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En la actualidad, a pesar de los avances en la medicina y 

especificamente en la odontologia, se desconoce aún el origen de diversas 

patologias que afectan la salud de la población mundial. 

Tal es en caso del Liquen Plano, que a lo largo de su investigación, ha 

ido revelando su posible origen en algún trastorno inmune. La inmunogenética 

cada dia adquiere mayor importancia dado a la prevalencia de enfermedades 

con comprobada respuesta inmune, pero sin etiología definida. El estudio de los 

antígenos de histocompatibilidad (HLA) llevado a cabo desde 1950, ha ayudado 

al esclarecimiento del comportamiento, evolución clínica, y tratamiento de 

distintas patologias, entre ellas el Liquen Plano, que ocupa nuestro interés dado 

a su posible potencial de transformación maligna. 

Conocer la etiolopatogenia del LP sería de gran relevancia para enfocar 

su manejo clinico y terapéutico. 
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1. ANTECEDENTES 

1. La Piel. 

Es el órgano más extenso, recubre a los órganos y tejidos del cuerpo 

humano y está expuesta a las agresiones que vienen del interior del mismo y 

del medio ambiente extemo. Representa el 6% del peso corporal. las 

faneras o anexos de la piel son el pelo corporal y las uñas. 1. 2 

la piel, como todos los órganos, está constituida por células, vasos 

sanguíneos, nervíos y además, glándulas que producen sebo y sudor.l.' 

2. Embriogenia 

la piel deriva del ectodermo y mesodermo, el primero da origen a la 

epidermis, folículos pilosos, glándulas sebáceas, glándulas sudoriparas, uñas, 

melanocitos y células de langerhans (el); el mesodermo origina tejido 

conjuntivo, músculo piloerector, vasos sanguíneos y células de dermis. 1 

3. Histología 

Se distinguen la epidermis, dermis e hipodermis.l 

la epidermis está formada (del interior hacia la superficie) por cuatro 

capas: 
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1) Basal o germinativa, constituida por una sola hilera de células 

cúbicas basófilas llamadas queratinocitos, cada cinco a diez de éstos se 

intercalan células dendriticas; melanocitos y células de Langerhans.l 

2) Estrato espinoso o de Malpighi, formado por varias capas de 

células polihédricas unidas entre si por puentes intercelulares o 

desmosomas.l 

3) Estrato granuloso, constituido por células con gránulos de 

queratohialina. 

4) Estrato córneo, formado por restos celulares, aplanados sin núcleo. 

La unión del epitelio de la epidermis y el tejido conjuntivo de la dermis 

presenta ondulaciones dadas por las papilas dérmicas y las crestas 

interpapilares epidérmicas; por debajo de la capa basal hay una membrana 

basal formada por fibras colágenas y mucopolisacáridos que reaccionan con 

la tinción de ácido peryódico de shift (PAS).1 

La dermis está constituida por tejido conjuntivo, vasos, nervios y 

anexos cutáneos. Hay tres clases de fibras: colágenas, reticulares y 

elásticas, sustancia fundamental formada por mucopolisacáridos y células 

de varios tipos: Fibroblastos, Histiocitos, Mastocitos, Polimorfonucleares, 

Eosinófilos y células plasmáticas. 1,3 
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La dermis se divide en superficial o papilar, media o reticular y 

profunda.' 

La hipodermis o tejido celular subcutáneo está formado por adipocitos 

y tabiques de tejido conjuntivo. '.2 

FIg. 1. HISTOLOGíA DE LA PIEL NORMAL 

El complejo pilosebáceo está formado por el folículo piloso, músculo 

erector del pelo y glándula sebácea.' Sobre toda la superficie de la piel se 

encuentran glándulas sudoríparas ecrinas y en regiones odoríferas, 

apocrinas. Las uñas constan de cuatro componentes epidérmicos: matriz, 

borde proximal, lecho ungueal e hiponiquio. Los pelos están formados (del 

centro a la periferia) por médula, corteza, cutícula y vainas radiculares 

intema y externa.' 

7 
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4. Funciones de la piel 

o-Produce queratina 

o-Melánica, síntesis de melanina 

o-Sebácea, formación de sebo 

o-Sudoral, libera sudor y otros solventes 

o-Sensorial, perceptiva 

o-Regulación térmica 

o-Control hidroeléctrico 

o-Metabolismo general 

Función queratínica ocurre en los queratinocitos que forman la capa 

basal y que al emigrar a la superfcie en tres o cuatro semanas, se impactan 

para producir la capa córnea de queratina, de donde se descaman en forma 

continua. El queratinocito está compuesto por 80% de agua y 20% de 

aminoácidos, princípalmente Císteína, en capas superfciales pierde agua y 

en la capa córnea sólo tiene un 10%. La Cisteína se transforma en Cístína. 

La queratina es una fibroproteína rica en azufre, con poco líquido y lípofílica, 

resístente a ácidos, alcálisis débiles y enzimas; es mala conductora de las 

radiaciones. 1 
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Función melánica; los melanocitos que se encuentran en la capa 

basal sintetizan el pigmento melanina. La formación se inicia a partir de 

Tirosina por acción de Tirosinasa se transforma en Dioxifenilalanina (DOPA), 

al oxidarse se transforma en Dopa-quinona y finalmente en melanina.! 

La cantidad de melanocitos es igual en todas las razas, un melanocito 

por cada diez queratinocitos. La producción de melanina se da por influencia 

de la hormona estimulante del melanocito producida por la hipófisis. La 

melanina es un pigmento que da color a la piel y al pelo; protege contra las 

radiaciones. 1 

Función sudoripara; es regulada por el sistema nervioso central y el 

hipotálamo, la efectúan las glandulas sudoríparas ecrinas y apocrinas. El 

sudor es un líquido que contiene 99% de agua y 1 % de sustancias sólidas 

como cloruro de sodio, cloruro de potasio y productos orgánicos como la 

urea; tiene importancia como regulador del metabolismo, el equilibrio 

electrolítico y la temperatura.! 

Función sebácea; es producto de la acción de las glándulas 

sebáceas, elaboran 50% de ácidos grasos esterificados, 20% de ácidos 

grasos saturados y no saturados, 5% de colesterol y otras sustancias, como 

fosfolipidos y vitamina E.! 

9 
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Fig. 2 Y 3. Se observan glándulas sebáceas, comunes en adultos en labios 
y mucosa bucal. 

Fig.4. Dorso de la lengua, muestra las papilas filiformes y colonias de bacterias en 
las capas superficiales 

10 
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11. LIQUEN PLANO BUCAL 

El LP bucal es una enfermedad mucocutánea que se manifiesta en forma 

de lesiones reticulares blancas, placas o lesiones erosivas con gran respuesta 

de linfocitos T en el tejido conjuntivo subyacente e inmediato. 4 Se le denomina 

asi por la semejanza con ciertos líquenes que generan excrecencias 

escamosas sobre rocas o troncos de árboles. , 

En 1869, Wilson describió por primera vez la forma clínica y en 1906, 

Dubreuilh, los hallazgos histológicos de la lesión. Es considerada como la 

enfermedad mucocutánea crónica más frecuente, afecta aproximadamente al 

1 % de la población mundial. '-7 Las lesiones pueden afectar a la superficie 

cutánea y bucal (40%), exclusivamente a la superficie cutánea (35%), o tan solo 

a la mucosa bucal (25%).4 Las manifestaciones de LP bucal pueden 

presentarse semanas o meses antes de las lesiones cutáneas, o nunca 

manifestarse. Otras mucosas pueden estar afectadas como las del pene, vagina 

y la epiglotis y en un menor porcentaje, las uñas, el esófago y la zona 

ocular. 8-10 

No parece existir predilección racial y muchos estudios han sugerido una 

predominancia de mujeres de aproximadamente el 60%. Ocurre con mayor 

frecuencia a personas de edades comprendidas entre 30 y 70 años, raramente 

a niños y adolescentes. 6 •• 

11 
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EI·curso de la enfermedad es largo, desde meses hasta varios años y 

con frecuencia sufre periodos de remisión seguidos por exacerbaciones que 

corresponden a lapsos de malestar emocional, ansiedad o algunas formas de 

tensión nerviosa. 6 

La importancia del trastorno se relaciona con la frecuencia en la 

población en general, la variedad de presentaciones clínicas, el indice de 

errores diagnósticos y su posible vínculo con enfermedades malignas. 11 

1, ETIOLOGIA 

Se desconoce la etiología del LP, de acuerdo a los conocimientos 

actuales, representa una respuesta inmunológica, ',5,8,11,12 mediada por células, 

que induce cambios antigénicos en la piel y mucosas. Estudios 

inmunohistoquímicos y ultraestnucturales, particularmente, los asociados con 

infiltrado celular inflamatorio subepitelial y su relación con los cambios 

epiteliales, la región basal celular y el antígeno intraepitelial presente en las 

células de Langerhans, han contribuido al conocimiento de la etiopatogenia de 

LP.13 El hallazgo ocasional de inmunoglobulinas en la interfase 

dermoepidérmica ha conducido a muchos autores a la hipótesis de una 

patogenia inmunitaria para esta enfenmedad. 11 

12 
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La predisposición genética se ha sugerido en algunos estudios que han 

encontrado HLA-A28 Y en otros han hallado HLA-A3 o HLA-B7 así como la 

posibilidad de un patrón hereditario, por la presencia de LP en miembros de la 

misma familia. 6.8 

Se ha investigado muy a fondo el estrés emocional como factor etiológico 

potencial. 6,8 

El LP se ha asociado con otras entidades dermatológicas como el 

Pénfigo, Penfigoide, Dermatitis herpetiforme, Alopecia areata, Xantoma 

verruciforme, así como COn distintas enfermedades sistémicas, que incluyen 

diabetes, enfermedad hepatica y trastornos considerados autoinmunes, como 

Colitis Ulcerosa, Miastenia Grave, Timoma, Eritema Multiforme y Lupus 

EritematoSO.-4,5,8.104-18 

La Candidiasis bucal secundaria aparece en pacientes con LP en un 

50%, lo que sugiere una alteración de la inmunidad celular como causa de 

estas lesiones. 11 

Las teorías sobre posibles factores víricos ya no se aceptan 16, sin 

embargo, se ha estudiado la posible relación con el Papiloma virus (VPH) 19 que 

se asocia al LP en un 27% y con el virus de la hepatitis C (VHC), debido al 

notable aumento de anticuerpos circulantes directamente relacionados con la 

expresión antigénica en la mucosa bucal, presente en pacientes con VHC que 

manifiestan LP. 2o.23 
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Se cita que el LP idiopático a nivel patogénico, seria similar a la 

enfermedad injerto versus huésped (EICH), Esta se produce cuando los 

linfocitos T inmunocompetentes adquiridos atacan a las células del paciente que 

no son suficientemente histocompatibles. ',5,8.11 Parte de la respuesta de las 

células del huésped ante la EICH es una reacción cutánea y mucosa 

histológica mente idéntica al LP. Las manifestaciones bucales pueden constituir 

la primera indicación de que existe un problema grave, que puede resultar fatal 

si no se trata. 5,2',25 No existe riesgo de confusión en el diagnóstico, debido a 

que debe haber un antecedente de injerto. 

