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INMUNOLOGIA DE LA INFLAMACION CRONICA; LESIONES 

EXPERIMENTALES 

INFLAMATORIAS CRONICAS Y GRANULOMATOSAS 

EN MANDÍBULAS DE GATO 

INTRODUCCION 

Las inflamación crónicas y granulomatosa es uno de los proceso patológico 

más frecuente en la práctica odontológica. Sin embargo, su estudio e investigación 

han sido poco profundos, y hasta la fecha encierra grandes incógnitas; Por lo tanto 

se llevo a cabo el siguiente estudio con el propósito de desarrollar un modelo 

experimental animal para el estudio histológico y radiográfico de los procesos de la 

inflamación crónica. 

Consideramos a la inflamación en general cuino una reacción de la 

microcirculación, caracterizada por un desplazamiento de líquidos y leucocitos de 

la sangre hacia el comportamiento ext►avascular. Muchas veces es el intento del 

huésped por localizar y eliminar células metabólicas alteradas partículas extrañas, 

microorganismos o antígenos que representan la respuesta del Organismo 

diversas agresiones por diferentes mecanismos que implican factores neurológicos, 

vasculares, inmorales y celulares; es por consiguiente, un precursor esencial para 

la restauración y debe considerarse "cona►  un mecanismo de defensa no especifico 

y muy efectivo" 
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CAPITULO I 

1NFLAMACION 

1.1 DEFINICION 

La inflamación puede definirse como la reacción del tejido vivo frente a una 

agresión, y como ésta, en cierto grado, aparece en casi cualquier estado patológico, 

es perfectamente lógico que sea una de las alteraciones morbosas observadas con 

mayor frecuencia, aunque no siempre en forma aguda o grave. En esencia, la 

inflamación es una reacción defensiva frente a una noxa. 

La reacción inflamatoria local presenta dos fases. El objeto, o quizá el efecto, 

de la primera es eliminar y destruir la noxa; la finalidad de la segunda es reparar 

las lesiones provocadas en los tejidos. La primera fase se halla condicionada por la 

migración de las células de la sangre o de los tejidos, la segunda se halla a cargo 

de las células tijas de la parte inflamada . 

Tradicionalmente se clasificaba a la inflamación según la persistencia de la lesión, 

sus características clínicas y la índole de la respuesta en inflamación aguda y 

crónica. Hoy en día, es posible reconocer las fases de la inflamación desde un 

punto de vista clínico he histológico. 
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1.2 ETIOLOGIA 

Según la definición dada resulta evidente que cualquier moza o irritante 

puede actuar como causa de la inflamación, de modo que una relación completa de 

las causas incluiría todos los irritantes conocidos. Estos agentes pueden clasificarse 

en dos grandes grupos, los vivientes y elementos diversos entre los irritantes vivos 

los más importantes son los microorganismos patógenos, es decir, capaces de 

provocar enfermedad. Entre éstos se incluyen las bacterias, virus, micoplasma, 

Rickettsia, parásitos, protozoos y hongos. Los parásitos animales tienen menor 

importancia. Tanto unos como otros actúan como irritantes, principalmente en 

virtud de los tóxicos químicos que elaboran, y en menor grado por la irritación 

mecánica que determinan. Las bacterias patógenas provocan habitualmente una 

reacción aguda, a consecuencia de la cual tanto las células como el componente 

líquido de la sangre pasan de los vasos a los tejidos. 

Los agentes irritativos inanimados pueden dividirse en físicos y químicos. Entre los 

irritantes físicos podemos mencionar los traumatismos, la presencia de un cuerpo 

extraño, la acción del calor o frío (quemadura o congelación), la presión, la luz, la 

electricidad, los rayos X, las radiaciones gama del radium, etc, 

Entre los irritantes químicos figuran los ácidos y álcalis fuertes, así como los tóxicos 

de cualquier índole. No debe de olvidarse que las sustancias químicas endógenas 

también son causa importante de reacciones inflamatorias. La liberación de la 

histamina durante las reacciones de hipersensibilidad pueden causa• ronchas de 

urticaria, edema angioneurótico, salpullido eritematoso y vasculitis. En la muerte 

del tejido debido a la isquemia, como ocurre en el infarto , también existe una 

respuesta inflamatoria en los tejidos vivos adyacentes . 

6 



Finalmente, la unión antígeno anticuerpo resultante de la liberación de los 

mediadores químicos de la inflamación pueden ocurrir en la enfermedad de 

autoinmunidad. La reacción inflamatoria es susceptible de presentarse in situ, 

como en la enfermedad de Hasmimoto de la glándula tiroides, o puede resultar en 

múltiples lesiones extendidas debido a la deposición compleja antígeno anticuerpo; 

tal es el caso del lupus eritematoso sintético. 

1.3 	SIGNOS CLINICOS 

Los signos clínicos que caracterizan a la inflamación son: 

"calor,rubor,tumor,dolor" y recientemente "pérdida de la función", signos que 

sirvieron durante muchos años para identificarla. 

CALOR.- El calor producido en una lesión inflamatoria es debido al aumento 

del suministro sanguíneo y también, posiblemente, a un incremento de la actividad 

metabólica en la zona afectada. La apreciación del calor es solo posible en aquellas 

partes de la superficie del cuerpo a las que pueden aplicarse receptores calóricos, 

la piel y el tejido subcutáneo; por ejemplo, las inflamaciones agudas en los órganos 

y estructuras profundas del cuerpo, aunque están asociadas con el aumento de 

calor, no es posible su percepción. 

RUBOR.- El aspecto rojizo de una parte inflamada es debido a un marcado 

incremento del aporte de sangre consiguiente a la dilatación vascular. 

TUMOR.- La hinchazón de una zona inflamada es debida al incremento de 

vascularidad y a la acumulación de líquido y células en la parte dañada. Cuando 
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existe también trombosis de los vasos sanguíneos vecinos, la hinchazón aumenta 

considerablemente. 

DOLOR.- El dolor es una manifestación de las lesiones inflamatorias, tanto 

superficiales como profundas, producidas a través de la estinmmalación de los 

terminales nerviosos de la parte expuesta; los impulsos son transmitidos por los 

nervios somáticos desde la piel y tejidos superficiales, y a través del sistema 

nervioso autónomo, cuando el origen está en estructuras profundas. El tipo de 

dolor experimentado depende de la extensión del estímulo más que del agente 

causal . El dolor es un mecanismo protector. 

PERDIDA DE LA FUNCION .- Este signo generalmente significa una 

perturbación de función más que su pérdida. 

Estudios subsecuentes han demostrado que "no" todos los tipos de 

inflamación con► parten todos los signos "clásicos". Esto ha llevado a realizar 

estudios más exhaustivos para lograr una definición microscópica del proceso 

mucho más acertada. Quizá precisamente este es el aspecto más importante 

"que se trata de un proceso y tiene que estudiarse como tal..." 



CAPITULO II 

INFLA ►MACION AGUDA 

2.1 ETIOLOGIA 

Es una respuesta relativamente corta, su duración puede ser de días o 

semanas. La reacción inflamatoria comienza cuando la lesión tisular provoca 

vasodilatación iniciando así 	el proceso inflamatorio que comienza con los 

cambios vasculares. Se considera que los cambios vasculares son los fenómenos 

centrales de la inflamación. 

En el hombre y otros vertebrados, las células mesodérmicas de defensa 

pueden dividirse en dos grupos: las células migratorias de la sangre (leucocitos ) y 

las células migratorias de los tejidos. Las primeras son las que desempeñan un 

papel más importante en las fases iniciales de la inflamación aguda. Adedtás, existe 

un factor humoral defensivo junto al factor celular. Los componentes de los 

factores humorales se bailan contenidos en el plasma sanguíneo. Es necesario, 

pues, que tanto los leucocitos de la sangre como el plasma abandonen el interior de 

los vasos a fin de actuar sobre la noxa. Esta salida de líquidos y elementos formes 

de la sangre se halla condicionada por el componente vascular de la inflamación. 

