleomorfo, carcinoma epidermoide y carcinoma
mucoepi1dermoirde (Eversole; 1971). Actualmente se considera que 1la
CCI origina al adenoma pleomorfo y otros tipos de neoplasias
(Martinez-Madrigal y Micheau; 198%9).

Existen teorias que intentan explicar la tumorogénesis de las
glandulas salivales como son:

lo. La teoria unicelular pluripotencial sugiere que todas 1las
ce#lulas provienen de wuna ceélula progenitora de reserva y la
transformacion neopldsica de estas células da origen 2 neoplasias de
las glandulas salivales.

20. La teoria bicelular semipluripotencial sugiere a2 la CCI! como

una posible célula "madre". Dicha teori{a sugiere que soclo 1la CRCE es
capéz de producir <¢élulas escamosas, columnares Yy mucosas en tanto
que la CCI es incapdz de mostrar d:i:ferenciacién escamosa y es cap&z
de generar células columpares, cuboidales y componentes acinares
(Eversole; 1971).
El ti1po de célula precursora del adenoma pleomorfo y su localizacidn
aun ng han sido establecidos. Batsakis (1980) y Regezi (1289)
proponen a la célula de reserva del conducto i1ntercalar como célula
progenitora de esta neoplasia. Dardick y cols. (1982) y Kahm y cols.
(1985) consideran a la ceélula mioepitelial como ceéelula precursora y
sugieren que la célula "i1ndeterminada" puede estar presente en estado
indiferenciado. En las 4&reas mirxoides de la neoplasia, las células
presentarn  variaciones en sus caracteristicas epiteliales y
estromales. Esto sugiere la posibilidad de que hay una celula "madre”
que tiene la capacidad para diferenciarse en célula acinar, célula de
conducto y célula mipepitelial (Sato y cols.; 1987).,

Estudios embriologicos, histogquimicos y de inmunohistoquimica
(Aroni y cols.; 1991, Morinaga vy cols.; 1987) han demostrado que 1la
célula mioepitelial es de origen ectodérmico. Asi, con la evidencia
de un origen embriolégico coman para todos los tipos celulares
asociados con las funciones secretoras y excretoras de las gléndulas
salivales; la posibilidad de que el adenoma pleomorfo pueda provenir
de un componente acinar neoplésico en algunos casos y de estructuras
ductales en otros debe ser considerado. Ademds se establece
claramente la capacidad de 1lsa célula "madre" de diferenciarse en
secretoria, epitelial, ductal y mioepitelial (Dardick y Phillips;
1982, Eversole; 1971, Martinez-Madrigal y Micheau; 1989).



_63.—

Dardick y cols. (1982) sugirieron y enfatizaron que la ceélula
mioepitelial es la principal célula 1nvolucrada en la histogénesis de
los adenomas de glandulas salivales como parte de un  tumor derivado
de ceélulas mioeplteliales con potencial de diferenciracisén
multidireccional. Sugieren ademds que el adenoma pleomorfo es el
principal componente de ura serie de neaplasias epiteliales como el
adenoma de células basalms y el micepitelioma. La mayor diferencia
entre estos tumores puede ser la direccidén de diferenciacidén celular
de una célula "madre" nmeoplésica y el aumento y presencia de una
matriz de mucopolisacéridos formados por la proliferaci1én de las
calulas tumorales. Presumiblemente, la proliferaci1én de un tipo
celular alterado de origen ectodérmico es el responsable del
desarrollo del adenaoma pleomorfo, con la subsecuente proliferacisn de
esta célula se forman: la regién celular, frecuentemente con aspecto
ductiforme ¥y 1la regien relativamente acelular de tejido mixoide.
Estud:ios genéticos en el adenoma pleomorfo sugieren que los génes
involucrados son responsables de la proliferacion de filamentos
intracitoplasmicos, s1ino también del estroma rico en
mucopolisacaridos y de la frecuente metaplasia e@scamosa Yy que de
alguna manera intervienen en la presencia del material osteoide y
codroide.

c) Clasificacisn.