2. HISTOPATOLOGiA 

Los rasgos histopatológicos de LP, consisten en un epitelio escamoso 

estratificado hiperqueratinizado, capa granulosa engrosada, con un patrón focal 

distintivo en forma de cuña y acantosis (la capa espinosa está aumentada de 

espesor). El rasgo patológico distintivo se encuentra en la interfase 

dermoepidérmica, la capa basal es reemplazada por queratinocitos aplanados o 

poligonales y en la interfase se encuentran papilas infiltradas por linfocitos y 

macrófagos, separadas por proyecciones profundas de queratinocitos en forma 

de cuñas agudas (dientes de sierra). ',5,6,11 

14 
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Existe un infiltrado inflamatorio de linfocitos, macrófagos y melanófagos 

por debajo de la capa basal en forma de banda, el cual se asocia con cuerpos 

eosinófilos fibrilares redondos (cuerpos coloides, de Civatte, de Saboraud o 

fibrilares) que probablemente sean una manifestación de la destrucción focal de 

los queratinocitos. Estudios histoquímicos de los cuerpos fibrilares han 

demostrado la presencia de uniones cruzadas sulfhidrilicas semejantes a las de 

la capa córnea. En una fase temprana del LP se detecta un aumento de las 

células de Langerhans epidérmicas. 5.26 

Las características histológicas varían según el tipo clínico de LP. 

El LP reticular Consiste en áreas focales de hiperplasia epitelial en 

cuya superficie existe una gruesa capa de ortoqueratina o para queratina. El 

estrato de células espinosas puede estar engrosado (acantosis), con crestas 

epiteliales cortas y puntiagudas (en dientes de sierra). Las áreas engrosadas se 

observan clínicamente como estrias de Wickham .• 

Entre estas áreas el epitelio está aaelgazado, con pérdida de crestas. El 

tejido conjuntivo adyacente contiene un cúmulo denso y estrecho de linfocitos T, 

que atraviesa la membrana basal y se observa en las capas celulares basal y 

parabasal del epitelio. 4 
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Dentro del epitelio existen cuerpos eosinófilos amorfos, redondos u 

ovalados, conocidos como cuerpos de Civatte. Se cree que representan 

queratinocitos apoptósicos u otros componentes epiteliales necróticos. que son 

transportados al tejido conectivo para su fagocitosis. , 

El estudio con inmunofluorescencia muestra depósito de fibrinógeno a lo 

largo de la membrana basal con extensiones verticales hacia el tejido conjuntivo 

inmediato. El estudio inmunohistoquimico con aticuerpos frente a la proteína S-

100 indica un aumento de células de Langerhans en las capas medias del 

eprtelio. Ocasionalmente se observan foliculos linfoides en zonas más 

profundas del tejido conectivo, en pacientes con enfermedad de larga 

evolución. 4 

En el estudio con microscopio electrónico, Pullon encontró, dos cambios 

adicionales en el epitelio: una irregularidad de la membrana nuclear de las 

células y un aumento en el engrosamiento y granularidad de las tonofibrillas 

epiteliales. EI-Labban y Kramer describieron una "disolución" de los contenidos 

citoplasmáticos de las células epiteliales basales, sin que hubiese muerte 

celular y acumulación de fragmentos de material de lámina densa, en vez de 

una degeneración por licuefacción de la capa basal., 

La infiltración de linfocitos en forma característica está bien limitada a la 

porción papilar y más superficial de las capas reticulares de tejido conjuntivo, 

éste es más profundo y casi libre de células inflamatorias. 8 
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Con frecuencia se ve una rotura que es un artefacto entre el tejido 

conjuntivo y el epitelio. lo que sugiere un debilitamiento entre estas 

estructuras, • 

Los estudios directos de inmunofluorescencia realizados por Daniels y 

Quadra-White demostraron que casi todas las muestras de las lesiones bucales 

de esta enfermedad reaccionan con antifibrinógeno y tienen una fluorescencia 

intensamente positiva que delimita la zona de membrana basal con numerosas 

extensiones irregulares dentro de la lámina propia superficial .• 

Hay una ausencia general de inmunoglobulinas en la lesión del LP, 

mientras que s610 unas pocas muestras exhibieron una fina fluorescencia 

granular con ant-C3 (complemento) en la zona de la membrana basal. • 

Hay una ausencia general de inmunoglobulinas en la lesión de liquen 

plano. mientras que sólo unas pocas muestras exhibieron una fina 

fluorescencia granular con anti-C3 (complemento) en la zona de la membrana 

basal. Se concluyó que el patrón de depósito de fibrinógeno, en ausencia de 

fluorescencia por otros reactivos, es suficiente para usarse como criterio para 

el LP bucaL. 
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En el epitelio aumenta el número de el, demostrado por técnicas de 

inmunohistoquimica, que procesan y presentan los antígenos a los linfocitos T 

subyacentes. los estudios de inmunofluorescencia directa, demuestran 

depósitos de fibrinógeno en la membrana basal, en 90 a 100% de los casos, y 

de inmunoglobulinas y factores de complemento, en porcentajes menores. los 

patrones de inmunofluorescencia, son inespecíficos, ya que el mismo patrón 

puede encontrarse en el lupus eritematoso y el Eritema multiforme .. 

El lP erosivo muestra un epitelio considerablemente adelgazado con 

areas de pérdida completa de crestas epiteliales y un denso infiltrado de 

linfocitos T, que oculta la membrana basal y se extiende hasta las capas 

medias y superiores del epitelio. En la mayoría de las areas se observa 

licuefacción de la membrana basal, vacuolización y destrucción de células 

basales. En ocasiones se produce una separación subepitelial. A menudo se 

pierde el epitelio quedando expuesto el tejido conjuntivo subyacente .• 

Los linfocitos se sitúan sólo en una banda estrecha en las capas 

superficiales del tejido conjuntivo. 

El LP en placas presenta una histología similar al LP reticular, pero 

sin areas atróficas intermitentes .• 
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Fig. 6 Y 7. L.P: hiperqueratosis, epitelio 
irregulares, "dientes de sierra" y una banda 
linfocitario. 
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Fig. 8. Interfase del tejido epitelial - conectivo con necrosis de 
células basales reemplazadas por una banda eosin6fila. 

'?~'f . 

Flg. 9. Hiperqueratosis con un alargamiento irregular 
de las crestas, en forma de "dientes de sierra" 
y un denso infiltrado de linfocitos bajo el epitelio. 
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3. FISIOPATOLOGIA 

El lP es la manifestación de mecanismos inmunes complejos. las 

manifestaciones morfológicas de la enfermedad, en especial los cuerpos 

fibrilares que se consideran el resultado de la destrucción de queratinocitos y 

el aumento de la renovación celular epidérmica, demostrado por estudios 

cinéticos de estas células, indican que las lesiones son consecuencia de la 

destrucción celular seguida de proliferación epidérmica reactiva. 5 

Las investigaciones sobre la patogenia se han centrado en el papel 

del macrófago epitelial como procesador de antígenos. Un agente 

desconocido, que puede ser farmacológico, microbiano o alogénico, lesiona 

las células epidérmicas alterando su estructura antigénica. 11 

El antígeno alterado es ulteriormente presentado por las el 

epidérmicas y dérmicas a las células T, que a su vez estimulan a las 

células B. las Ilnfocinas producidas por células T coadyuvantes 

(interleucina-2), determinan lesiones de las células epidérmicas mediadas 

por macrófagos, mientras que los anticuerpos formados por células B se 

depositan en la piel, en especial en el interior de los cuerpos fibrilares 

eosinófilos. 4,8,11 

Una proliferación reactiva excesiva de la epidermis en respuesta a 

lesiones mediadas por mecanismos inmunes, se manifiestan por una reacción 

linfocitica aguda 4,8,11, los linfocitos TB se convierten en citotóxicos para los 
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queratinocitos básales 24.27, secretan gammainterferón, que hace que los 

queratinocitos expresen los antígenos de histocompatibilidad HLA-DR tipo 11 Y 

aumentan su tasa de diferenciación, a su vez, esto produce engrosamiento de 

la superficie que se manifiesta en la clínica como una lesión blanca y trae 

como consecuencia el cuadro patológico distintivo del lP. la expresión de los 

antígenos HLA-DR puede explicar también la atracción de linfocitos al 

epitelio. 11 

Se sabe que la información antigénica se transfiere desde las el y 

macrófagos, hasta los linfocitos donde hay una expresión reci proca de los 

antígenos HLA-DR Al inducir a los queratinocitos para que produzcan 

antígenos HLA-DR, los linfocitos, que casi siempre expresan estos 

antígenos, pueden hacer contacto con las células epiteliales y, durante este 

contacto, transferirse información epitelial antigénica inapropiada. Por este 

mecanismo las células epiteliales reconocen autoantígenos como antígenos 

extraños, lo que produce una reacción autoinmunitaria. 11 

También puede explicarse la destrucción de las capas básales por 

otro mecanismo en el que los queratinocitos presentan antígenos de 

superficie de estructura similar a los antigenos exógenos. Por esta razón, los 

linfocitos T del huésped los reconocen de manera errónea, y se transforman 

en citotóxicas para las células epiteliales al causar una reacción 

hiperinmunitaria. 11 

22 



U 
EXPRESIÓN DEANTlcENOS DE fllSTOCOMPATlBILlDAD • 

LEUCOCITARIA EN LIQUEN PLANO BUCAL. 