La morfopatologia de la inflamación se clasifica para su estudio en tres: 

1) fenómenos vasculares, 2) exudado inflamatorio y 3) alteraciones hísticas. 
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2.2 FENOMENOS VASCULARES 

Las fenómenos vasculares comienzan inmediatamente después de la agresión, 

pero alcanzan distinta magnitud según la intensidad de la misma y comienza con: 

2.2.1 DILATACION DE LOS VASOS. 

Si bien puede producirse una breve contracción de los vasos debido al efecto 

estimulante sobre la pared vascular provocado por el irritante, mientras su acción 

es aún débil, el primer fenómeno que II:una poderosamente la atención es la 

dilatación mós acentuada en las arterias, menos en las venas y menos aún en los 

capilares. Esta vasodilatación paralítica se acompaña de una aceleración 

transitoria de la corriente sanguínea, seguida después por su retardo. En esta fase, 

la reacción vascular es muy acentuada y se visualizan numerosos capilares, pues los 

que se hallaban vacíos se llenan ahora de sangre, de ►nodo que el lecho capilar 

activo aumenta notablemente y la irrigación del territorio puede llegar a ser el 

doble de la primera. El aumento de la irrigación determina dos signos , como son 

el enrojecimiento y el calor. El retardo de la corriente sanguínea en los vasos 

dilatados aumenta progresivamente, y, si la acción del irritante es de suficiente 

intensidad. puede llegarse a la detención total de la corriente en la circulación 

local, fenómeno denominado "estasis". La prolongación de la estasis puede 

conducir la trombosis de la columna sanguínea, cuyo efecto pernicioso se 

desprende del hecho que, la circulación capilar constituye la clave de la 

respiración de los tejidos, los cuales son incapaces de sobrevivir si se les suprime la 

irrigación sanguínea, produciéndose inevitableMente la muerte de la zona afectada 

(necrosis o gangrena) . 
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2.2.2 MARCINACION DE LOS LEUCOCITOS. 

Cuando la corriente sanguínea se retarda, es posible distinguir los distintos 

elementos formes de la sangre, cuya ordenación difiere de la normal. En 

condiciones normales los glóbulos rojos y los leucocitos circulan entremezclados 

por la parte central del vaso, constituyendo la corriente axial, separada de la pared 

vascular por una zona plasmática clara, libre de células. En las venas de la zona 

inflamada, los leucocitos abandonan la corriente axial para ocupar la zona 

plasmática marginal, y tiende adherirse a las paredes del vaso por cuya superficie 

se desplazan mediante movimientos ameboides. De esta manera, la superficie 

interna de la pared del vaso queda tapizada por una capa casi continua de 

leucocitos, desprovista en absoluto de glóbulos rojos. 

El endotelio vascular no permanece pasivo durante este período de intensa 

actividad. Las células de revestimiento aumentan de tamaño y proliferan, adoptan 

una forma redondeada, proyectándose hacia la luz del vaso, y exhiben 

movimientos a meboides. 

2.2.3 MIGRACION DE LOS LEUCOCITOS. 

La fase siguiente corresponde a la migración o diapédesis de los leucocitos. 

La sustancia fundamental o cemento de las células endoteliales tumefactas pierden 

su consistencia, al mismo tiempo que se borran los contornos de las células 

endoteliales, perdiéndose sus límites. A través de esta esponja protoplasmática 

fluye el citoplasma de los leucocitos polimorfonueleares. En ocasiones, una cantidad 

de glóbulos rojos siguen en pos de los leucocitos, pero su número depende 

ampliamente de la índole del agente irritante. Cuando son muy abundantes, la 

inflamación se denomina hemorrágica. De lo dicho se desprende que la esencia de 
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la inflamación, el centro de gravedad de todo el proceso , es el aumento de la 

permeabilidad de las paredes de las vénulas capilares. 

2.2.4 EXTRAVASACION DEL PLASMA. 

La extravasación no queda limitada a los elementos formes de la sangre. El 

plasma hemático también pasa a los tejidos en cantidad que varían según la 

naturaleza del irritante; en ellos determina en gran parte la tumefacción, 

constituyendo el "edema inflamatorio ". 

En la inflamación no sólo se abren a la corriente capilares va existentes, sino 

que también se forman otros nuevos, con neoformación simultánea de capilares 

linfáticos, de modo que al término de diez días se ha formado ya un plexo de 

linfáticos notablemente rico. 

Es evidente que cuando más rápida y completa sea la hiperemia inducida, tanto 

más satisfactoria sería la respuesta inflamatoria, menores los daños producidos y 

mas completa la vuelta a la normalidad. Los fenómenos actúan por intermedio de 

los nervios vasodilatadores locales, aumentando la hiperemia, acelerando la 

formación del exudado y limitando la extensión del proceso inflamatorio. Es 

posible que se produzca, además, una liberación de acetilcolina en las 

terminaciones nerviosas, la cual actuaría localmente sobre los vasos. 

2.3 	MECANISMOS DE LOS FENOMENOS DE LA SANGRE 

Los fenómenos vasculares que se acaban de describir tienen por objeto 

favorecer la salida de los componentes sólidos y líquidos de la sangre desde el 

interior de los vasos a su exterior, donde se enfrentan con el agente irritante 
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responsable de la inflamación. 	Los diversos fenómenos con que cursa la 

inflamación, tanto en relación con el exudado inflamatorio. 

2.3.1 CAMBIOS CELULARES 

Al mismo tiempo que aumenta la presión, la velocidad y el volumen del flujo 

sanguíneo, y se redistribuyen los elementos circulantes dentro de la luz de los 

vasos sanguíneos de pequeño calibre, tienen lugar importantes cambios en los 

elementos celulares de la sangre: 

2.3.1.1 	MARGINACION Y AGRESIVIDAD 

En el área inflamada los eritrocitos que se encuentran en los vasos 

sanguíneos de pequeño calibre, se aglutinan en agrupaciones con aspecto de pila 

de monedas que se adhieren momentáneamente a las células endoteliales. Cuando 

la lesión es incipiente o de poca intensidad, los eritrocitos son transportados por el 

flujo sanguíneo fuera del área lesionada y pierden su adhesividad, con apariencia 

normal en todos los de►nás aspectos. Pero cuando la lesión es grave o ha 

transcurrido algún tiempo ( de 2 a 3 hrs.), los critrocitos se mantienen adheridos 

al endotelio y se acumulan dentro de la luz hasta que se interrumpe por completo la 

circulación. También se observa aumento de adhesividad de las plaquetas que se 

adhieren al endotelio vascular. De manera similar los leucocitos aparecen también 

adheridos a la paredes del vaso; en efecto, el fenómeno que se ve antes y es más 

intenso en estas células que en cualquier otro elemento y es más evidente en 

vénulas que en capilares o arteriolas. 

El aumento de la adhesividad de los leucocitos a las células endoteliales no 

está necesariamente precedido por vasodilatación, dado que, puede observarse en 

los vasos sanguíneos de calibre normal. Además, los leucocitos no muestran 
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preferencia por las células endoteliales; también se adhieren entre sí, revelando 

que el cambio no está limitado al endotelio. Por últin►o, si un leucocito se 

desprende de su adherencia al vaso y es llevado fuera del área inflamada por la 

circulación, no se adherirá a las paredes de los vasos intactos. 

2.3.1.2 	DIAPEDESIS 

Poco después de que los leucocitos comienzan a adherirse al edotelio, 

algunos de ellos 	migran através de la pared del vaso hacia los tejidos 

perivasculares. Este fenómeno recibe el nombre de diapédesis, y es uno de los 

mecanismos más importantes de acumulación de células en el área lesionada. 

Antes de atravesar la pared del capilar, los leucocitos intravasculares se adhieren a 

la superficie interna del endotelio migran por encima de ésta de manera casual. 

Cuando encuentran un sitio adecuado para la penetración comienza el proceso de 

diapédesis; éste se completa en el término de 3 a 12 minutos y puede verse cómo la 

célula se mueve activamente hasta que aparece en el exterior de la pared del vaso. 

Los leucocitos abandonan el vaso sanguíneo pasando entre las células 

endoteliales, a las cuales aparentemente pueden separar, introduciendo entre ellas 

un seudópodo. Por supuesto, el paso entre las células endoteliales es solo parte de 

la migración; los leucocitos deben atravesar todavía la membrana basa' vascular 

para completar su viaje hacia los tejidos circundantes. Indudablemente lo hacen, si 

bien es claro los detalles ultraestructurales de este proceso; el adelgazamiento de la 

membrana banal en el punto de su paso sugiere degradación, quizá enzimática, aún 

cuando no se sabe si es así. 

En general la diapedésis alcanza la intensidad (le la adhesividad leucocitaria y se 

advierte primero en las vénula del área lesionada; con el tiempo, sin embargo, 
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muchos de los vasos de las adyacencias de la lesión presentan estasis y el cuadro de 

diapedésis más intensa se traslada a la periferia. Los leucocitos continúan 

migrando a través de las paredes de los vasos en los cuales ha cesado por completo 

el flujo sanguíneo, aunque entonces lo hacen en menor número. 