Seifert Y cols. propusieron en 1980 una clasificacidn
histolégica de los adenomas pleomorfos:

Tipo 1.- Es el tumor clésico cuyo estroma constituye del 30 al
SQ0% del total de 1la masa tumoral. Las c«células epiteliales forman
trabéculas sélidas, tubulares o estructuras quisticas formadas por
células epiteliales en diferentes estadios de diferenciacion, éstos
i1nc luyen epitelio ductal, celulas mioepi1teliales, celulas
epirdermoides vy otras formas celulares. EI estroma muestra
diferenciaci1é6n mucolde y contiene gran cantidad de mucopolisacdridos
d&ci1dos. E1 tumor estd normalmente limitado por una cépsula 1ncompleta
de tejido conjuntivo y tejido glandular salival. Aproximadamente el
I0% de todos los adenomas pleomorfos pertenecen al tipo 1.

Tipo 2.- €5 un adenoma pleomorfo rico en estroma el cual es
principalmente mucoide y constituye aproximadamente el 80% de la masa
tumoral; se abservan pocas areas condroides, mixo1des Yy
mucocondroides y en muy raras ocaciones la formacien de un  patrén
ésen el estroma puede mostrar cambios degenerativos con formas
hialino-fibrosas sobre todo en tumores de mucho tiempo de evolucion
o bien después de rad:ioterapia. Las diferencias vy arreglos
epiteliales muestran un patrén muy similar a3l tipo 1. Dentro de éste
tipo se incluyen el 95% de todos los casos.
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Tipo 3.- Este tipo de adenoma pleomcrfo es rico en celulas pero
pobre en estroma; el cual solo constituye el 20%4 de la masa tumoral.
Las diversidades y arreglos del estroma .o hacen muy similar al tipo
2. Apraoximadamente el 9% de todos los adenomas pleomorfos pertenecen
3 este grupo.

Tipo 4.—- Se trata de un adenoma rico en células y pobre en
estroma; pero con la diferencia de que 125 componentes epiteliales en
algunas zonas son uniformemente diferenciados, semej)ando un adenoma
monoméerfico. Una caracteristica 1importaznte para el diagnoestico
gi1ferencial con los adenomas monomorficos es 1a presencia de un
componente estromal tipo mucoide. De tooos los adenomas pleomorfos
aproximadamente el 6.5% pertenecen al tipo 4. La edad pico de
i1nci1dencia del tipo 4 es en la séptima déczada de la vida, lo cual es
una década mas en comparaciom con los tigss 1 oal 3.

Mas del 50% de los carcinomas ex-ade-oma pleomorfo provienen de
los tipos 3 y 4, lo cual jJustifica la recocmendacieon de que todos leos
adenomas pleomorfos pobres en estroma pa-%ticularmente en pacientes ce
edad avanzada tengan un seguimiento prolongado por el positle
desarrollo de un carcinoma. Las recurrercias soOn mds comunes en el
tipo 2, el cual es rico en estroma (Seife~t y cols.; 1986).

El inconveniente que se presenta er esta clasificacion es gue
pueden presentarse los 4 tipos en un misro tumor; por lo que podria
ser poco practica.

d) Adenomas plecmorfos ricos en mucop=lisacaridos.