.. , ________ Al=)RJ:.:A;:;N:.:,':..:..I."'r'"if.;:;"U:::C:;.A:.:',{::;I.'.::'7J:.:Íl:::.':.:'l.::R':.::1:::"1-:,:.:.' ________ _ 

. " T 

Fig. 10. La secreción de TNF que contribuye a la degeneración del 
epitelio, por linfocitos T citotóxicos, estimulados por las células de 
Langerhans intraepiteliales. 

Hay un decremento de expresión de las Cl en lP, en CD45RO 

comparado con la mucosa normal, Esto sugiere que la población de Cl, 

puede cambiar en lP cuando CD45RO positivo, migra a las Cl en un 

drenaje hacia los nódulos linfáticos, esto puede ser renombrado como una 

función epitelial por actividad del CD45RO negativo en la circulación de las 

Cl, alternativamente CD45RO puede perderse de éstas en el lP bucal. 26 

Se comprobó la presencia del factor Xllla-positivo dendrocitos, en la 

capa submucosa el cual se une por vía de macrófagos y S-100 a las Cl que 
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tienen una importante función para el desarrollo fisiopatológico del LP 

buca!.27 

4. Aspectos clínícos 

El LP presenta una amplia variedad de aspectos clínicos que se 

correlacionan estrechamente con la gravedad de la enfermedad. 

Existen tres formas distintas de presentación: 

Reticular, Erosivo y en placas .• 

Es frecuente la combinación de las formas reticular y erosiva. El LP 

en placas suele aparecer aislado y se parece más a otros tipos de 

leucoplasia .• 

4.1 Liquen Plano Reticular 

Es fácil de diagnosticar gracias a su patrón único y diferenciado. 

Consiste en líneas blanquecinas elevadas y finas, conectadas formando 

arcos, dando lugar a un patrón reticular o en encaje, sobre un fondo 

eritematoso. Las líneas blanquecinas se denominan "estrías de Wickham" .• 

Los pacientes con LP reticular raramente tienen síntomas y no suelen 

ser conscientes de su afección a menos que se lo indique su dentista .• 

Estas lesiones no producen síntomas importantes, aunque en ocasiones los 
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pacientes se quejan de sensación de quemadura en las áreas 

afectadas 8. Pueden hacerse dolorosas si una zona se hace atrófica o 

erosiva por agravarse el trastorno. , 

El LP reticular es más frecuente en la mucosa y veslibulo bucal, y en 

segundo lugar en la lengua y las encías. Es raro que aparezcan lesiones en el 

paladar duro o blando, sin afectación de las otras superficies mucosas 

bucales. Una característica del LP reticular es que suele ser bilateral. , 

Fig. 11,12,13 Y 14. LP reticular en la mucosa bucal. Estrias blancas sobre 
un fondo eritematoso. 
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Fig. 15 Y 16. LP reticular en las encias. Estrias blancas en la encía 
adherida. 

Fig. 17. LP reticular sobre la mucosa del paladar. 
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LIQUEN PLANO BUCAL RETICULAR 

Fig. 18, 19 Y 20. LP reticular en la lengua. Estrias blancas sobre el dorso 
y parte ventral y lateral de la lengua. 
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Fig. 21,22,23 Y 24. LP reticular. Se observan lesiones blancas, rugosas, 
estriadas sobre un fondo rojo. 
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4.2. Liquen plano erosivo 

Aparece como una mezcla de áreas seudo membranosas 

eritematosas y blanquecinas, es más frecuente en la mucosa bucal y en el 

vestíbulo '. la forma erosíva, por lo regular empieza como tal y no como un 

progreso progresivo a partir del liquen plano "no erosivo· que puede 

presentar ese aspecto cuando se rompen las vesiculas. 8 

Las lesiones erosionadas o francamente ulceradas son de tamaño y 

forma irregulares y aparecen como áreas cruentas y dolorosas en los 

mismos sitios generales que son afectados por la forma simple o reticular de 

la enfermedad. A pesar de la erosión de la mucosa, con frecuencia se 

pueden ver las características estrías radiales en la periferia de las lesiones 

individuales. 8 

Los pacientes con este tipo de LP se quejan de irritación bucal y 

molestias al tomar alimentos frios o calientes, picantes o bebidas 

alcohólicas. Si el LP erosivo es intenso, la mayoria de los pacientes realizan 

una dieta blanda. Durante la exploración si se tocan las zonas afectadas se 

produce dolor y hemorragia. En la mayoria de los casos no es posible 

establecer el diagnóstico correcto sin biopsiar el tejido perilesional. • 

El aspecto clinico del LP erosivo es dificil de diferenciar de la 

Candidiasis, el Penfigoide de las mucosas, el Pénfigo Vulgar y el Lupus 

Eritematoso Discoide .• 
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Tras una afectación prolongada por LP erosivo aparecen a veces 

áreas de hiperpigmentación (melanoSis) en la mucosa de las zonas 

cicatrizadas .• 

' . . ,-,. 
~~ ,...... 

r'·· 

Fig. 25,26 Y 27. LP Erosivo en la lengua. Zona eritematosa y dolorosa en 
la porción lateral de la lengua. 
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Fig. 28. LP erosivo en la encía. Tejido eritematoso y ulcerado en la 
encía del maxilar. 

Fig. 29 Y 30. LP erosivo en la mucosa bucal. Extensa ulcera rodeada 
por estrías blancas en la mucosa bucal. 
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4.3. Liquen plano en placas 

Se manifiesta por una zona blanquecina aplanada y sobreelevada en 

la mucosa bucal y es indistinguible de otras leucoplasias focales. Su 

localización más frecuente es sobre la lengua, donde da lugar a áreas lisas 

blanquecinas irregulares y placas sobreelevadas. A menudo existe más de 

una zona afectada, especialmente en la superficie dorsal de la lengua .• 

Fig. 31 Y 32. LP en placas, Placas rugosas, blancas y alargamiento de 
las papilas filiformes en el dorso de la lengua. 

\ 
Fig. 33. LP en placas en la mucosa bucal. 
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Se han descrito otras formas clinicas de LP que parecen ser variantes 

de LP en placas o de naturaleza transitoria. Una de ellas es el Liquen plano 

atrófico .• 

El aspecto del LP atrófico es idéntico al fondo eritematoso de la forma 

reticular y puede ser un estadio transicional entre el LP reticular y el erosivo, 

afecta sobre tOdo a las encías y la mucosa bucal 4, con áreas mal definidas, 

lisas de color rojo, que a menudo presentan estrías periféricas,. 

La forma hipertrófica se presenta como una lesión bien circunscrita, 

elevada, de color blanco que semeja una leucoplasia, y es necesario tomar 

una biopsia para establecer el diagnóstico .• 

Shklar y Andreasen estudiaron una forma de ampolla (también 

llamada bu/osa) de liquen plano 12, que consiste en grandes ampollas de 4 

mm a 2 cm de tamaño, que son de corta duración y se rompen casi 

inmediatamente, dejando una superficie ulcerada muy molesta. 11 Al perderse 

el epitelio separador el tejido conjuntivo subyacente queda expuesto y la 

lesión se convierte en un LP erosivo .• 

Diversos estudios indican que las lesiones ampollosas afectan 

fundamentalmente a la mucosa bucal posterior. -4 
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Caso clínico 2 

Datos generales: Varón de 36 años de edad. 

Anamnesis: Desde hace 3 meses presenta lesiones blancas en la mucosa 
bucal que a veces son dolorosas. 

Exploración física: En ambos lados de la cavidad bucal, la mucosa muestra 
áreas blancas, no elevadas, ni induradas, de bordes irregulares. La superficie 
es lisa y las lesiones se hallan rodeadas de una zona eritematosa. Se 
observan algunas pápulas pruriginosas en cara flexora de las muñecas. 

Diagnóstico diferencial: Candidiasis, Leucoplasia. 

Laboratorio y exploraciones complementarias: Biopsia: Liquen plano. 
Microscopia directa y cultivo de hongos: negativo a Cándida. 

Claves diagnósticas: Lesiones bidimensionales, blancas, lineales o reticulares 
en la mucosa, presencia de lesiones tipicas de Liquen Plano en la piel; 
histología. 

Tratamiento: Gran mejoría con tratamiento tópico con acetónido de 
triamcinolona al 0.1 % Y ácido retinóico en Orabase al 0.05 %; posteriormente 
corticoides intralesionales. 
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4.4. Liquen plano cutáneo 

Las lesiones de LP cutáneo tienen un aspecto muy diferente de las 

lesiones mucosas. Se considera que el liquen plano cutáneo afecta entre un 

35 Y 44% de los pacientes que solicitan atención médica por lesiones 

bucales. En la piel, las lesiones se manifiestan por grupos O áreas difusas de 

pápulas amoratadas sobreelevadas con un "capuchón" blanco queratósico. 4 

Dado que las lesiones suelen ser pruriginosas, los pacientes suelen 

producirse excoriaciones lineales que provocan la fonmación de un patrón 

lineal de lesiones adicionales a lo largo de las zonas de rascado. 4 

El desarrollo de lesiones cutáneas a lo largo de zonas de lesión o 

irritación se conoce como "fenómeno de Koebner". Esta característica del LP 

puede explicar el mayor tamaño e intensidad de las lesiones bucales en 

áreas propensas a sufrír irritacíón crónica por dientes y cepillos dentales. 