La diapedésis no está limitada a los leucocitos; puede verse también que los 

eritrocitos salen de los capilares. Sin embargo este fenómeno parece que es 

puramente pasivo dado que sólo tiene lugar cuando la estasis y la vasodilatación 

son muy pronunciadas. Los linfocitos, monocitos y otros elementos circulante 

(células plasmáticas y plaquetas ) poseen también la capacidad de migración a 

través de la área vascular; lo mismo ocurre con las células inmorales. 

2.4 EXUDADO INFLAMATORIO 

Todos los cambios celulares y vasculares descritos hasta el momento 

conducen al mismo fin, la acumulación de elementos circulantes, líquidos y 

celulares, en el área de la lesión. 

Por mecanismos nerviosos (reflejo axónico ) o bioquímico, un efecto de la agresión, 

es la dilatación y el aumento de la permeabilidad de los vasos sanguíneos más linos. 

La dilatación de la arteriola, con aumento de flujo sanguíneo secundario al reflejo 

axónico provocado por la lesión o por mediadores químicos. La dilatación arteriola 

y capilar va acompañada por un aumento de la presión hidrostática la cual 

combinada con el aumento y permeabilidad capilar; impulsa los líquidos y las 

proteínas hacia el exterior de los vasos sanguíneos(capilares y véntilas) o sea, hacia 

el intersticio de los tejidos. La reducción de líquido intravascular aumenta en 

forma desproporcionada, la viscosidad de la sangre y esto junto a otros factores 
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provoca estasis y eventualmente trombosis, En los vasos sanguíneos pequeños sin 

trombosis, la obstrucción parcial de las vénulas distales aumenta la presión 

hidrostática y favorece la filtración de más líquido y proteínas. ( fase líquida) 

Este líquido rico en proteínas de alta densidad que contiene células 

inflamatorias en diverso número y tipo, como fagocitos, histiocitos y fibrina, todos 

ellos en cantidades variables; el tipo de exudado depende en gran medida de el 

tejido afectado y la naturaleza del agente agresor; puede ser fibroso, seroso o 

purulento. 

El exudado permite la aparición de varias sustancias 	en los espacios 

extravaseulares. De éstas, los anticuerpos, sustancias bactericidas, factores de 

coagulación y componentes del complemento también ayudan a mantener la 

reacción inflamatoria. Los anticuerpos, en presencia de los antígenos 

correspondientes y del complemento, ejercen un efecto quimiotáctico sobre los 

leucocitos y aumenta la permeabilidad vascular. 

Inmediatamente después del aumento de la permeabilidad vascular se produce 

escape de líquido llamado exudado, que es precisamente lo que caracteriza a la 

inflamación aguda. 

El plasma sanguíneo transporta gran cantidad de sustancias de forma, tamaño y 

peso molecular variable. La composición del exudado inflamatorio varia de 

acuerdo con el grado de aumento de la permeabilidad capilar, uno de los rasgos 

más constantes del liquido que se acumula en el espacio intersticial durante la 

inflamación es el elevado contenido proteico. 
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2.5 	CELULAS DE LA INFLAMACION 

Cuando se examina un preparado histológico de inflamación aguda, se 

observa gran cantidad de células entre las cuales predominan generalmente los 

leucocitos polimorfonucleares, aunque existen otros elementos diversos como 

macrófagos, linfocitos, células plasmáticas, eosinófilos, inastocitos, células gigantes 

y otros. La gran mayoría de estas células (probablemente todas) provienen de la 

sangre. Muchos factores diferentes determinan cuál es el tipo de célula que se 

encontrará y cuáles predoniinarán, tales como la naturaleza del agente etiológico, 

la persistencia de la inflamación, la presencia o falta de hipersensibilidad , la 

localización del proceso y otros. Así como su comportamiento. (2) 

	

2.6 	COMPORTAMIENTO CELULAR 

Quimiotaxis, Fagocitosis 

2.6.1 QUIMIOTAXIS 

La quimiotaxis podría definirse como la migración unidireccional de las 

células hacia algo que las atrae, o sencillamente, como el movimiento orientado a 

lo largo de un gradiente químico. 

La mayoría de las células de un exudado inflamatorio posee la capacidad de 

moverse. Es cuando a dirección de este movimiento está determinada por las 

sustancias que se encuentran en el medio. Si los movimientos de la célula están 

dirigidos hacia las sustancia estimulante, la quimiotaxis es positiva. 
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Por lo general la quimiotaxis no implica aumento de la velocidad de 

desplazamiento; es solamente un cambio de dirección de la célula, si bien esto 

también es discutido. 

La quimiotaxis cuando existe, es responsable de la mayor concentración (le células 

inflamatorias próximas a la lesión y al agente causal; es posible que la diapedésis 

sea favorecida por la quimiotaxis. 

Muchas sustancias quimiotácticas importantes son de carácter endógeno y se 

producen durante la inflamación aguda. 

2.6.2 FACOCITOSIS 

La fagocitosis y la liberación de enzimas potentes por neutrófilos Y 

macrófagos son dos de los beneficios principales que se obtienen con la 

acumulación de los leucocitos en el foco inflamatorio. 

En la fagocitosis existen tres etapas netas pero están interrelacionadas. 

En primer lugar, la partícula que va a ser ingerida se une a la superficie del 

leucocito, fenómeno que exige alguna clase de reconocimiento por parte del mismo. 

La segunda etapa es el englobamiento, con formación ulterior de la vacuola 

fagocitaria. 

La tercera consiste en muerte, degradación, o ambas, de la sustancia ingerida. 

2.7 	MEDIADORES QUIMICOS 

La agresión desencadena la respuesta inflamatoria, pero ésta es mediada por 

sustancias químicas liberadas. 
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Se considera como mediador inflamatorio a cualquier substancia endógena cuya 

concentración aumenta en el sitio del traumatismo inflamatorio, en asociación con la 

aparición de por lo menos una respuesta o cambio estructural del tejido. 

Los mediadores pueden provenir del plasma, de la célula o, cabe suponer del tejido 

lesionado; puede clasificarse en los siguientes grupos: 

1.- Aminas vasoactivas : histamina y serotonina. 

2.- Proteasa plasmática (sistema de quininas, sistema del complemento, sistema 

tibrinolítico de la coagulación) 

3.- Metaholitos del ácido araquidónico. 

4.- Constituyentes lisosótnicos 

5.- Radicales libres derivados del oxigeno 

6.- Fosfoglieéridos alquil-acetilado 

7.- Linfoquinas 

8.- Otros. 

2.7.1 MEDIADORES QUIMICOS FUNDAMENTALES. 

La multiplicidad de los mediadores propuestos es testimonio elocuente de que 

aún hay incertidumbre acerca de los fenómenos exactos que participan en la 

mediación de la respuesta inflamatoria. Se sugirió que la histamina no era 

suficiente como único mediador. En la actualidad, existen demasiados y sólo 

mencionaremos algunos mediadores que quizá tengan importancia in vivo. En el 

aumento de la permeabilidad vascular, casi indudablemente participan histamina y 

quinina, por lo menos en etapa temprana <le la inflamación. En lo que se refiere a 
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la quimiotaxis, los protagonistas más probables son fragmentos del complemento 

(particularmente el C5a productos de la AA lipooxigenasa (leueptrieno B4),C4 y 

otros lípidos quintiotáxicos.(40) Así mismo, no puede negarse el papel importante 

de las prostaglandinas en los cambios vasomotores, el dolor, la fiebre y de otras 

maneras que se desconocen. Los productos lisosómicos, especialmente las proteasas 

neutras, son los candidatos más verosímiles como causas de la destrucción tisular 

ulterior. 

Es importante recalcar que los distintos sistemas de mediación, están 

estrechamente ligados. Como, la función del factor Ilageman activado en la 

cascada de la quinina, de coagulación y fibrinolítica. Otro es la influencia de los 

propios agentes quimiotácticos y estímulos fagocitarios en los leucocitos, al activar 

la cascada del ácido araquidónico y liberar de ellos proteas y radicales libres 

derivados. del oxigeno. Estas interacciones podrían explicar la respuesta 

inflamatoria prolongada, en la que los mediadores se activan quizás en secuencia. 

El segundo punto es que entre los mediadores parece haber un inteligente sistema 

de control y equilibrio. 