Estudios de histoquimica demostrarc- la presencia de algunes
componentes de menbrana basal como: cclagena  tipo 1V, laminina,
entactina y proteoglucanos (heparén sulfato) y que posiblemente son
sintetizados por las células epiteliales del tumor; se considera
también a la célula epitelial capaz de pczucir grandes cant:dades ce

material con aspecto  fibroso, mucinoso, condroide u osteoide. AsSt
comop también esté demostrado que los acde~omas pleomorfos contienen
acido hialuranico, dermatan sulfato .condro1tin -sulfato B)Y

condroitin & sulfato (Dardick y Phillipss; 1982, Dardick y Buforc-
Masson; 1993, Takeuchi y cols.; 1975),

La wvariedad histolégica del estroma, depende de alguna manera ce

la proporcién local y contenido de las moléculas que componen la
menbrana basal y puede ser:
Fibroso.- Formado por islas de células epiteliales, componente
estromal de tipo fibroso acumulado alrededor de las células tumorales
en el que se encontré abundancia de colagena tipo 1V y laminina pero
pequefas cantidades de heparé&n sulfato y entactina.
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Mixoide.- Acumulacidén de material mucoide, pobre componente
epitelial; <e encuentra gran cartidad de proteocglucano heparan
sulfato y =ntactina pero poca colagena tipo IV y laminina.

Hialino.- Se encontré 1gualdad en ios cuatro componentes.
Condroide.- Tieme matriz oe aspecto homogéneo com poca coldgena tipo

IV y lami-1mna pero gran reacciaon para proteoglucano y heparan sulfato
(Saku y czis.;1990).

Se —Tserve que lesiones cor aspecto mixocide y con gran
produccié- de material =mucinose contienen condroitin &6 sulfato,
condroit{- 4 sulfato, 4&cido hialurémico y heparan sulfato en tanto
que en lesz:o2nes con poco material ~uwcoide el contenido de heparan
sulfato = pobre, predaminando componentes como 1la ccléagera
(Takeuchi1 » cols.j; 1979).

B. Justificacién, Hipétesis y Objetivos.

Ltos =zc-enomas pleomorfos son l=si1ones poco frecuentes de las
gléndulas =alivales pero ¢sto no 1moide que su estudioc se enfcque a
su compor<szmiento bioldgico dentro c¢e la cavidad bucal.

Su c-=zimiento es lento pero p-.ede alcanzar tamafos mayores a
los 10 cm. r&api1damente, en ocasi1ones sSin causa aparente. Esto podria
indicar gue la mayor presencila de ~uacopolisacé&ridos 1nfluye en el
desarroll=z de dicha neoplasia. Pc- lo tanto es de importancia
determina~ la presencia de éstos com-onentes.

Hipotesis.
Hipdtesis =z Trabajo. Los adenomas gleomorfos con mayor canticad de
mucopolisazaridos Acidos presente= mayor cantidad de celulas

mioepitel:zles,

Hipdétesis -.la. La cantidad de muccpolisacéridos no tiene reiaclon
con la presencia de ceélulas migepiteliales.
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Objetivos,

{- Cualaificar en glandulas salivales normales y en los adenomas
pleomorfos la presencia de mucosustancias 4cidas y neutras.

2- Correlacionar la edad, sexo, y tamafo de los adenomas pleomorfos
con sus caracteristicas histolegicas y la presencia de
mucopolisacédridos acidas y neutros. '

3~ Caorrelacionar la cantided de estructuras tubulo ductales con 1la
cantidad de estroma condroide vy mixo1de asi como con las
mucopolisacédridos.,

Diseno Experimental.

El presente trabajo es un estudio experimental y cualitativo,
habiendo revisado el archivo del lLaboratorio de Patologia desde 1970
a 1992.

C. Materiales y Metodos.
a) Muestras de tejidos.

Los adenomas pleomorfos se obtuvieron del archive del
Laboratorio de Patologia de 1a Divisién de Estudios de Posgrado e
Investigacién, Facultad de Odonmtologia U.N.A.M. Las muestras g2
fiJaron en solucien de formalina, 1nclui{das en parafina y se cortaron
en secciones de 5 micra. Las secciones fuerom las necesarias para
realizar las tinciones especiales: P.A.5., P.A.S.-Azdl alcian y
Hierro Coloidal. Se . tomaron 7 glandulas sali.ales serosas y mixtas
para realicar los controles para mucosustancias &cidas y neutras.