Estas áreas suelen ser la mucosa bucal a lo largo de la linea de oclusión, las 

comisuras, los bordes laterales de la lengua y los bordes gingivales. Las 

lesiones cutáneas pueden aparecer casi en cualquier parte del cuerpo, 

incluidos el curo cabelludo y los techos ungueales, pero son más frecuentes 

en el tronco superior, las superficies fiexoras de los brazos y las piernas y 

los genitales. 4,9,10 
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Fig 34. Lesiones cutáneas papulares distribuidas en un patrón lineal 
sobre la superficie flexora de la muñeca. 

Fig. 35. Lesiones papulares en piel de la planta del pie. 

Fig. 36. Lesión cutánea en forma de parche blanco en el tronco 
superior. 
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Caso clíníco 2 

Datos generales: Empleada del hogar, 50 años de edad. 

Anamnesis: Erupción pruriginosa en los brazos y espalda que 
apareció hace seis meses. 

Exploración flsica: Pápulas aplanadas en las muñecas, algunas 
aisladas y otras coalesciendo, de coloración violácea, umbilicación central y 
estrias nacaradas. Prurito intenso. No existen lesiones bucales. 

Diagnóstico diferencial: Eccema papuloso. 

Histopatología: Hiperqueratosis y engrosamiento localizado del 
estrato granuloso. Acantosis, irregularidad en las crestas interpapilares con 
aspecto de "dientes de sierra" y delimitación entre la dermis y epidermis 
difusa. Infiltrado linfocitico en banda, con borde inferior netamente delimitado 
de la dermis. 

Claves diagnósticas: Estrias de Wickham. Histopatología. 

Tratamiento: Prednisona oral. Crema tópica de acetónido de 
triamcinolona al 0.1 %. Lenta mejoría al disminuir de forma progresiva la 
dosis de prednisona oral. Tras 2 y 5 años, recurrencias tipicas. 
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5. DIAGNÓSTICO 

El LP se diagnostica a menudo a partir de información exclusivamente 

clínica, especialmente en casos de LP reticular con las características 

estrias de Wickham formando un patrón en encaje o anular sobre un fondo 

eritematoso. Las variantes erosiva y en placas del LP requieren siempre 

estudios de laboratorio ya que pueden remedar clínicamente numerosas 

lesiones mucosas, incluidas neoplasias malignas es necesaria una biopsia 

incisional para estudio histológico e inmunofluorescencia directa.' 

Depós~os lineales de inmunoglobulina a lo largo de la membrana 

basal, indican pénfigo cicatrizal. • 

6. Potencial de transfonnación maligna 

No se conoce todavia la identidad del antigeno estimulador inicial. 7 

Se ha descrito en la bibliografia que el LP puede ser el responsable 

del desarrollo posterior de un carcinoma de células planas. 7 Aunque la 

documentación de muchos de los casos publicados no es completa, se 

calcula que surgen neoplasias malignas en el 0.4 al 2% de los pacientes con 

LP durante un periodo 5 o más años. 7 
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Se ha informado de varios casos de carcinoma epidermoide que se 

han desarrollado en las lesiones bucales de LP aunque puede ser causal su 

presencia simultánea en el mismo paciente 12, la mayor cantidad de casos de 

cáncer se han presentado en el tipo erosivo y se ha informado de la 

transformación maligna análoga del liquen plano dérmico, pero es muy 

raro ... 

Dado que muchas displasias presentan un denso infiltrado linfocitano 

en la misma localización que el LP, es posible que algunos casos 

considerados histológica mente como LP precursor de neoplasia maligna, 

fueran en realidad casos de displasia epitelial. Actualmente, los casos de 

displasia epitelial con infiltrado linfocitario similar al del LP, se denominan 

"displasia liquenoide", • 

7. Tratamiento 

No existe terapéutica especifica para el liquen plano. En el pasado se 

usaron compuestos arsenicales, mercuriales y de bismuto, pero con 

resultados indiferentes. 8 En la actualidad el tratamiento continua siendo 

sintomático 29, se ha sostenido que el tratamiento con vitaminas da algun 

beneficio, sin embargo es dificil estimar el valor de dicha terapéutica. 11 
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En los casos graves se han usado los corticoesteroides para aliviar la 

inflamación y disminuir el prurito de las lesiones cutáneas. " 

Las lesiones bucales también responden a los corticoesteroides, 

sobre todo a la administración intralesionaL Esto está indicado 

principalmente en la forma erosiva o cuando existe un dolor importante. 8 

En el tratamiento de las variantes reticular queratinizada y de placa, 

se administran análogos de la vitamina A (retinoides) por via parenteral y 

tópica debido a que poseen efectos antiqueratinizantes e 

inmunoreguladores. En los casos con afección tisular importante, debe 

indicarse una combinación de fármacos que incluya esteroides por vía 

parenteral y tópica además de retinoides.". 30 

Las formas graves de LP erosivo se tratan con dapsona 

(diaminodifenilsulfona), ya que se postula que este medicamento ayuda a 

controlar los procesos mediados por linfocitos, al regular la liberación de 

factores inflamatorios o quimiotácticos desde los mastocitos o neutrófilos. ".30 

Estudios recientes se han enfocado a tratamientos inmunosupresores, 

por ejemplo se han evaluado los efectos del "fevamisol" en el sistema 

inmune en pacientes con liquen plano bucal y aftas recurrentes. Se encontró 

una disminución importante en la proporción celular linfocitaria CD4 y CD8 Y 

disminución de los niveles de IGA, IGM en 4 meses de tratamiento. Estos 
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hallazgos sugieren que el levamisol modula los efeelos de inmunidad celular 

y humoral que se encuentran incrementados en lP bucal. 31 

También se ha estudiado la acción de flueülO/one aeetonide gel O. 1%, 

aplicado en seco sobre la lesión, cuatro veces al dia durante un mes, 

concluyendo su eficacia como alternativa terapéutica en el tratamiento de lP 

bucal. 32 

En casos de lesiones bucales sintomáticas, puede obtenerse alivio 

con anestésicos tópicos. Estos incluyen una pomada de lidocaina tópica o 

un lavado acuoso de difenhidramina. Se recomienda el uso de enjuagues 

bucales neutros (bicarbonato de sodio) y evitar las soluciones alcohólicas. 6 

los alimentos blandos y el evitar temperaturas extremas en los 

alimentos también benefician a los pacientes. Como ya se mencionaron, los 

esteroides tópicos, sistémicos e intralesionales (en áreas pequeñas) 6 

Es muy importante reforzar la higiene bucal, el empleo de una solución 

de clorhexidina promueve la higiene bucal y mejora las lesiones. En pacientes 

con prótesis removibles, puede producir irritación mecánica y exacerbación de 

las lesiones, sobre todo en áreas ulcerativas. 6 

De ser posible se recomiendan las prótesis fijas, en caso contrario, 

puede ser útil crear un aparato que mantenga los esteroides tópicos. 6 
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8. Diagnóstico Diferencial. 

Las lesiones bucales que guardan semejanza superficial con el LP 

bucal son: Candidiasis, Eritema Muijiforme, Sífilis y Carcinoma de células 

escamosas. Aunque puede necesitarse el exámen microscópico para 

establecer un diagnóstico definitivo, las características clínicas de estas 

diversas enfermedades, a menudo son suficientes para diferencíar una de 

otra.' 

Deben considerarse otras enfermedades que presentan un 

componente queratósico o blanco, como la Leucoplasia. Erupción 

medicamentosa, Lupus Eritematoso Discoide, Nevo esponjoso blanco, 

Pénfigo y Penfigoide cicatrizal. 11 

El LP erosivo o atrófico que afecta a la encía debe diferenciarse del 

Pénfigo cicatrizal, en este caso puede realizarse por estudios de 

inmunofluorescencia directa en los que el Pénfigo, posee un patrón 

diagnóstico específico. 11 

Los cuerpos de Cívatte con frecuencia contienen depósítos de 

inmunoglobulinas y son característicos de LP; además los depósitos lineales 

de inmunoglobulina a lo largo de la membrana basal, indican Pénfigo 

cicatrizal. 11 
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8.1. NEVO ESPONJOSO BLANCO 

Características clínicas 

Es una alteración autosómica dominante aSintomática, con pliegues 

profundos de color blanco o gris, presenta ligero engrosamiento y tiene 

consistencia esponjosa, 11 

En la boca se distribuye de manera bilateral y simétrica, suele 

aparecer a temprana edad, por lo general antes de la pubertad, 11 

Se localiza con mayor frecuencia en la mucosa vestibular, aunque 

puede afectar otras zonas de la boca como los bordes laterales de la lengua; 

además puede encontrarse afección limitada de la conjuntiva y, en grados 

variables, de la mucosa esofágica, anal, vulvar y vaginal. 11,33,34 

Fig. 37 Y 38. Nevo Esponjoso Blanco. Placas blancas en la 
mucosa bucal, paladar blando y zona retro molar. 
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Fig. 39. Histopatologia de Nevo Esponjoso Blanco. Paraqueratosis 
con colonias de bacterias en la capa superficial, acantosis y cambios 
hidrópicos en la porción superficial del estrato espinoso. 

8.2. LEUCOEDEMA 

No se conoce la etiología pero se habla de una posíble relación enlre 

esta enfermedad, mala higiene bucal y patrones de masticación anormal. 