Sin embargo, estos agentes químicos potentes están estrechamente secuestrados 

dentro de las células, o se presentan en el plasma o en los tejidos en forma de 

precursores que deben pasar por muchas etapas antes de ser activados. En 

consecuencia, los mecanismos bioquímicos de los cuales dependen la liberación o la 

activación de mediadores tienen importancia destacada para comprender la 

inflamación. A la inversa, una vez que han sido activados o liberados, estos 

mediadores son inactivados rápidamente: de lo contrario la inflamación nunca 

cesaría. Se conocen algunos inactivadores, como la Lininasa, que destruye la 

bradikinina, un grupo de los llamados -inactivadores de factor quimiotáctico-, que 
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neutralizan el factor C5a, antioxidantes que bloquean los radicales libres de 

oxígeno-derivados; y antiproteasa que neutraliza las clastasas y colágenas. 
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CAPITULO III 

INFLAMACION CRONICA 

Hasta aquí hemos descrito el fenómeno inflamatorio en la reacción temprana 

a la lesión local, esto es, la inflamación aguda, pero cuando hay estímulos 

inflamatorios que persisten semanas meses, incluso años, cuino ocurre en algunas 

infecciones continuas y en reacciones inmunológicas que se autoperpetúan. Los 

estímulos persisten y originan una inflamación crónica. 

Aunque es difícil precisar con exactitud la transición de la inflamación aguda a 

crónica tienen características lo suficientemente peculiares para diferenciarlas. 

3.1 DEFINIC1ON 

La inflamación crónica puede definirse como una respuesta inflamatoria que 

persiste por meses quizá años; aunque es imposible distinguir en forma exacta de 

la inflamación aguda basándonos sólo en el tiempo de persistencia. 

3.2 ETIOLOGÍA 

La causa principal de la inflamación crónica es la persistencia del factor 

etiológico que le es difícil al cuerpo eliminarlo. La mayoría de agentes causales son 

reconocidos. 
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GENTES INFECCIOSOS.- 

Principalmente organismos extracelulares provocan una respuesta inflamatoria 

aguda en la cual los neutrófilos son las células predominantes 

Sin embargo cuando los agentes infecciosos son persistente y los procesos de la 

inflamación aguda no lo pueden resolver, la inflamación crónica reemplaza a la 

aguda. La inflamación crónica puede desarrollar ya sea en ausencia de 

inflamación aguda o con sólo el inicio de una respuesta inflamatoria aguda. 

Este es el caso de cuando un agente infeccioso es de baja toxicidad comparada con 

el organismo que es capaz de iniciar una respuesta inflamatoria aguda. Aunque 

pueden ser ingeridas por fagocitosis , algunos parásitos intracelulares son capaces 

de resistir la fagocitosis, de las enzimas y los mecanismos de muerte oxidativa 

Dichos organismos normalmente provocan enfermedades crónicas en donde el 

papel de la célula mediadora de inmunidad es vital en la defensa del huésped. 

COMPONENTES BACTERIALES, 

Bajo algunas circunstancias 	en realidad no es necesariamente para el 

microorganismos entrar al tejido y provocar una reacción inflamatoria. Por 

ejemplo, se ha mostrado que en ausencia de organismo vivo , el componente 

bacterial utilizado para exponer la dentina es capaz de provocar una respuesta 

inflamatoria en la pulpa.(15,33,36.) 

La caries dental es un proceso protector, el cual provoca una reacción inflamatoria 

en la pulpa. Presumiblemente estas células acumuladas en respuesta del influjo 

del componente antígeno bacteria' se difunden en la pulpa por el proceso carioso. 

En los estadios tardíos de la caries. (5) 

Algunas bacterias provocan una forma de reacción más crónica, caracterizada 

esenciabnente por la proliferación de las células del tejido; ejemplos de tales 
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irritantes crónicos son los agentes patógenos de la tuberculosis y de la sífilis. Estas 

inflamaciones crónicas constituyen el importante grupo de los 

granulomas.(5,14,24,33.) 

La participación bacteriana se confirma cuando se compara la respuesta 

pulpar, para la formación de granulomas, en animales libres de gérmenes y 

animales convencionales, con resultados de destrucción ósca,(8,21. ) 

REMANENCIA DE ORGANISMOS MUERTOS.- 

La aparición de inflamación crónica también puede ser provocada por remanencia 

de bacterias. Algunos restos de estreptococo pueden ser fácilmente fagocitados y 

aniquilados por los neutrofilos y los macrófagos, pero no siempre posible por 

fiigositosis la digestión de la pared celular de esos organismos. 

Aparentemente los componentes 	bacterianos como son aquellos que son 

transportados al tejido donde pueden actuar como estímulos antigenicos. 

Siguiendo la actividad de la infección normal constituyentes del tejido pueden 

causar reacción cruzada con el antígeno bacteriano y así volverse el blanco de la 

respuesta inmune celular. 

CUERPOS EXTRAÑOS.- 

Material extraño como puede ser astillas, espinas, talco, objetos de metal , material 

de sutura son materiales difíciles para el cuerpo de desechados como ellos no 

pueden ser realmente degradados. Tales sustancias llegan a provocan una 

respuesta por cuerpo extraño dando como resultado la acumulación de macrófagos 

y posiblemente la formación de células gigantes multinucleadas. 

En la respuesta por cuerpos extraños, los macrófagos que ingieren partículas las 

cuales son incapaces de liberarse de su enzimas lisosómicas dentro del contorno, 
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tambien del tejido. Estas enzimas son capaces de degradar el tejido del huésped. 

Como consecuencia del daño, los tibroblastos en la lesión proliferan y secretan 

colágena. El resultado final es tejido de cicatrización . 

PRODUCTOS DE METABOLISMO.- 

Rajo algunas circunstancias, las secuelas del metabolismo puede ser la causa de la 

inflamación. 

REACCION INMUNE.- 

Varias condiciones de la inflamación crónica como son la artritis reumatoide y la 

tiroiditis de Hashimoto son actualmente reacciones ininunológicas en pacientes con 

sus propios tejidos. Como tal, ellos son clasificados como enfermedades 

autoinmunes. En desórdenes como esos, la presencia de autoanticuerpos llevan a la 

reacción autoinmune el cual inflige un daño en el tejido del huésped. La artritis 

reumatoide es caracterizada por la sinovitis crónica envolviendo edema e 

hipertrofia (le quiste sinovial y una infiltración (le células inflamatorias. 

DESCONOCIDAS .- 

En algunas condiciones asociadas con la inflamación crónica las causas quedan en 

la obscuridad. Se puede hipotetizar que al despejar las incógnitas que existen en 

cuanto a proceso inflamatorio, se despejaran esas dudas. 
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3.3 MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA INFLAMACION CRONICA 

Desde el punto de vista clínico, todas las reacciones inflamatorias agudas 

provocan uno o más signos "clásicos". En la inflamación crónica que es una 

continuidad de la inflamación aguda, estos signos comienzan a disminuir y 

finalmente desaparecen. Esto provoca que la inflamación crónica tienda a ser 

menos dramática que la aguda. 

RUBOR Y CALOR.-Estos se vuelven menos severos hasta que desaparecen. 

TUMOR.- Persiste por un tiempo, pero con el tiempo la lesión se puede volver 

indurada como en forma de tejido conectivo fibroso. 

PERDIDA DE LA FUNCION.- Inicialmente es el resultado de dolor y tumor, es 

posteriormente atribuible a pérdida de las células parenquimatosas y de la 

cicatrización. 

DOLOR.- En la inflamación aguda es debido ampliamente a la presión del edema o 

a la supuración en las terminaciones nerviosa. La presión juega papel 

particularmente importante en tejido como el de la pulpa dental, médula ósea , el 

dolor frecuentemente es ausente hasta estados avanzados de la enfermedad. 
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3.4 	DIFERENCIAS ENTRE INFLAMACIONES AGUDAS Y CRONICAS 

Es importante destacar que la inflamación crónica no sólo es la prolongación 

de la inflamación aguda; existen muchas diferencias, no sólo en el mecanismo sino 

también de la naturaleza de las enfermedades basadas en cada proceso. Las 

principales diferencias entre inflamación aguda y crónica podrían resutnirse en 

estas áreas: 

3.4.1 CAMBIOS VASCULARES 

En la inflamación crónica, los cambios vasculares son menos significativos y 

de carácter proliferativo, cuando se observa el aspecto microscópico de un proceso 

inflamatorio crónico. Una diferencia muy característica entre los cambios 

vasculares de una y otra es que la crónica generalmente hay proliferación o 

neoformación vascular. 