De las solicitudes de estudios histopatoiégicos se tomaron la
edad, sexo, consistencia, tamaso y localizac:oen.

Se realizo tincién de rutina con Hemstoxilina y Eosina para
conocer sus caracteristicas histolegicas generales.
Se hicieran tinciones para mucopolisacaridos 4&cidos Yy neutros
utilizando Hierro Coloidal, P.A.S5.-Azdl alc:cn y P.A.S5, de acuerdo al
Manual de Tinciones Histalégicas de las Fuercas Armadas de E.U.A.
(Luna L.G.; 1968).
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b) Equipo y Cristalerta.
'Equlpo '

Tina de flotacién

Microtomo y cuchillas

Plancha

Microscopio de campo claro
Fotomicroscopio

Refrigerador

Bateria y canastillas de tincion
Pinzas

Cristaleria

Portaobjetos con pantalla y cubreobjetos
Vaso de Coplin

Vasos de precipitado

Matraces Erlenmeyer

Probetas Embudos

c) Soluciones.

Hematoxilina de Harrmis
Eosi1na

Fucsina basica

Acido clorhidrico (HC1)
Metabisulfito de Sodio
Carben vegetal

Fucsima &caids

Acido picrico

Hierro coloidal

Acido glacial acético
Alcohol absoluto
Alcian Blue BGX
Solucisn de Schiff
Etanol

X1leno

Agua destilada

Los reactivos para las tinciones especiales se

prepararon de acuerdo
las tincaiones

al Manual de las Fuerzas Armadas. Las respuestas para

fueron:

- P.A.S. ~ De morado a magenta = mucosustancias neutras

-~ P.A.S-Azul 2lcian - Azul marino = mucosustancias &cidas

- Azul claro = sustancias sulfatadas y 4acido

hialurénico

- Morado a8 Magenta = mucosustancias neutras

- Hierro Coloidal - Azul turquesa = Mucosustancias acidas
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D. Resultados

3a) Glandulas Salivales Normales.

Algunos tumores venian acompafnados de porciones de teyjido
glandular normalj tanto de secrecion sercsa ( 2 casos, 1 de parétida
y | en mucosa yugal) como de secrecion mixta ( S casos, 2 de glandula

submandibular y 3 de paladar).

- P.A.S.

Las gléandulas mirxtas mostraron un marcado predominio de
mucosustanciaz neutras (P.A.S, positive) encontréndose un rango de 70
a 300 aci1nos mucosos positivos (Figura 1603 las glandulas de

secreclon serosa fueron negativas.

~ P.A.S.-A2ul alcran.

En las glandulas mivtas se observaron desde % a 38 acinos P.A.S.
positivos y para azul alcian de 20 a 70 acinos azul alcian positivos,
también mostraron 30 aci1nos positivos a P.ARAS. y azal alcian
(combinados) (Figura 15). Las glardules y aci1nos sercsos fueron
negativos.

- Hierro Coloidal.

Las gléndulas mixtas fueron positivas a3 esta tircion
observandose de & a 205 acineos mucoso de color azual turqueca, Las
gl&éndulas serasas fueron negativas (Figuras 15).

£n los aci1nos serosos en todas las tinciones solo se tiReron algunas
células, mo acinos completos.

b) Adenomas Pleomorfos.

De 1los 18 casos estudiados se presentaron 10 en el sexo
masculino (53.5%) y B8 en el sexo femenino (44.4%) (Grafica 1) el
rango de edades o0sci1lé entre los 14 y los &B afRos si1endo lea edad
promedioc de 37.8B afos, los tamafos de las muestras oscilaron entre

0.5x0,5%0.5 c©m, hasta 5x3Ix2 cm. si1endo el tamafo promedio de
2.8x1.75%x1.2 em, (tabla S). Se encontraron 7 casos en glandula de
paladar (38.85%), 4 casos en glandula submandibular (22.22%), 2 en
gléndula labial superior (11.11%), 2 en mucosa bucal (11.11%), 1 en

gléndula parsetida (5.55%), 1 en glandula sublingual (5.55%) y un caso
del cual no se obtuvo el dato de localizacion (5.955%4) (Grafica 2).
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Fig. 15. Glandulas salivales normales: A. Zan H=-E glandula
saumandibular (predominio seroso). B. Conm P.A.S5. azul~-alcian se
observan los acinos mucCosos con respuesta positiva a

mucopolisacaridos &acidos (MA color azual) y neutros . (N color magenta)
y algunos acinos con respuesta a ambas sustancias (AM color morado).