También se observa una predisposición racial ya que se presenta con mayor 

frecuencia en sujetos de raza negra 11 
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Características clínicas 

Es un trastorno asintomático en el que se aprecia una superficie de 

color blanco o gris, simétrica, en la mucosa bucal. La lesión desaparece al 

distender la bOca.ll 

Fig 40 Y 41. Leucoedema. Lesiones en la mucosa bucal. 

8.3. LEUCOPLASIA 

"Leucoplasia" es un término clínico que significa parche o placa blanca 

de la mucosa bucal que no se desprende al frotar y no posee características 

de alguna otra enfermedad. 11,25 

Inicialmente se observaba en pacientes con el VIH, pero actualmente 

se observa en pacientes con cualquier tipo de inmunosupresión. 33,3<1,36 
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Las leucoplasias varian desde una hiperqueratosis benigna hasta un 

carcinoma invasor de células escamosas, es obligatoria una biopsia para 

establecer el diagnóstico definitivo. 11 

Muchas leucoplasias se relacionan en su etiologia con el consumo de 

tabaco en cualquiera de sus fonmas y pueden remitir después de que se 

suspende su consumo. 11 

Se ha relacionado con deficiencias nutricionales, en especial, anemia 

por falta de hierro y la producción de disfagia siderogénica (sindrome 

Plummer-Vinson o Patterson-Kelly) y con traumatismos (hiperqueratosis 

friccional). 11 

Algunas leucoplasias se transforman en carcinoma de células 

escamosas (1 al 17% de los casos), pero las tasas de transformación varian 

de manera considerable en cada estudio y segun los hábitos culturales de 

consumir tabaco y la combinación con otros agentes. 11,40 

B. Caracteristicas clinicas 

Este trastorno suele presentarse en hombres mayores de 40 años, 

pero la tendencia actual en el consumo de tabaco en jóvenes y mujeres está 

cambiando esta prevalencia. 11.23.36 
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Los sitios en donde se presenta son, en la lengua, la mucosa 

mandibular y vestibular, el paladar, el proceso maxilar, el labio inferior, el 

piso de la boca y las regiones retromolares. 11.23.36 

y el riesgo de malignizaci6n es diferente según la región afectada: en 

el piso de la boca el 50% presenta cambios displásicos, en los labios y la 

lengua un 25%, en la zona retromolar 10%. 11 

Fig. 42 Y 43. Extensas placas blancas en el borde lateral de la lengua. 

Fig. 44. Lesión en el paladar blando, la biopsia 
reveló hiperqueratosis. 
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Fig. 45. Lesión en el piso de 
la boca y en la porción 
ventral de la leng ua, revela 
leve displasia epitelial. 

Fig. 47. Eritroplasia combinada 
con leucoplasia en la lengua. 

Fig. 46. Placas blancas y elevadas, 
en el piso de la boca, la porción 
ventral de la lengua y el proceso 
alveolar. 

Fig. 48. Leucoplasia en la comisura y en 
la mucosa bucal, con apariencia 
granular. 
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Histopatologia 

Las alteraciones epiteliales son de naturaleza y extensión variable, y 

van desde hiperqueratosis, acantosis, displasia y carcinoma in situ hasta 

carcinoma de células escamosas.". 36 

El diagnóstico de displasia epitelial puede establecerse al demostrar 

maduración anormal, aunque ésta no se encuentre en todo el espesor del 

epitelio. Mientras más grave es la alteración, mayores son las posibilidades 

de evolución a cáncer, aunque algunas lesiones persisten por tiempo 

indefinido, sin presentar cambios microscópicos .• I 
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Fig. 49. Lesión en el paladar 
blando que muestra 
hiperqueratosis, con una 
prominente capa granular y una 
leve acantosis, así como 
displasia epitelial e infiltración 
inflamatoria subepitelial leve. 
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Fig. 50. Lesión de la mucosa bucal, revela hiperqueratosis y acantosis. 

Fig. 51. Lesión en el borde lateral de la lengua. Muestra una leve 
hiperqueratosis, acantosis y displasia epitelial moderada. 
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8.4. REACCIONES MEDICAMENTOSAS 

Aunque el daño cutaneo es mas frecuente, en ocasiones se encuentran 

lesiones de la mucosa bucal, ya sea como único órgano afectado o como parte 

de una reacción medicamentosa en la piel. 11 

Cualquier farmaco puede producir una reacción adversa. pero hay 

algunos que poseen mayor capacidad que otros para hacerlo; de igual manera 

existen pacientes con mayor predisposición a presentar reacciones a farmacos. 

11 

Tabla 1. Fármacos que causan reacciones medicamentosas. 11 

Farmacos que 
medicamentosas 

Antimaláricos 
Aspirina 

J:tarbltúricos 
Clorpromacina 
Cimetidina 
Codeina 
Eritromicina 
Compuestos de oro 
-Indometaclna 
Ketoconazol 

causan reacciones 
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Meprobamato 
Metildopa 
Clorhidrato 
oxiprenolol 
Penicilina 
Fenitoina 
Retinoides 
Estreptomicina 
Sulfonamidas 
Tetraciclina 
Anestésicos locales 
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La patogenia de las reacciones medicamentosas se relaciona con 

mecanismos inmunitarios; la reacción inmunitaria se desencadena por un 

componente antigénico de la molécula del farmaco que produce una reacción 

hiperinmunitaria o alérgica. En este tipo de reacción interviene sobre todo la 

inmunidad humoral; el potencial alergénico del farmaco se vincula de modo 

directo con su inmunogenicidad, la frecuencia de exposición, la via de 

administración y la reactividad natural del sistema inmunitario del paciente.11 

Uno de los mecanismos comprendidos es la reacción mediada por IgE, 

que ocurre cuando el medicamento (alergeno) reacciona con anticuerpos tipo 

IgE unidos a los mastocitos, lo que produce liberación de mediadores quimicos 

desde los mastocitos que causan la enfermedad, la cual varía desde un 

exantema localizado, hasta una reacción anafilactica. 11 

Otro de los mecanismos es una reacción citotóxica en la que los 

anticuerpos se unen al farmaco (antigeno) que se encuentra adherido a la 

superficie de una célula especifica o inespecifica. 11 

El anticuerpo unido al antigeno produce alteraciones patológicas que 

pueden localizarse en cualquier órgano, por ejemplo; anemia si se afectan los 

eritrocitos. 11 

Un tercer mecanismo es la sensibilización del sistema inmunitario del 

paciente, después de que circula el antigeno durante un periodo prolongado. 

Esto causa la formación de un anticuerpo que al unirse al antígeno produce un 
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complejo antigeno-anticuerpo que puede depositarse en cualquier órgano y 

desencadenar alteraciones alérgicas, como artritis, nefritis y dermatitis. El 

padecimiento producido por este mecanismo se denomina "enfermedad del 

Las reacciones medicamentosas que no se relacionan con un 

mecanismo inmunitario, no dependen de anticuerpos y se deben al efecto 

directo del fármaco sobre los mastocitos, que liberan mediadores quimicos. 

Este tipo de reacción puede producirse por sobredosis, toxicidad o efectos 

colaterales del medicamento." 

Caracteristicas clinicas 

Las manifestaciones cutáneas de las reacciones medicamentosas son 

muy variadas y dependen de numerosos factores, como el tipo de fármaco o 

alimentos como nueces o mariscos. Estas sustancias actúan como agentes 

sensibilizantes (antigenos) que estimulan la producción de IgE, ya que debido a 

la agresión antigénica, los mastocitos unidos a la IgE liberan si contenido en la 

piel o las mucosas, o que produce el cuadro clinico de Angioedema. 11 

Otras manifestaciones cutáneas de la enfermedad incluyen urticaria, 

exantema maculopapular, eritema, vesiculas, úlceras, lesiones en blanco de tiro 

(EM), y una forma poco frecuente conocida como reacción medicamentosa fija, 
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en la que los pacientes presentan una lesión eritematosa en el mismo lugar de 

la piel en donde se produce la neacción antigénica. 11 

Las lesiones bucales pueden ser eritematosas, vesiculares o ulcerativas. 

En ocasiones pueden simular Liquen Plano, en cuyo caSo se les denomina 

"reacciones liguenoides". 11,18 

Con frecuencia las úlceras ampliamente distribuidas típicas del EM 

corresponden a esta enfermedad.1I 

Algunas de las alteraciones microscópicas que pueden observarse son 

infiltración subepitelial o perivascular por mononucleares o polimoñonucleares, 

destrucción de células basales, edema, y necrosis de queratinocitos. 11.38 

8.5. REACCIONES UQUENOIDES 

Se han identificado antigenos en las lesiones liquenoides que se 

observan en la piel y la mucosa, por medicamentos tópicos y sistémicos, entre 

ellos se incluyen el mercurio de las amalgamas, saborizantes artificiales, entre 

otros, los pacientes presentan mejoria al retirar el agente causal. 11.24.33 

54 



~¡ ________ E_X_PR_E_S_IÓ~N~D~EiA~NT~I~GZE~NO~S2D~E~H~'ST~OC~O~'W~A~T~'_B'_L_'D_A_D _____________ • 
LEUCOCITARIA EN LIQUEN PLANO BUCAL 