3.4.2 RESPUESTA CELULAR 

Las células se derivan tanto del torrente sanguíneo de la zona afectada como 

de los tejidos. Las procedentes de la sangre son principalmente linfocitos y 

monocitos, y en los estados de hipersensibilidad, cosinótilos. Las células derivadas 

de los tejidos son primordialmente las del sistema retículo endotelial, que se ve 

estimulado para 	producir una variedad de células dependiendo del tipo de 

irritante; éstas son principalmente epiteloides, del plasma y linfocitos. La no 

separación mitótica de las células epiteloides o, posiblemente, su fusión, conduce 

ocasionalmente a la formación de células multinucleadas que tienen una actividad 
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fagoeítica incrementada. Las células epiteloides, monocitos, histiocitos y células 

gigantes ejercen todas sus efectos fagot:U:ando el irritante. Las células plasmáticas y 

los linfocitos intervienen en la producción de anticuerpos o el transporte. 

En la naturaleza y la variedad de tipos celulares se encuentran una de las 

diferencias más notables entre la inflamación aguda y crónica. Mientras que la 

primera se caracteriza por leucocitos polimorfonucleares, la segunda presenta 

predominio de células mononucleares. 

3.4.3 TIPO CELULAR 

3.4.3.1 	MACROFAGO 

Los macrófagos son fagocitos móviles, tienen un periodo de vida de varios 

meses. Ellos son derivados de los monocitos de la sangre y pertenecen al sistema 

fagocitico mononuclear (antiguamente conocido como sistema reticuloendotelia) 

Los monocitos dejan el torrente sanguíneo y entran►  al tejido donde sufren la 

diferenciación y se transforman en macrófagos. Los macrófagos responden a los 

estímulos quimiotácticos los cuales son Linfoquinas y fragmentos C5a del 

complemento. Ellos forman la primera línea de defensa 	contra los 

microorganismos como Mycobacterium tuberculosis y Mycobacterium leprae los 

cuales son resistentes a la muerte. En reparación de las lesiones los macrófagos 

juegan un papel clave en el área de tejido dañado; así que los fibroblastos y los 

nuevos capilares pueden entrar a la lesión, en estadios tempranos, también pueden 

procesar antígenos. 

Muchas de las más importantes reacciones de la inflamación crónica es la activación 

de los macrófagos. 
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Los macrófagos ordinarios tal vez son incapaces para arreglársela con los 

microorganismos o substancias que son resistentes a la destrucción. En orden de 

aumento del valor de sus habilidades para tratar con ciertos agentes, los 

macrófagos pueden tornarse activos. La activación es mediada por las células T 

(citosinas) como interferon gamma y macrófagos-granulosito. Los macrófagos 

expuestos liberan endotoxinas una citoquina la cual puede ser activada por el 

mismo, 

Lo más importante en muchas de las reacciones de inflamación crónica es la 

activación de los macrófagos . El macrófago normal puede ser incapaz de eliminar 

microorganismos o substancias que son resistentes a la destrucción en orden de 

aumento, la habilidad de tratar con ciertos agentes , los macrófagos pueden 

tornarse activos. La activación es mediada por citoquinas células 1' como son 

interferón gamma y macrófagos granulocitos. Los macrófagos expuestos 	a 

endotoxinas liberan una sitoquina la cual puede activar ella misma a los 

macrófagos, así eleva la posibilidad de que los macrófagos estén en contacto con 

la endotoxina en el sitio de la infección y puedan activarse ellos mismos. 

Comparado con los macrófagos no activos, los macrófagos activos tienen 

numerosas propiedades, las cuales proporcionan gran habilidad para destruir o 

digerir absorbiendo a los organismos, degradando partículas de materia, y 

participando en reacciones inmunes. 

3.4.3.2 	CÉLULAS GIGANTES 

El estado final del desarrollo de los macrófagos son las células gigantes 

multinueleadas. Aunque la función de estas células no es totalmente clara, ellas 

29 



aparecen para ser capaces de fagocitar eritrocitos y ciertos microorganismos como 

cándida. 

Cuando los macrófagos aislados son incapaces de englobar las partículas que deben 

ser eliminadas; se unen entre sí para formar células gigantes multinucleadas.(11) 

Podemos distinguir tres grandes grupos de células gigantes: Células gigantes de 

cuerpos extraños, células gigantes tumorales, células gigantes de otra índole. 

CELULAS GIGANTES DE CUERPOS EXTRAÑOS.- Un ejemplo de la formación de estas 

células puede observarse alrededor de un cuerpo extraño como podría ser un 

fragmento de hueso, filamento de un ligadura o incluso una simple astilla . 

Esta célula es n►ás voluminosa de lo común y puede alcanzar enormes tamaño; 

contiene numerosos núcleos, a veces hasta cincuenta o cien del tamaño regular y 

rara vez muy grandes. En el tipo habitual de células gigantes dedicada a la 

eliminación de un cuerpo extraño, los núcleos están distribuidos por todo el 

citoplasma. Las células gigantes de cuerpo extraño pueden observarse en muy 

diversas circunstancias. La más frecuente tuberculosis. También aparecen en otras 

inflamaciones crónicas y destructivas, como la sífilis, la lepra, la actinomicosis. 

Toda lesión destructiva de tejido óseo pude contener células gigantes, que 

constituyen uno de los rasgos más característicos del tumor benigno de células 

gigantes del hueso. 

CELULAS GIGANTES TuNtoRALEs.- Son células voluminosas y poseen uno o varios 

núcleos, nunca muy numerosos, su tamaño y su forma son muy variables, por lo 

que la célula tiene un aspecto neoplúsico mas atípico que las células de Lamghans, 

por ejemplo. Su origen es también distinto pues las células gigantes tumorales se 
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forman por división de núcleo. Estas células gigantes no derivan de los macrófagos 

sino de las propias células tumorales ya sea de índole epiteleal o conjuntiva. 

CELULAS GIGANTES DE DIVERSA INDOLE.- En determinados procesos irritativos 

prolongados, las células mesodérmicas aumentan de tamaño y pueden llegar a 

contener varios núcleos.(10) 

3.4.3.3 	LINFOCITOS 

El linfocito es una de las células más problemáticas de la sangre. Se 

encuentra en enorme cantidad en los tejidos, acumulándose especialmente en 

órganos tales como el bazo, el timo , los ganglios linfáticos y los folículos linfoides 

no encapsulados esparcidos por todo el organismo. 

El linfocito es la célula primordial de la inflamación crónica así, como de los 

estadios avanzados de la inflamación aguda junto con las células plasmáticas, 

afines a los linfocitos, constituyen los denominados infiltrados de células redondas. 

Los linfocitos no fagocitan bacterias ni otras partículas, y frecuentemente se 

congregan en las porciones más periféricas de la lesión. La peculiaridad más 

notable del linfocito pequeño es su elevado cociente nucleocitoplasmático. El 

linfocito, junto con las células plasmáticas; se cree actualmente que desempeña 

una función nutricia, pues almacena núcleo prótidos elaborados por sí mismo o por 

la célula plasimitica y, actuando como portador depósita masas de trefonas en 

lugares donde serán utilizados por otras células. También se considera que los 

linfocitos transportan anticuerpos elaborados por las células plasmáticas y 

retículoendoteliales. Esto explicaría el grill' número en que aparece en las 

inflamaciones crónicas . 
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Existen tres tipos de linfocitos los cuales son: células T, células 13 y linfocitos 

nulos. Las células T y B están programadas para responder ante antígenos 

específicos por lo tanto los linfocitos nulos no necesitan previa sensibilización para 

desarrollar su función. La actividad de las células B proviene de plasma celular el 

cual secreta anticuerpos . Los linfocitos nulos incluyen células destructivas y 

células destructivas naturales estas células son capaces de destruir células 

tumoríficas así como virus infectados y otras células .(20,32) 

Las células T juegan un papel primordial en casi todas las inflamaciones 

crónicas. En los linfocitos predomina la circulación de células T y ellas recirculan 

constantemente de la circulación de linfocito. De la circulación ellos entran y 

rondan el tejido. Cuando es activado por antígeno, ellos participan en la respuesta 

inmune celular la cual es de gran importancia en enfermedades como tuberculosis y 

lepra.(29,37.) 

Las células T desempeñan varias funciones a veces conectan con diferentes aspectos 

la respuesta inmune mientras en otra se desconectan de ella así hay células 

supresores T y células helper T algunos linfocitos T son capaces de eliminar células 

que llevan antígenos como células tumorales o células de virus infectados estas son 

referidas como citotoxinas células T.(3,20,21,29,32.) 