- T -

en la gue se

.S,

da con P.A

Teni

A.

observa la presencia de mucopolisacéridos neutros

B.

Gladndula Submandibular:

&

1

Fig.

anta)

(MN color mag

los acinos mucosos son positivos a

(MA color azual turquesa)l,

coloidal

Hierro

Con

mucosustancias acidas



GRAFICA # 1.
INCIDENCIA DE AP POR EDAD Y SEXO.

_

.

~

=

[P .

10-19 20-29 p——

0-9

=2 MUJERES

| HOMBRES



- 72 -

Tabla 5.
localizacion.

Adenomas pleomorfos ricos en mucopolisacaridos:

Edad, sexo

Y

Caso Edad Sexo Volumen Localizacidn Consistencia
No (cm3d)
FO14385 19 ™M 4.83 Patadar Blanda, oval,
FO3B8185 36 M 10.143 Labio sup. Firme, rugosa.
FOsSes? 30 M 1.4 Labio sup. Firme, lisa,
encapsulada.
FO5987 S8 F 12.0 Muc. bucal Firme, lisa
laobulada.
FO6287 14 ™M 3.75 G.sublingual Sélida, homo-
genea, blanca.
FO16587 &8 F ¢.15 Paladar Suave, rugosa,
. 1irregular,
F020687 a8 F 6.0 Paladar Fibroso, i1rre-—
gular, )
FO25287 47 F 1.2 Muc. bucal Firme, 1rregu-
lar, lobulado.
F031487 18 M 10.0 Paladar Firme, lisa,
: depresible. ’
FD13588 28 M 7.68 G.pardtida Firme, lobulada
depresible.
FD13389 28 ™ sin datos G.submand. Irreqular, ve-
rrucoso.
FOAa420 39 F 30.0 G.submand, Irregular, ve-
rrucoso.
FO296%0 20 F 7.3 G.submand. Irreqular, fi-
brosa, rugossa.
F041890 Iz M 4.9 Paladar Blanda, rugosa,
resilente. '
FO13191 28 F 18.0 G.submand, Dura, oval.
FO12692 45 M 0.924 Paladar Gelatinosa, gra-
nular,
FO16592 [=1z] F 19.35 s1n datos Blanda, lisa
resi1lente.
F020692 45 ™ 1.2 Paladar Firme, pedicu-

lada, lobulada

F= femenino, M=masculino,

dibular.

G=glandula,

sup=

superior, submand= subman-



- Hematoxilina y Eosina.

Las 18 lesiones observadas fueron neoplasias benignas de origen
glandular con marcadas diferencias en el predominio del componente
estromal o epitelialy de tal manera que: 8 de las muestras
presentaron igual proporcisn de ambos componentes (Tipo 1r, 7
presentaron marcado predominio celular (Tipo 3) y sélo 3I predominio
estromal (Tipo 2},

E1 componente epitelial estaba formado por células epiteliales
poliédricas de ndcleo central hipercromético, citoplasma eosinsafilo
claro, algunas de aspecto plazsmocitoide, fus:forme y estrellado que
se arreglaban formando cordones grandes y pequefos, hojas, islas de
distintos tamafos, columnas, algunas dispersas, con aspecto d=o
estructuras ductiformes distribuidas a lo largo del componente
epitelial; se observd unma marcada discrepancia en cuanto a su numero
de una lesion a otra, de dichas estructuras ductiformes 1a mayorfia
presentaron coagulo eosi1nofilo @n su 1nterior (Figura 17a).