GO.yzAu:7. RI:TES 

Se ha intentado usar un antigeno específico para LP para diferenciar el 

Liquen Plano de las reacciones liquenoídes sin resultados favorables. 37 

El proceso en el trastorno de reacciones Iiquenoides involucra una 

hipersensibilidad tardía tipo IV, que ataca los queratinocitos basales de la piel y 

de las mucosaS.29 

Estudios recientes por inmunohistoquímica usando anticuerpos 

monoclonales, prueban reacciones alérgicas (prueba del parche) a varios 

componentes mercuriales, estos pacientes mostraron una buena respuesta 

clínica después de la remoción de la amalgama, las lesíones liquenoides 

bucales representan hipersensibilidad tardía por una vía de entrada de los 

haptenos (metales) liberados de lo!; materiales de restauración dental. 38 

En las reaccíones liquenoides asociadas a administración de 

medicamentos, la ruta de acceso del antígeno al sistema inmune atraviesa 

directamente el epitelio, sitios de procesamiento y presentación de antigenos, 

lo cual podría ser la resultante de una reducida activación de las eL 29 

La queratosis galvánica varía desde placas definitivas hasta estrías 

mas delicadas y distribuidas de manera difusa, similares a las del Liquen 

Plano. Esta última presentación se relaciona a menudo con zonas 

eritematosas. 
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En lesiones de poco tiempo de duración pueden regresar a la 

normalidad al eliminarse las restauraciones metalicas disímiles. 11.38 

Fig. 52y 53. Placas blancas y estriadas después de una terapia con 
furosamida 

8.6. ALERGIA POR CONTACTO 

Una gran variedad de sustancias extemas pueden producir alergia por 

contacto, en la cual la reacción inmunitaria predominante es celular. 11 

En la fase de sensibiiización las células de Langerhans parecen tener 

una función en el reconocimiento de antígenos externos, ya que a diferencia de 

los macrófagos, se distribuyen de modo amplio en la epidermis y mucosas. Son 

células dendríticas que suelen encontrarse entre los queratinocitos epiteliales y 

actúan en los procesos antigénicos qUe entran al epitelio desde el exterior. Por 

lo tanto estas células presentan los determinantes antigénicos apropiados para 

los linfocitos T. Después de una agresión antigénica los linfocitos locales 
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secretan los mediadores químicos de la inflamación (Iinfocinas) que producen 

alteraciones clínicas e histológicas características de este proceso. 11 

Características Clínícas 

Estas lesiones son adyacentes al agente causal a menos que el material 

sea de naturaleza volátil, en cuyo caso pueden afectar tejidos distantes. 

Presentan características clínicas que pueden ser eritematosas, vesiculares o 

ulcerativas. 11 

Se presenta con mayor frecuencia en la piel y poco en la boca, algunos 

de los materiales que producen lesiones bucales son: dentífricos, enjuagues 

bucales, caramelos, chicle, antimicrobianos tópicos, esteroides tópicos, yodo, 

lípidos esenciales y el material base de las prótesis totales (que debe 

diferenciarse de la Candidiasis crónica). 11 

Fíg. 54 Y 55. Lesíones en ambos lados del mismo paciente. en contacto 
con restauraciones con amalgama. 
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8.7. Lupus Eritematoso 

El Lupus Eritematoso Sistémico; afecta la mayor parte de los órganos. 

el LE Discoide; afecta sobre todo a la piel y en raras ocasiones progresa a 

formas más graves y el LE Cutimeo subagudo es una forma intermedia y 

presenta lesiones cutáneas leves a moderadas y afección sistémica leve, 

además de la presencia de anticuerpos anormales. 11 

LE se considera una enfermedad autoinmunitaria con posibles 

influencias genéticas y virales. En la patogenia, participan tanto la inmunidad 

celular como la humoral. 11 

Caracteristicas clínicas 

Lupus Eritematoso Discoide 

Es una enfermedad característíca de mujeres de edad media, cuyas 

lesiones se presentan con mayor frecuencia en la cara y en el cuero 

cabelludo. Pueden encontrarse también lesiones bucales o labiales pero, por 

lo general, éstas se relacionan con daños cutáneos. 11 

En la piel son placas eritematosas con forma de disco y bordes 

hiperpigmentados que se expanden desde la periferia y sanan desde el 

centro, se forman cicatrices y se pierde la pigmentación. El daño 
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permanente a los folículos pilosos causa pérdida permanente del cabello 

(alopecia). 11 

En el 25% de los pacientes con LEO cutáneo se encuentran lesiones 

en las mucosas. 11 

Las regiones afectadas con mayor frecuencia, son mucosa bucal, 

encía y labios. Las lesiones se presentan como placas o erosiones con 

estrias blancas delicadas que irradian desde la periferia, también pueden 

encontrarse pápulas queratósicas en todas las lesiones. El diagnóstico 

clinico de los daños puede ser difícil pero debe sospecharse si se 

encuentran lesiones cutáneas; es poco probable que el LED progrese a 

LES. 11 

Lupus Eritematoso Sistémico 

En esta forma de LE, las lesiones cutáneas y mucosas son leves y los 

síntomas principales se originan de la afección de múltiples órganos. 

La afección cutánea produce un exantema eritematoso, que al 

localizarse sobre el malar y el puente de la nariz produce la distribución 

característica en "mariposa" que se relaciona con la enfermedad. 11 

También pueden encontrarse lesiones en otras zonas de la cara, 

tronco y manos, que no cicatrizan y pueden extenderse si la enfermedad 

progresa. De manera ocasional se encuentran lesiones discoides similares a 

las del LED. Las lesiones bucales son semejantes a las de LEO, pueden 
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observarse ulceración, eritema y queratosis, además de las lesiones en 

labios, mucosa bucal, encía y paladar.11 

Fig. 56. Lupus Eritematoso discoide 
crónico, mancha típica en forma de 
mariposa. 

Fig. 57 Y 58. Lesión en el labio inferior. 

Fig. 59. Lesión de Lupus, semejante a una 
reacción medicamentosa. 
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Fig. 60. Placa curvilínea roja y blanca 

Fíg. 61. Lineas blancas y rojas alternadas 

Las manifestaciones sistémicas iniciales, son fiebre, pérdida de peso y 

malestar general. Al progresar la enfermedad pueden afectarse la mayor parte 

de los órganos, con frecuencia las articulaciones, riñones, corazón y 

pulmones, pero la afección inflamatoria de otros órganos puede manifestarse 

con una amplia variedad de signos y sintomas, sin embargo, las lesiones 

renales (glomerulopatia) son las más importantes, ya que son las que causan 

la muerte del paciente. 11 

Los exámenes serológicos para anticuerpos son positivos y los AAN 

son los que presentan mayor especificidad para LES. Pueden enconlrarse 

pruebas positivas de anticuerpos anti-DNA simple y de doble hélice y de 

proteína ribonuclear. se dispone de estas y otras pruebas específicas para 
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autoanticuerpos de LES como la prueba de células LE, aunque es menos 

especifica y sensible que las pnuebas de AAN. También pueden encontrarse 

anticuerpos a antigenos citoplasmáticos Ro (SS-A) y La (SS-6).11 

Tabla 2. Histopatologia comparativa entre Lupus Eritematoso y 
Liquen Plano . 

. Destrucción de células basales si si 
.Infiltrado IInfoc:itIco si si 

Bandas subepitellales no si 
perivascular' si no 

Hipel'queratosis si si 
Atroflaepltellal' si en ocasiones 
Eritema submucoso si no 
Vasodilatación si no 

nilMUNOPATOLOGrA 

Inmunoglobulinas si no 
.Complemento por lo general frecuente 
.Fibrinógeno por lo general por lo general 

SEROLOGIA 
LES, positivo 

PruebaAAN LEO, negativo negativo 

Prueba de células LE LES, positivo 
LEO, negativo negativo 
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Fig. 62. LEO. Se observa epitelio irregular. 
con hiperplasia e infiltrado inflamatorio 
que corresponde a la distribución 
perivascular. 

Fig. 63. Extensa licuefacción de las Células basales y 
espesa miento de la membrana basal. 

Fig. 64. Severa atrofia e hiperqueratosis. 
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8.8. PÉNFIGO VULGAR 

Es un trastorno de la piel y de las mucosas, caracterizado por la 

formación de vesiculas o ampollas intraepiteliales. Aparece con mayor 

frecuencia en personas en la quinta década de la vida y tiene predominancia en 

los judíos. La etiología es desconocída, pero estudios han sugerido un 

mecanismo autoinmunitario.J.4, 36 

Características clínicas 

Clínicamente en la boca, aparecen vesículas que se rompen 

rápidamente, dejando una superficie erosiva y muy dolorosa. Afecta a la piel y a 

la mucosa, las primeras lesiones son bucales, y las lesiones predominan en la 

mucosa bucal, paladar y tejido gingival.36 

Fig. 65. Gingivitis descamativa, con una zona eritematosa en la mucosa 
gingivaí y alveolar, con ruptura de vesículas 
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Fig. 66. Vesiculas en la región 
posterior del paladar y de la mucosa 
gingival con descamación y erosión 
epitelial. 

Fig, 67 Y 68. Acantólisis supra basal y formación de una vesicula 
intraepitelial. Magnificación de la imagen, mostrando las células 
acantoliticas. 
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8.9. PENFIGOIDE 

Existen dos tipos clinicos de Penfigoide en la mucosa bucal. El 

Penfigoide ampolloso que afecta a la piel y mucosa bucal y el Penfigoide 

mucomembranoso (Penfigoide cicatrizal) que afecta principalmente la boca, los 

ojos y los genitales. Los dos tipos presentan la misma histologia. 14 

Prevalece en mujeres de 50 a 60 años, y la mucosa bucal es el sitio 

mayormente afectado. Es un padecimiento crónico, con periodos de remisión y 

exacerbación. Puede afectar a la mucosa de la nariz, la garganta y el esófago, 

en la mitad de los casos se observan lesiones cutáneas. Los ojos y los genitales 

son afectados en menor porcentaje. 17.3< 

Características clínicas 

Las manifestaciones clínicas bucales, consisten en lesiones rojas y 

dolorosas en la encía, también llamada gingivitis descamativa, se pueden 

observar pequeñas ampollas con márgenes eritematosos, que duran poco. y al 

reventarse dejan una superficie eritematosa. 14 

Fig. 69. Penfigoide en el borde lateral de 
la lengua, aparece clínicamente como 
una vesicula y una úlcera adyacente 
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Tabla 3. Inmunofluorescencia en Liquen Plano, Penfigoide y pénfigo.lO 

ANTlSUERO LIQUEN PLANO F>ENFIGOIDE PENFIGO VULGAR 

Fibrinógeno 2MB- patrón fibrilar 2MB- patrón Espacios 
continuo continuo lineal intercelulares 
cuerpos coloidales cuerpos coloidales células 

C3 2MB- fina, patrón 2MB. patrón Espacios 
granular continuo lineal intercelulares 
cuerpos coloidales 

C1q cuerpos coloidales 2MB. patrón Espacios 
continuo lineal intercelulares 

IgA cuerpos coloidales 2MB. patrón Espacios 
continuo lineal intercelulares 

IgG cuerpos coloidales 2MB. patrón Espacios 
conlinuo lineal intercelulares 

IgM cuerpos coloidales 2MB. patrón Espacios 
continuo lineal intercelulares 

2MB- Zona de Membrana Basal 
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A, PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Dado que el liquen Plano Bucal tiene una etiología multifactorial, pero 

caracterizada por un componente autoinmune, muchos grupos de estudio han 

centrado sus esfuerzos en la utilización de Antígenos de Histocompatibilidad 

Leucocitana (HLA) para la comprensión de su fisiopatología. 