3.4.3.4 	N EUTROFILO 

Los neutrófilos responden rápidamente ante una lesión y son células 

inflamatorias que predominan más en la inflamación aguda. En la inflamación 

crónica, el número de neutrólilos presentes es generalmente reducido al número de 

células de inflamación crónica. Esto es cierto en el caso en que la reacción 

inflamatoria es provocada por la persistencia de párasitos intracclulares. Sin 
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embargo, en la reaccion crónica supurativa, el neutrófilo continua jugando un 

papel muy importante. 

3.4.3.5 	EOSINOFILOS 

Es conocida que la respuesta de eosinófilo por factores timiotáctieos como 

son la histamina y factor quimotáctico de eosinófilo el cual es liberado por células 

cebadas. Sin embargo, el papel de eosinófilo en la inflamación crónica todavía 

tiene que ser aclarada. Ha sido sugerido que son importantes en la degradación de 

ciertos mediadores de la inflamación como la histamina y complejo inmune, de esta 

manera limita la respuesta inflamatoria. 

3.4.3.6 	CELULAS CEBADAS 

Durante la inflamación crónica existe un incremento en el número de calas 

cebadas, pero no es clara su participación. La heparina anticoagulante se 

encuentra en los gránulos de la célula cebada así como histamina. Las células 

cebadas también pueden producir una reacción lenta de anafilaxis la cual consiste 

en leukotrines C4 y 1)4. La substancia de reacción lenta de la anafilaxia es un 

potente agente en el incremento de permeabilidad vascular y causa contracción del 

músculo bronquial liso interluquin 3 y el interluquin 4 son factores de crecimiento 

de las células cebadas. 

3.4.3.7 	CELULAS EPITELIALES 

Si se presentan en el área de la inflamación el epitelio es frecuentemente 

estimulado a la proliferación. Esta respuesta proliferativa es llamada hiperplasia 

inflamatoria. Es posible que el estímulo para la proliferación sea provisto por el 

factor de estimulación de crecimiento como interluquin I y el factor de crecimiento 
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epidemia'. La hiperplasia inflamatoria es responsable de la proliferación de 

células epiteliales, una característica de enfermedad periodontal y de la formación 

del quiste en granulomas periapicales. 

3.5 	CAMBIOS EXTRA VASCULARES 

En la inflamación aguda los cambios vasculares y celulares contribuyen a la 

formación del exudado inflamatorio, que se acumula en el espacio extravascular. en 

la inflamación crónica también existe exudado, pero además de líquido y 

componentes celulares ésta posee otros elementos que no se encuentran en la 

inflamación aguda. Estos elementos son el resultado de un proceso llamado 

"organización", que es en realidad el depósito de tejido conectivo. Si sumamos la 

neoformación vascular mencionada antes al reemplazo progresivo del exudado 

por tejido fibroso, lo que surge es un proceso esencialmente idéntico a la reparación 

de las heridas. La inflamación crónica puede ser definida por la coexistencia de 

células mononucleares de diferentes tipos con organización del exudado. 

3.6 	RESPUESTA DE TEJIDO DE GRANULACION 

El tejido de granulación se forma por la proliferación de nuevos capilares a 

partir de los vasos sanguíneos dañados en la zona lesionada. Aquéllos son 

inicialmente simples brotes endoteliales que crecen hacia el área afectada, se 

convierten en tubulaciones y finalmente se ramifican. Diapédesis y exudación a 

partir de tales capilares es materia simple. Paralelamente a la proliferación capilar 

existe otra de jóvenes fibroblastos, desde el tejido conjuntivo lesionado en la zona 
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afectada y desde los vasos sanguíneos que han sufrido el trauma. Finas fibras del 

tejido conjuntivo se extienden rápidamente y forma un firme soporte de los 

capilares A medida que la lesión envejece, el tejido fibroso se colageniza y de 

manera gradual constituye un muro alrededor de la afección. Esta reacción de 

tejido granuloso es la base de la respuesta inflamatoria crónica y cumple tres 

finalidades: rodea, canaliza y bloquea el irritante; su rico aporte sanguíneo 

permite que las células fagocíticas, las enzimas y las sustancias inmunológicas 

específicas y no específicas se pongan en contacto con el irritante; los elementos del 

tejido fibroso logran la reparación cuando se elimina el irritante. 

3.7 NiEDIADORES ENDOGENOS ESPECIALES 

Además de compartir todos los mediadores endógenos antes mencionados en 

la inflamación aguda, la forma crónica del proceso tiene algunos otros propios. 

Dado que las células inflamatorias que predominan son fagocitos mononucleares y 

como muchas inflamaciones crónicas tienen una patina inmunológica casi 

obligatoria, los mediadores endógenos especiales son, en su mayoría linfocinas. 

Se ha demostrado que los macrófagos peritoneales activados estimulados por 

mitógenos o antígenos liberan un factor que es capaz de inducir hiperemia local o 

aumento del flujo sanguíneo regional, diferente de las prostaglandinas y de otros 

mediadores endógenos conocidos. Este factor fue identificado como fosfolipasa A2, 

una enzima capaz de generar una serie de productos de reacción biológicamente 

activos, como la familia prostaglandínicas de derivado del ácido araquidónico, 

ácidos grasos libres citotóxicos, y a los ácidos lisofosfatícos altamente 

pro inflamatorios. 
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No se sabe si la fosfolipsa A2 es secretada en forma activa o simplemente liberada 

de las células muertas; tampoco se estableció si otras células, aparte de los 

macrófagos, participan de su producción en la inflamación. No obstante, dado que 

las drogas antiinflamatorias esteroideas inhiben la actividad de la fosfolipasa A2 y 

también anula la hiperemia y otros signos del proceso inflamatorio, se cree que esto 

podría ser al menos en parte , la explicación de sus efectos. 

Se ha demostrado que los macrófagos secretan un factor que específicamente 

estimula a los fibroblastos para que aumente la biosíntesis y la secreción de colágeno 

extracelular, se sugiere que este factor estimulante de los fibroblastos sería 

responsable de la organización del exudado de la inflamación crónica. 

Al principio se dedicaban a explorar las posibles interacciones celulares en la 

reparación de heridas; y no se sospechaba de esta interacción, tal vez porque 

siempre se consideró al fibroblasto incapaz de realizar su labor sin ayuda de 

fuentes exógenas. Cuando se modifican ligeramente las condiciones experimentales 

en que se efectúan estos experimentos in vitro, se advierte entonces que los 

macrófagos secretan un factor que favorece la multiplicación de fibroblastos pero 

que no tiene ninguna influencia sobre la naturaleza o la cantidad de colágeno que 

sintetiza la célula. No se sabe si estos mediadores endógenos actúan in vivo, pero el 

cuadro microscópico de la inflamación crónica es compatible con esta hipótesis. 

3.7.1 FUNCION DE LOS MEDIADORES 

Los mediadores tienen una función local y a distancia. 

LOCALMENTE: Está bien establecido que provocan vasodilatación y aumento de 

permeabilidad capilar. Además, a la acción sobre los vasos linfáticos, se agrega una 

acción directa sobre los leucocitos. De ahí se sabe que hay nucleótidos que pueden 
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aumentar la pinocitosis de los macrófagos, y que la bradiquinina a determinadas 

concentraciones aumenta la motilidad de los politnorfonucleares y principalmente 

de los macrófagos. Por otra parte, estudios preliminares parecen demostrar que la 

bradiquinina puede provocar la división de algunos linfocitos. 

A DISTANCIAS: A su acción pirógena se agrega una acción sobre la médula ósea. 

En efecto, se sabe que el suero de un enfermo o de un animal portador de una 

reacción inflamatoria aguda presenta grandes concentraciones de CSF, sustancia 

capaz estimular el desarrollo de los clonos de macrófagos y de polimorfonucleaeres 

en la medula ósea. Por último, no se excluye la posibilidad de que algunos de estos 

mediadores puedan actuar sobre el sistema retículo histocitario. 

3.8 RESULTADO DEL PROCESO FINAL 

En esto reside una de las diferencias más importantes entre la inflamación 

aguda y crónica. Tiene que ver con la utilidad del proceso para el organismo. La 

inflamación aguda ofrece pocos problemas: Es la convergencia de varios 

mecanismos para la identificación, la neutralización y la destrucción de elementos 

extraños, con una participación mínima de las fuerzas endógenas dispuestas a su 

eliminación. En la inflamación crónica el caso es casi lo contrario: Las células se 

acumulan en los tejidos y provocan diversos tipos de lesiones, por lo común no 

relacionados con la protección del organismo o fuera de proporción con las lesiones 

moderadas que produciría el agente causal librado a sí mismo. Existen muchas 

enfermedades en las cuales gran parte de los esfuerzos terapéuticos están destinados 

a reducir o anular el proceso. 