El componente estromal de la lesion presentse aspectos muy
variados, mucoide, mixoide, condroide Yy hialino, predominando el
materi1al mixoide, el cual en algunas zonas fu? mas denso y en otras
més laxec. El material mucoilde presentsé aspecto de redes o© mallas muy

abiertas c¢con pocas fibras y ceéliulas, En tanto gque el material
condroide =& presento con aspecto homogénes eosinéfileo claro, con
celulas de aspecto condroide en su 1nterior fcélulas mivepiteliales)

(Figuras 17b y 17c).

De loe casos observados, I presentaron marcada diferenciacion
escamosa evidente por la presencia de epitelio escamoso estratificado
as{ coma 1a formacisn de perlas de queratina de diversos tamafrcs
(Figura (7d).

En 2 casos se encontraron c#lulas de citoplasma clarc vacuolado
tipo mucosecretor en forma a:1slads o en grupos Junta con las células
epirteliales.

Todas las lesiones estaban encapsuladas, algunas divididas en
lébulos por bandas de fibras colsgenas gruesas, algumas hialinizadas,
con 1nfiltrado i1nflamatorio o de células neopldsicas.
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- P.A.S.

Se tiferon como P.A.S. positivo (mucosustancias neutras) los
codgulos de las estructuras ductiformes en el componente epitelial.,
En el componente estromal, el material mixoide presents filamentos y
nidos magenta as{ como un ligero puntilleo magenta y morado. En el
componente condroide las zonis P.A.S. positivas fueroh menos
evidentes, presentandose s>élamente a manera de halos magenta rodeando
a las células mioepiteliales en el material condroide (Figuras 18a y
18b).

Se observée una zona con aspecto de células claras.

- P.A.5.~Azdl alcian.

Se tiferon como P.A.S, positivo los codgulos de las estructuras
ductiformes dentro del componente epitelial., En 1 material mixoide
se observaron redes o mallas asi{ como formaciones en nidos de color
aztl y magenta y puntilleo en color azdal, morado y magenta lo que
indica la presencia de sustancias acidas y neutras., E1 materisl
condroide se tifé de color azul o lila homogéneo con halos de color
magenta rodeando a las células de aspecto condroide con marcado
predominio de la tincion azul alcian positivo debido a la presencia
de mucosustancias A&cidas principalmente las sulfatadas y el acido
hialurenico (Figura 1%a).

Se encontré una zona de aspecto de células claras.

En general hubo 1gual proporcion de mucosustancias Acidas y neutras
asl como una zona de metaplasia escamosa con formacion de perlas de
queratina (Figura 19b).

- Hierro Coloidal.

Las muestras fueron dnicamente hierro coloidal positivas en el
componente estromal; en el cual el material mixoide se ti1Re muy
pobremente a manera de redes o nidos de coler azul turgquesa, ésto por
la presencia de mucosustancias acidas. En el material condroide hubo
un marcado predominio de sustancias sulfatadas, por lo que se ti1do de
color azdl turquesa de aspecto homogéneo y con espacios vacios
{(Figuras 20a y 20b).
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Fig. 18, Adenomas pleomortos tentdos con P.A.S.: A. 5@ observa la
presencia de mucopolisacdridos neutros (MN color magenta) alrededor
de las celulas mioepiteliales en el material condroide as!{ como los
coégulos de las estructuras ductiformes en P.A.S positivo. B. Las
ceélulas epiteliales, los cordones y hojas son negativos. .
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Fig. 19. Em la tincioen con P.A.S. azGl-alcian se muestra gque: A. La
capsula es positiva en tanto que lo que predomina en ¢l estroma

fibroso y mixoide son mucopolisacaridos acidos (MA). B. Nos permite
cualificar tanto mucopolisacaridos sdcidos en las perlas de queratina
(PQ color azul) y neutros en la metaplasia escamosa (ME color

magenta)l.
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Discusion.