El uso de estos antígenos sería de gran relevancia para la investigación 

del comportamiento y etiología de esta patología. 

B, JUSTIFICACiÓN 

El LP bucal, es en muchas ocasiones, la primera manifestación de la 

enfermedad sistémica. El conocimiento del papel que juegan los antígenos de 

histocompatibilidad en el LP, ayudará a entender la evolución y repercusión 

clínica del LP, según las investigaciones realizadas a nivel mundial, 

encontradas en la revisión exahustiva de la literatura 

C. OBJETIVO GENERAL 

Conocer los avances a nivel mundial de los estudios sobre antígenos de 

histocompatibilidad, cuáles son, cómo actúan y su repercusión en la patogenia 

de LP 
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111. RESPUESTA INMUNE 

La superficie corporal del hombre está completamente cubierta por 

epitelios que sirven de barrera fisica de separación entre el mundo exterior y el 

medio interno. Estos epitelios son la piel que recubre el cuerpo externamente y 

las mucosas de los aparatos digestivo. respiratorio y genitourinario. Las 

superficies epiteliales representan a la vez tres tipos de barreras frente a la 

infección: fisica (forma una pared sin fisuras). quimica (Iisozima. jugos 

gástricos) y microbiológica (flora microbiana normal del propio organismo que 

impide por competición el crecimiento de otros patógenos más peligrosos. 3 

Hay dos tipos de sistemas de defensa inmunitaria: humoral y celular. 

Ambos reaccionan a antigenos.3 

La inmunidad humoral es la inmunidad debida a anticuerpos circulantes 

en la fracción gamma de globulina de las proteinas del plasma. Es una defensa 

natural contra infecciones bacterianas. 3 

La inmunidad celular se encarga de las reacciones alérgicas tardias y el 

rechazo de trasplantes de tejidos extraños. Constituye una defensa contra 

infecciones causadas por virus. hongos. y unas cuantas bacterias. También 

ayuda a defender contra tumores. 3 
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1. COMPONENTES CELULARES DE LA RESPUESTA INMUNE 

Leucocitos 

Hay normalmente de 4,000 a 11,000 leucocitos por microlitro de sangre 

humana. 3 Se dividen en: 

Granulocitos o leucocitos Polimorfo Nucleares (PMN) 

Tienen vida media menor a una semana, son "fagocitos profesionales·, 

respcnden a agentes quimiotácticos y se adhieren a células endoteliales, su 

migración a I sitio de la inflamación es llamada diapédesis.3 

Todos los granulocitos tienen gránulos citoplásmicos con sustancias 

biológicamente activas implicadas en reacciones inflamatorias y alérgicas. Se 

dividen en neutrófilos, eosinófilos y basófilos.3,2' 

Eosinófilos 

Constituyen el 2-5% de los leucocitos sanguineos en personas sanas. Su 

concentración aumenta enormemente bajo determinadas circunstancias como 

procesos alérgicos y parasitosis. 2' Responden a agentes quimiotácticos y 

tienen cierta capacidad fagocitica, aunque preferentemente estas células 

liberan al exterior el contenido de sus gránulos en respuesta a parásitos que no 
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pueden fagocitarse y producen leucotrieno C4 y factor de activación plaquetaria 

(FAP) ambos implicados en las reacciones alérgicas.24 

Basófilos 

Constituyen una fracción minoritaria de los leucocitos (menos del 0.2%), 

presentan gránulos citoplásmicos de un color azul violeta intenso. Responden a 

agentes quimiotácticos y pasan a los tejidos por diapédesis. Se semejan a las 

células cebadas, contienen histamina y heparina. Liberan histamina y otros 

mediadores inflamatorios cuando son activadas por un factor liberador de 

histamina secretado por linfocitos T y son esenciales para las reacciones de 

hipersensibilidad de tipo inmediato, éstas van desde urticarias y rinitis leves 

hasta choque anafiláctico grave. Son capaces también de liberar el contenido 

de sus gránulos frente a ciertos estimulos." 

Neutrófilos 

Representan del 50 al 70% de los leucocitos totales, se encuentran en 

una concentración de 2,000 a 5,400 células por microlitro de sangre. 

Responden a quimiotaxis como CS, se han llamado la primera linea de defensa 

del cuerpo contra infecciones bacterianas. La vida media promedio de los 

neutrófilos en la circulación es de seis horas. Muchos de los neutrófilos 

penetran a los tejidos. Son atraidos a la superficie endotelial por selectinas, y 

viajan a lo largo de esta superficie, fijándose firmemente a moléculas de 
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adhesión de neutrófilos de la familia de la integrina, luego se insinúan a través 

de las paredes de los capilares, entre las células endoteliales, en un proceso 

llamado diapédesis. Muchos de los que abandonan la circulación penetran en el 

tubo digestivo y se pierden del cuerpo.3 

Mastocitos o células cebadas 

Liberan grandes cantidades de mediadores inflamatorios preformados 

(como la histamina). La zona se inunda rápidamente con plasma sanguíneo y 

leucocitos frescos procedentes de los vasos locales. 3 

Son células granuladas, que se encuentran en áreas ricas en tejido 

conjuntivo, son abundantes por debajo de las superficies epiteliales. 3 

Sus gránulos contienen histamina, heparina y muchas proteasas. Tienen 

receptores IgE en sus membranas celulares y, como los basófilos, se 

degranulan cuando se fijan a la superficie de antígenos recubiertos con IgE. 

Además de producir respuestas alérgicas, es posible que desempeñen una 

función en la defensa contra infecciones parasitarias.3, 2' 

Células Presentadoras de Antígenos (CPA) 

Las ePA más importantes son las células dendríticas o dendrocitos, los 

fagocitos mononucleares (monocitos y macrófagos) y los linfocitos B. Todas 

estas son capaces de captar antígenos del medio que las rodea mediante 

endocitosis o fagocitosis innata, una vez fagocitados estos antígenos son 
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degradados y procesados convenientemente para que puedan ser 

reconocidos.24 

Las ePA se localizan en tejidos como piel, mucosas, ganglios, bazo, 

timo. 24 

Las células dendnlicas de la piel se llaman células de Langerhans, y su 

trabajo consiste en fagocitar antígenos y llevarlos a los ganglios para 

presentarlos a los linfocitos T.24 

Monocifos 

Penetran a la sangre desde la médula ósea y circulan por cerca de 72 

horas. Luego penetran a los tejidos y se convierten en macrófagos tisulares.' 

Macrófagos 

Se originan diferenciandose de los monocitos de la sangre, 

posteriormente migran hacia los tejidos, especialmente el conjuntivo, también 

tapizan el interior de los vasos sanguineos del hígado. Son activados por 

linfocinas de ios linlocnos T y una vez activados migran en respuesta a 

estímulos quimiotácticos, fagocitando y lisando bacterias por procesos similares 

a los de los neutrófilos. Desempeñan una función elemental en la inmunidad. 

llegan a secretar hasta cien sustancias diferentes, incluyendo factores que 

afectan a linfocitos y otras células, prostaglandinas de la serie E y factores 

promotores de la coagulación.' 
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Son monocitos con actividad fagocítica de linaje mieloide. el paso de 

monocitos a macrófagos, significa "madurez" y dura una semana. Dependiendo 

del lugar en que se encuentre reciben diferente nombre, ej. Kufter en higado, 

microglia en S.N.C. Son células presentadoras de antígeno profesionales.J.2. 

Plaquetas 

Miden de 2-4 Mm de diámetro. Se encuentran aproximadamente 

200,000 células por microlitro de sangre y tienen una vida media de cuatro dias. 

Provienen de los megacariocitos de la médula ósea. Las plaquetas participan 

en la inflamación y en la reparación posterior del tejido dañado.J. 2' 

Linfocitos 

Por su capacidad para reconocer moléculas extrañas específicas y 

reaccionar contra ellas, los linfocitos son los rectores primarios de la respuesta 

inmune antigenoespecífica.25 

Existen dos tipos fundamentales: las células T y las células B .. Ambos 

tipos celulares poseen en su membrana receptores capaces de reconocer al 

antígeno de una fonma especifica. 2. 

a) Células T 

Los linfocitos T se originan en la médula ósea y de allí pasan al timo, 

donde maduran. 2' 

74 



;;
~.fJ, EXPRESiÓN DE ANTíGENOS DE HISfOCOMPATIBILlDAD • 
_ LEUCOCITARIA EN LIQUEN PLANO BUCAL. 