La respuesta inflamatoria crónica se subdivide en dos partes: una es la respuesta 

celular, variable según el agente irritante, y la otra es la granulación del tejido. 
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CAPITULO IV 

INFLAMACION GRANULOMATOSA 

4.1 DEFINICION 

Es difícil, si no imposible dar una definición satisfactoria de granuloma. Se 

trata de una variedad de inflamación crónica caracterizada por lesiones 

predominantes circunscritas y por célula hísticas. 

Esta es una forma de inflamación caracterizada por la presencia de nódulos 

definidos de células epiteloides, que pueden ser puras o, lo que es más frecuente, 

estar mezclada con otros elementos, como células mononucleares (macrófagos, 

linfocitos y células plasmatieas), células gigantes, eosinófilos y hasta leucocitos 

polimorfonucleares.(6) 

4.2 ETIOLOGIA 

Los cuerpos extraños introducidos en el organismo, como sutura, casos 

experimentales, son rodeados frecuentemente por una reacción inflamatoria 

crónica que a veces se denomina granuloma. 

4.3 	GRANULOMA BACTERIANO.- 

Los más importantes son los de la tuberculosis, sífilis y brucelosis. Los 

granulomas micóticos más importantes son los de la actinomicosis y blastomicosis, 

a los que se puedenen añadir los de la esporotricosis, eoccidioidomicosis he 

histoplasmosis. El único granuloma virósico digno de mencionar es el 

linfogranuloma venéreo. 
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Diversos agentes causales pueden provocar reaciones hísticas con idéntico cuadro 

histológico, y al la vez una misma especie bacteriana puede determinar imágenes 

histológicas muy diversas. 

4.4 	GRANULOMA DE CUERPO EXTRAÑO.- 

Los cuerpos extraños susceptibles de provocar una reacción histiocitaria 

localizada son muy diversos, de ahí que este grupo de granulomas sea notablemente 

heteregéneo. 

El diagnóstico histológico depende de la demostración de cuerpo extraño en el 

tejido, habitualmente rodeado por las células gigantes de cuerpo extraño, de 

notable tamaño y con numerosos núcleos dispersos por el citoplasma, sin la 

disposición polar o en corona periférica propia de la célula de Langhans, 

característica de la tuberculosis. El cuerpo extraño puede ser sólido o semilíquido, 

orgánico o inorgánico, inanimado o vivo. Entre otros enumeraremos los: talcos , 

licopodio, material de sutura , sílice, berilio, aceites y parafina, astillas, veneno de 

insectos, materiales neeróticos y aceites CFA. 

El granuloma por talco es causado por el m'aterí:II de cirujano para lubricar los 

guantes de goma. No se utilizan ya el polvo de talco, que contiene cristales de 

silicato de magnesio, ni el licopodio, conteniendo esporas, si bien aún son muy 

frecuentes los granulomas provocados por estos agentes. El polvo de almidón, 

actualmente en boca, es mucho menos irritante, pero en algunos individuos puede 

suscitar una reacción granulomatosa. En todos estos casos es posible evidenciar el 

agente causal en el Interior de los histiocitos. 
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El granuloma por hilos es causado por hilachas de gasa que queda en una herida 

quirúrgica, o incluso después de una inyección hipodérmica en que la aguja se haya 

limpiado con una compresa. 

4.5 	RESPUESTA DE TEJIDO DE GRANULACION 

El tejido de granulación se forma por la proliferación de nuevos capilares a 

partir de los vasos sanguíneos dañados en la zona lesionada. Aquéllos son 

inicialmente simples brotes cndoteliales que crecen hacia el área afectada, se 

convierten en tubulaciones y finalmente se ramifican. Diapédesis y exudación a 

partir de tales capilares es materia simple. Paralelamente a esta proliferación 

capilar existe otra de jóvenes fibroblastos, desde el tejido conjuntivo lesionado en la 

zona afectada y desde los vasos sanguíneos que han sufrido el trauma. Finas fibras 

del tejido conjuntivo se extienden rápidamente y forman un firme soporte -de los 

capilares, el tejido fibroso se colageniza y de manera gradual constituye un muro al 

rededor de la afección. 

Esta reacción de tejido granuloso es la base de la respuesta inflamatoria crónica y 

cumple tres finalidades: su rico aporte sanguíneo permite que las células fagocíticas, 

las enzimas y las sustancias inmunológicas específicas y no específicas se pongan en 

contacto con el irritante; los elementos de tejido fibroso logran la reparación cuando 

se ha eliminado el irritante. 

La inflamación crónica granulomatosa puede ser inmune o no inmune, 

dependiendo de la naturaleza del irritante y la respuesta del huésped sustancias 

como el carbón y talco, cuando se encuentra en una localización, pueden producir 

granulomas no específicos de cuerpo extraño. (granuloma no inmune) 

Mientras la histología de las reacciones granulomatosas inmunes y no inmunes es 

muy similar, hay diferencias mínimas que pueden ser suficientes para diferenciar 
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los dos tipos de respuesta. Pequeño, pero medible, el incremento en el número de 

pequeñas células no nucleares, probablemente linfocitos, se han localizado con el 

granulotna de tipo inmune. 

También se ha demostrado que las células plasmáticas, bajo algunas 

circunstancias, pueden ser inductoras de granulorna inmune y no inmune, pocas 

veces contienen células plasmáticas.(36) 

Aún más, se ha demostrado que el grado de citopoyesis plasmática en la inflamación 

granulomatosa es más intensa posterior a una infección secundaria antigénica. 

En estudios adicionales de esta naturaleza se ha demostrado que los macrófagos 

pueden ser entre el 15 y 40% del total de las células mononucleares dependiendo 

de la naturaleza del irritante. 

Asi que se entiende la participación de varios tipos de células en una respuesta, 

puede obtenerse conocimiento de la naturaleza del irritante, el status inmune del 

huésped y el tiempo de la reacción. 

El cuadro histopatológico del granulon►a periapical humano sugiere un tipo de 

respuesta inmune localizada. Muchos estudios han demostrado que células 

plasmáticas productoras de anticuerpos están presentes en las pulpas inflamadas se 

han identifigado IgG IgA IgE 101, en pulpa con este orden de frecuencia.(9,26,28.) 

Células inmunoglobulino positivas, también han sido demostradas en granulomas 

periapicales y quistes (26) 

En términos generales, la inflamación granulomatosa es el resultado indeseable tic 

la inflamación , ya que en algunos casos puede producir una amplia destrucción de 

tejido con necrosis o fibrosis. 
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El granuloma periapical que es una variedad de la inflamación crónica 

(granulomatosa) que puede definirse como una acumulación focal (le células 

inflamatorias y elementos reactivos adheridos a la raíz dental. 

Histológicamente están compuestos de macrófagos , linfocitos, células plasmáticas 

leucocitos politnorfonucleares y elementos tibrovasculares delimitados por una 

cápsula fibrosa. 

Este invariablemente precede a inflamación pulpanClinicamente, las lesión son 

normalmente indotoras,crónicas expancibles. 
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CAPITULO V 

METODOLOGIA 

5.1 PLANTEAMIENTO 

Debido a que el estudio de los procesos inflamatorios crónicos encierra aún 

grandes incógnitas, es necesario un modelo animal para poder despejar las. Ya que 

la información es limitada y la experimentación en humanos no es práctica, es 

necesario utilizar un modelo animal para su estudio . 

El modelo animal utilizado necesariamente tiene que tener características similares 

a los humanos como; sistema inmunológico, anatomía dentoalveolar, histológicas y 

patológicas. 

Diversos animales han sido utilizados en investigaciones dentales tales como: 

monos, ratas, hámsters, perros, ratones más comúnmente . 

Aunque estos no reúnen todas las características prescindibles para resultados 

óptimos. 