En nuestro estudio observamos que los ademomas pleomorfos wse
presentan en pacientes jévenes de sexo masculino, en tanto que las
lesi1ones en mayores de S0 afos predominan en el sexo fememino, siendo
interesante hacer notar que 1la mayor incidencia de éste tipo de
neoplasia es entre los 20 y 40 afos de edad (Grafica 1).

Las glandulas salivales normales de tipo seroso mostraron una
reaccién muy leve para mucopolisacédridos pero la reaccidén mas
importante fue observada en los acinos mucosos que fueron pasitivaos
en la mayoria con los mucopolisacdridos neutros y en menor proporcion
con los 4cidos, es de 1interés hacer notar que existieron acinos
mucosos con respuesta a ambos.

El comportamiento biolégico de los adenomas pleomorfos es
diferente entre un individuo y otro. Las lesiones con mayor cantidad
" de estroma que corresponden al Tipo 2 de Seifert y colaboradores
(Seifert y cols.; 1986) , contienen una mayor cantidad de
mucopolisacdridos &cidos y neutros. Se obserwve que 1las zonas
epi1teliales con mayor concentracién de células mioepiteliales fueron
negativas para mucopolisacéridos en tanto que en aquellas zonas de
estroma condroide 1las células mioepiteliales fueron posi1tivas 23
mucopolisacédridos neutros y todo el material condroide fué pos.tivo a
mucopolisacaridos acidos y 2 acido hialurédmico. El estroma wixoide
mostré redes de teyside conectivo positivas tanto a mucopolisscéridos
&ci1dos como neutros, ésto posiblemente sea compatible con los
hallazgos realizadas por Landim (tandimiy 1991) en 1a tipi1ficacién
de colégena tipo IV en el estroma y la presencia de mucosustancias
tanto acidas como neutras.

Todas aquellas lesiones de mayor tamafo con gran cantidad de
estroma mostraron una respuesta mas fuerte para los mucopolisacéaridos
acidos y neutros, que aquellos adenomas pleomorfcs con predom:nio de
estructuras tubulo ductales o con predominio epitelial (Tablas ba,éb)
Esto ser& de gran i1mportancia en el mane)o de éstos pacientes porque
podra preveer si1 un adenome pleomorfo de largo o corto tiempo de
evoluci1én pueda en un futuro tener wuna t-ansformeci14n neopldasica
maligna que serd mds agreslva.

No fué posible establecer una relacion entre sexo, edad, tamadfo,
y caracteristicas histolégicas de las lesiones, debido a la
diversidad de datos; ya que por ejemplo de los 7 casos con predominio
celular 5 se presentaron en pacientes de sexo masculino con edades
entre los 19 y 45 afos de edad y sélo 2 en el sexo femenmino con 68
ados de edad (Gréfica 1); el dmico dato en el que coincidieron los 7
casos mencionados fué aue la localizacien de 13 lesion fué paladar
duro y blando (Tablas S5, &ba, 6é6b y Grafica 2).

ESTA TESS MO DEBE
SAEE BE LY BISLIOTERA
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En los 3 casos con predominio estromal (Tablas ba y &b) 1 se

presents en un paciente de sexo masculino de 28 afos de edad y 2 en
el sexo femenino con edades de 39 y 47 afos (Grafica 1),
En los casos en que pudiera existir una relacion de i1mportamcia es en
los 3 casos de metaplasia escamosa los cuales se presentaron en
pacientes de sexo masculino con edades entre 18 y 36 afos. Se
encontraron 2 casos con celulas claras, ambos en pacientes de sevo
masculino de 19 y 32 afos, ambas lesiones localizadas entre paladar
duro y blando.