5.2 OBJETIVO 

El objetivo de este estudio es desarrollar un modelo experimental animal piloto 

para el estudio histológico y radiográfico de lesiones inflamatorias crónicas 
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5.3.1 EL GATO COMO MODELO EXPERIMENTAL 

El gato se utilizó como animal experimental alrededor de 1881, en un 

experimento realizado bajo anestesia general. El cual reveló importantes 

descubrimientos como la transmisión sinaptica, percepción de luz y sonido, 

secreción de glándulas digestivas, comportamiento cardiovascular, respiratorio, 

exerecional y del sistema nervioso. La ventaja es que es un anim'►I fácil de 

conseguir, su costo no es elevado, fácil de manejar, el mantenimiento no es costoso, 

su cuidado en el bioterio no es muy complicado, fácil de anestesiar por periodos 

largos manteniendo una buena presión sanguínea, su longitud radicular es 

aceptable para realizar terapias radiculares. 

5.3.2 MORFOLOGIA DENTAL DEL GATO 

La anatomía del diente del gato se caracteriza por presentar coronas 

prominentes y puntiagudas, semejante a las del perro. Los incisivos son muy 

pequeños, con raíces largas y tres cúspides, siendo un poco más grande la central. 

El canino es ligeramente curvado, presenta una corona marcadamente puntiaguda 

y un prominente surco vertical en la superficie lateral de los dientes superiores. El 

canino, como en todos los carnívoros, se muda a edad temprana. En el gato adulto 

el canino es tres veces más grande que en el gato joven. Sin embargo, la cavidad 

palpar es más amplia en los animales jóvenes. En la parte media de los dientes, la 

dentina incrementa su grosor diez veces más en el gato adulto, mientras que la 

corona sólo seis veces. Los tú bulos dentinarios de la base del diente son un medio 

más grande en los gatos adultos; pero el diámetro cercano a la corona disminuye 

significativamente, teniendo la mitad del tamaño que en los gatos jóvenes y aun dos 
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y media veces más peque►io que el de la base del gato adulto. Sin embargo, la 

corona del diente del adulto sólo representa las tres cuartas partes de la amplitud 

de la raíz de los dientes temporales.(38) 

5.4 	ADYUVANTE COMPLEMPLETO DE FREUND (CFA) 

Frcund fue el primero en demostrar, en 1947, la capacidad que tiene las 

emulsiones de aceite en agua y, especialmente las de agua en aceite , para hacer 

aumentar las respuestas inmunitarias. Desde entonces se han estudiado numerosos 

adyuvantes aceitosos de composición diversa. 

El descubrimiento de que la acción adyuvante de las sustancias aceitosa 

aumentaba de manera importante con la adición de micobacterias , representó un 

grao►  adelanto. Esto fue el origen del adyuvante completo de Freund que es 

adyuvante más empleado en animales. 

Con el CFA aumenta de manera importante la producción de los 

anticuerpos y hasta se vuelven inmunógenas las dosis de los antígenos que no lo 

eran espontáneamente. La mezcla de adyuvante y antígeno se debe inyectar por 

vía subcutánea o mejor intradérmica, ya que el adyuvante pierde su eficacia si se 

administra por vía intravenosa. 

La acción del CFA que está ligada a la presencia de micobacterias. Provoca una 

proliferación linfocitaria que demuestra la hiperplasia de los órganos linfoides. 

Ademas, la canalización de los linfáticos regionales revela que el granuloma es el 

asiento de un intenso tránsito de linfocitos, quizá con secuestro de algunos de éstos. 

Los efectos característicos del CFA sobre la inmunidad celular y la producción de 
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anticuerpos contra antígenos timodependientes, llevan a pensar que el CFA estimula 

más específicamente la proliferación de los linfocitos T. A este respecto, es 

significativo que los efectos adyuvantes del CFA sobre la producción de los 

anticuerpos ya no se observan en los ratones que han perdido células de médula 

ósea. Las investigaciones recientes indicaron que el CFA también podría estimular 

las células T secretoras y, de acuerdo con algunos informes, propiciar en esta forma 

el desarrollo de ciertos tumores.(17) 

Datos recientes sugieren que los adyuvantes pueden aumentar selectivamente las 

poblaciones de los linfocitos T y linfocitos 13. 
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5.5 MATERIAL 

Motor de baja velocidad Foredom 

Aparato de Rx 

Mango de bisturí del # 3 

Pinzas hemostáticas 

Porta agujas 

Legra 

Hojas de bisturí 

Fresa quirúrgica N°8 

Hilo de sutura Catgut 000 

Jeringa Hipodérmica Sec. 

Jerga insulinica 3cc 

Rx periapicales 

Tranquilizante (Rompan) 

Anestésico (Ketamina) 

Adyuvante completo de Freund 

Paraformaldeido al 4% 

EDTA al 10% 
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5.6 METODO 

Seis gatos machos de 3 Kg. fueron utilizados como animales de 

experimentación. Durante la fase experimental los animales estuvieron bajo 

condiciones estándar en el bioterio, alimentados con "Gatina" y agua corriente ad 

libitum. Se sometieron a intervención quirúrgica, previa anestesia general con una 

inyección combinada de Ketamina (40mg/KG) y Rornpun (1.5 mg/Kg). Se 

realizaron en cada uno de los gatos una incisión con hojas de bisturí del n° 11, entre 

las raíces primer y segundo premolar izquierdo, con motor de baja velocidad y 

una fresa quirúrgica del N° 8 , se perforó una cavidad entre primer y segundo 

molar , la profundiza la dio el grosor de la fresa teniendo cuidado de no lesionar 

las raíces. En la cavidad se inyectó el adyuvante completo de Freund (CFA) 

dirigiendo la punta de la aguja hacia mesial y distal de la perforación y dando 

margen a que el aceite fuera absorbido, se suturo con catgut 000 y de el lado 

opuesto se tomo como control; inyectando (CFA) en mucosa. Posteriormente a la 

intervención los animales se llevaron a recuperación y fueron mantenidos a las 

mismas condiciones, en esta ocasión la dieta fué blanda. 

Para su estudio radiográfico previa intervención fueron tornadas radiografías 

periapicales de la zona intervenida y del lado contrario la intervención en la misma 

zona como control y a los 8, 16 y 24 días subsecuentes. 

Los animales fueron sacrificados al día 24. Las mandíbulas se fijaron en 

paraformaldeido al 4%, durante 8 días, descalificadas con EDTA al 10%, por 

cuatro días tres cambios, se colocaron en el istoquinet por 17 hrs., su 

deshidratación en alcoholes ascendentes 1 1/2 cada uno, embebidos en parafina 

para hacer cortes seriados a 5 micras y teñido con hematoxilina y eosina para use 

estudio histológico. 
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RESULTADOS 

Si comparamos nuestros resultados con otras investigaciones podremos 

observar que la respuesta inmunoinflamatoria del gato es muy similar a la 

respuesta en el humano (7,23,28,22,) 

Histológicamente.- Se encontró la presencia de macrófagos, linfocitos y células 

gigantes que son células características de las lesiones inflamatorias crónicas 

Esto sugiere que existe una respuesta inmune en diversos estudios se han 

demostrado que la células plasmáticas productoras de anticuerpos , están presentes 

en los procesos inflamatorios. 

Algunos estudios apoyan nuestros hallazgos; ejemplo de ello son Levy y col.(36 )que 

realizaron estudios cuantitativos de células inflamatorías al igual que Stern y 

col.(7) y otros (5) 

Radiográficamente.-A los primeros 8 días se observó sólo una pequeña zona 

radiolúcida en el área donde se realizó la cavidad y se le inyectó el CFA, mientras 

que del lado contrario que nos sirvió como control no se encontraron hallazgos. 

A los 16 días la zona radiolucida fue más extensa y del lado control sin cambio. 

A los 24 días la resorción ósea fue evidente. 
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CONCLUSIONES 

Este estudio demostró que el gato como modelo experimental puede 

desarrollar lesiones inflamatorias similares a las de los humanos y puede ser 

utilizado como modelo experimental, bajo ciertas condiciones.(21) 

Los resultados sugieren que es imposible distinguir entre los tipos de 

inflamación sólo basándonos en el tiempo de su duración. 

Sería importante destacar que la inflamación es un proceso, el cual puede fluctuar 

de acuerdo a su respuesta inmune. 

Con este estudio se pretende poner a disposición un modelo experimental animal 

fácil económico y efectivo que sea útil en la práctica de la investigación. Y tratar de 

esclarecer algunas preguntas que aún quedan en el aire como: 

¿Que tipo de antígenos causan la reacción inmunológica? 

¿De los complementos inmunes presentes en la inflamación crónica, cuál es el papel 

que juegan? 

Aunque se sabe el tipo de células presentes en la reacción inflamatoria. ¿Qué papel 

desempeñan en la respuesta inflamatoria? 
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