El estudio revelo que la mayer 1ncidencia en cuanto a
localizacién fueron, 7 casos observados en paladar duro vy blando, de
los restantes, 4 en glandula submandibular, 2 en mucosa yugal, 2 en

labio superior, 1 en regisn sublingual y s6lo 1 en glandula parodtida
(Grafica 2).

Es importante mencionar que el mesénquima ej)erce control sobre
el comportamiento de! epitelio salival a traves de la produccosn y
destruccion de moleéculas, incluyendo proteoglucanos como heparan
sul fato, condroitin oulfato a&8s{ como lamimina, colégena tipo IV,
fibronectina, sindecdn y entactinaj lo que nos ayuda s comprender los
cambios tan variados en los patrones histoldégicos de esta neoplasia y
permite evaluar la 1mportanci1a de la relacien ecto-mesenquimatosa en
el desarrocllo de estructuras normales asi como en el desarrollo de
procesos neoplasicos.



Tabla é&a. Adenomas pleomorfos ricos en mucopeolisacdridos. Descripcion
microscéplica con Hematoxilina-Eosina y P.A.S.- azul alcian.

Caso Hematoxilina-Eosina P.A.S.-azul alcian
No. (Sei1 fert y cols.)

014385 Tipo 3, ceélulas clargs Pobre en mucosustancias acidas y

neutras.

F03818% Tipo 1, metaplasia es- Mucosustancias dcidas y neutras
camosa y perlas de en la misma proporcien,
queratina.

F05887 Tipo 1, metaplasia es-— Predominio de musosustancias
campsa y perlas de neutras.
queratina,

FO5987 Tipo 1, estroma mixoide Mucosustancias &cidas y neutras

en la misma proporcioén.

FO&287 Tipo 1, estroma mixoide Mucosustancias Scidas y neutras

en la misma proporcian,

F0146587 Tipo 3. Igualdad de mucosustancias aci-

das y neutras.

FQ20687 Tipo 1, estroma mixoide Predominio de mucosustancias

neutras.

FO25287 Tipo 2, estroma condroi— Predomirn:o de mucosustancias
de. neutras. :

FO031487 Tipa 1, metaplasia es- Igualdad de mucosustancias &Sci-—

camosa y perlas de
queratina,

das y neutras.




Tabla 6b. Adenomas pleomorfos ricos en mucopolisacaridos. Descripcion
microscepica con Hematoxilina-Eosina y P,A,5.~ azal aleian,

Caso Hematoxilina-Eosina P.A.S.~ azul alcian
No. (Seifert y cols.)
FO13588 Tipo 2, estroma mixoide Pobre en mucosustancias aci-

das y neutras,

FO33389 Tipo 1. Pobre en mucosustancias
neutras.

FO4690 Tipo 2, estroma mucoide Predominio de mucosustancias
acidas.
FO294690 Tipo 1. Predominio de mucosustancias
" &cidas.
F041890 Tipo 3, células claras Igualdad de mucosustancias

acidas y neutras.

FO13191 Tipo 1. Igualdad de mucosustancias
adcidas y neutras.

FQ124692 Tipo 3, estroma miroide Igualdad de mucosustancias
acidas y neutras.

F016592 T:po 3, estroma mixoirde Igualdad de mucosustancias
acidas y neutras.

FD206%22 Tipo 1, estroma mixoide Pobre en mucosustancias
dci1das y neutras.
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Conc lusiones

1.-Las mucosustancias &cidas y neutras se encuentran en la misma
proporcion en las zonas condroides. '

2.- Las células mioepiteliales del Aarea condroide son P.A.S,
positivas, en tanto que las que se encuentran en el estroma fibroso y
en tejido epttelial son negativas.

3.- El &cido hialuranico se encuentra en m3yor proporcien en el
tejido condroide que en el mixoide y fibroso.

4,- Las mucosustancias dacidas son mds abundantus en  las zZonas
condroides.

5.~ Las mucosustancias neutras se encuentran en mayor proporcidn
tanto en las zonas condroides como en las mixoldes.
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