_ ____________ .~ID~~~A~~~I.~'.\~G~0~.K~~I~Q~)~.'7.~~i~'E~7.~R'~,,~u~· ________________ __ 
'5 T s 

Las células T tienen un receptor de membrana de estructura similar a las 

Igs, conocido como receptor de la célula T (TCR), mediante este receptor los 

linfocitos T son capaces de identificar al antígeno de forma específica, Existen 

dos tipos de linfocitos T de acuerdo a su complejo: linfocitos Tal> y linfocitos 

T10.2. 

A diferencia de los linfocitos B, las células T necesitan que el antígeno 

sufra una serie de modificaciones antes de que lo pueda reconocer: 2' 

Las proteinas antigénicas deben ser degradadas, los TCR reconocen 

péptidos cortos (8-30 aminoácidos), además estos péptidos deben estar unidos 

a una molécula del sistema principal de histocompatibilidad (HLA) para que el 

TCR pueda reconocerlo. Por eso se dice Que las moléculas de 

histocompatibilidad (MHC) tipo I y 11 "presentan" los péptidos a los 

linfocitos T .. 2',25 

Los linfocitos Tal> se subdividen en dos tipos fundamentales: 2' 

Los linfocitos T citoliticos (TC) que son portadores de la molécula CD8 en 

su membrana plasmática y los linfocitos T cooperadores o helper (TH) que 

expresan la molécula CD4.' 

Los linfocitos TC, detectan los péptidos presentados por las MHC clase 1. 

Su función es lisar las células que presentan péptidos extraños al organismo.' 
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Los linfocitos TH reconocen los péptidos cuando están unidos a MHC 

clase 11. Su función es la de ayudar a que los linfocitos TC, las células B y 

fagocitos funcionen correctamente. Hay un tercer tipo de linfocito T que utiliza 

TCR distinto a TH y TC, se llama linfocito Tyo. Su función parece ser la lisis de 

células infectadas por virus o microbacterias.24 

b) Células NK (natural killer) 

Son linfocitos con actividad citotóxica o citolitica innata. A diferencia de 

los linfocitos TC, estas células no expresan TCR. ni maduran en el timo. 2. 

Tienen en cambio, receptores innatos capaces de detectar la ausencia 

de moléculas de histocompatibilidad (MHC), algo muy común en las células 

infectadas por virus. (Herpes virus).2'.25 

e) Células B 

Las células B se diferencian en los mamiferos en el bazo durante la vida 

fetal y en la médula ósea en adultos. 25 

Su principal característica consiste en la capacidad de producir 

anticuerpos o inmunoglobulinas (Ig). Estas moléculas constituyen el receptor 

específico para el antígeno de las células B (BCR).2' 
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Fig 70. Componentes celulares de la respuesta inmune 
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2. COMPONENTES HUMORALES DE LA RESPUESTA INMUNE 

Inmunoglobu/inas 

Son glicoproteinas cuya parte proteica está formada por cuatro cadenas 

peptídicas unidas entre si por puentes disulfuro. Dos de estas cadenas son de 

bajo peso molecular y se conocen como cadenas ligeras y otras dos son de alto 

peso molecular y se conocen como cadenas pesadas. lO 

Las inmunoglobulinas se unen al antígeno que indujo su formación por 

uno de sus extremos, mienlras que por el otro se unen a ciertas células que 

mediarán la destrucción del antígeno. J9 

Tabla 4. Inmunoglobulinas. 2 

nmunoglo Función Estructura Caneen· 
ulina tración en 

plasma 
( g/mL 

gG Fijación del complemento Monómero 12100 

gA Protección localizada en las Monómero, dímero 2600 
secreciones externas con las cadenas J o 
(lágrimas, secreciones CS, tri mero con la 
intestinales) cadena J 

gM Fijación del complemento Pentámero con la 930 
cadena J 

gD Reconocimiento de Monómero 23 
antígenos por células B 

gE Actividad reagínica: libera Monómero 0.5 
histamina de los basófilos y 
células cebadas 
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Las Igs pueden ser de cinco clases: IgG, IgM, IgA, IgD, IgE. En función 

de los cinco tipos de cadenas pesadas existentes. Las diferentes estructuras de 

las cadenas pesadas confieren a cada una características distintas." A su vez, 

cada clase de Ig posee distinto numero de puentes disulfuro uniendo las dos 

cadenas pesadas, las cuales oscilan entre 1-7 dependiendo el tipo de Ig. La IgG 

humana se divide en cuatro subclases y la IgA en dos. 3 

La mayoria de las células B humanas que circulan por la sangre 

expresan dos isotipos en su membrana plasmática: IgM e IgD. Las células que 

producen IgG, IgA e IgE, se encuentran es su mayor parte en la médula ósea, 

los ganglios y el bazo y no aparecen en circulación. 39 

Sistema del complemento 

Los efectos de los anticuerpos circulantes y de la inmunidad celular son 

mediados por un sistema de enzimas del plasma llamado sistema del 

complemento. 3 

Las enzimas se identifican por los numeras e1 a eg. El e1 está formado 

por tres subunidades, e 1 q, e 1 r, e 1 s, en forma tal que hay once proteinas en el 

sistema. La e 1 se fija a las Igs que tienen antígeno fijo, y esto desencadena 

una secuencia de eventos que activa a otros componentes del sistema; la 

activación del complemento en esta forma es la vía clásica. Una consecuencia 

de activar el sistema es la inserción de moléculas formadoras de poros 

(pertorinas) en las membranas de células sensibilizadas por anticuerpos. Otra 
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consecuencia de la activación es la formación de fragmentos C3a y CSa. Estos 

fragmentos liberan histamina de los granulocitos, células cebadas y plaquetas. 

La histamina dilata los vasos sanguineos e incrementa la permeabilidad capilar. 

CSa y un complejo formado por CSb, C6 y C7, son quimiotácticos y atraen 

leucocitos al sitio de la reacción antígeno-anticuerpo. C3b causa la 

opsonización de bacterias, paso que precede a la fagocitosis por neutrófilos. La 

IgG también actúa como una opsonina. Puede producirse lisis celular mediada 

por complemento en ausencia de anticuerpos, a través de la vía alternativa, o 

de properdina. La llave de esta via es una proteina circulante, factor 1, que 

reconoce estructuras repetitivas de azúcar, como la poliglucosa o la 

polifructosa, en membranas celulares. Estas secuencias se encuentran en 

bacterias y virus pero no en las células de mamiferos. La interacción del factor I 

con la superficie de células invasoras desencadena reacciones que activan C3 

y CS., 

Cuadro del complemento. , 
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IV. MOLÉCULAS DE HISTOCOMPATIBILlDAD 

Los antigenos de histocompatibilidad (HLA) son glicoproteinas de 

estructura polimórfica que se localizan en la superficie de las células de los 

tejidos animales que reciben distinta denominación según la especie (HLA en 

humano: Human Leucocyte Antigens). Su papel biológico radica en la 

presentación de péptidos a las células T. Las moléculas de histocompatibilidad, 

de acuerdo con su estructura, se dividen en dos grupos: moléculas de clase I y 

moléculas de clase 11. Cada tipo de moléculas tiene a su vez distintas funciones 

inmunológicas y distribución celular. Asi las moléculas HLA-clase I se 

encuentran presentes en la mayoria de las células nucleadas del organismo, 

mientras que las moléculas clase 11 se encuentran sólo en linfocitos T activados, 

macrófagos y linfocitos B. 34 Son las células presentadoras de antigeno 

profesionales (APC o antigen presenting cells)." 

1. Estructura de las moléculas HLA clase I 

Está básicamente constituida por dos cadenas polipeptidicas: una 

cadena pesada, glicosilada, de mayor tamaño, con un peso molecular 

aproximado de 45.000 daltons, que se encuentra asociada mediante 
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interacciones no covalentes, a una cadena ligera, la beta-2-microglobulina que 

tiene un peso molecular aproximado de 12,500 daltons, 39 

La cadena pesada, por el contrario, es muy variable entre individuos de 

la misma especie, siendo la responsable del polimorfismo antigénico de las 

moléculas de hlstocompatibilidad clase L 39 

2, Estructura de las moléculas HLA clase 11 

Están formadas por dos cadenas, denominadas cadena alfa, o pesada, y 

cadena beta, o ligera, Están asociadas entre si mediante interacciones de 

naturaleza no covalente y unidas por uno de sus extremos a las membranas 

celulares 39 

La cadena alfa tiene un peso molecular aproximado de 33,000 daltons y 

la beta de 29,000 daltons, Ambas cadenas tienen una organización semejante y 

están constituidas por dos dominios extracelulares, conociéndose con los 

nombres de alfa-l y 2 en la cadena pesada y beta-l y 2 en la cadena ligera, Un 

tercer dominio corresponde a la región de cada cadena que atraviesa la 

membrana celular, y el cuarto corresponde a la parte del citoplasma de las 

moléculas, Los antigenos de histocompatibilidad clase 11 son de tres tipos. HLA-

DR, HLA-DP Y HLA-DQ segun las diferentes cadenas alfa y beta que componen 

la molécula, 39 

La región polimórfica de las moléculas de histocompatibilidad se dedica a 

la presentación de péptidos, 24 
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En las moléculas de clase I la región poJimórfica reside en la cadena alfa 

mientras que en las de clase " ambas cadenas contribuyen a la región 

poJimórfica. El resto de la molécula es la región monomórfica, aquí se encuentra 

el sitio que sirve de anclaje al correceptor C04 y C08 del linfocito T y retiene a 

las moléculas de histocompatibiJidad en la membrana. 24 

Una misma célula expresa simultáneamente varias versiones de 

moléculas de histocompatibilidad de clase I son: HLA-A, HLA-B Y AHL-C y las 

de clase" HLA-OR, HLA-OQ y HLA-OP. Para cada versión existen hasta dos 

variantes (clase 1) o más (clase It) en cada célula, unas de origen paterno y 

otras de origen materno. 24 

Tabla 5. Cadenas de las moléculas de histocompatibilidad. 24 

de 
péptidos 

ubicua a los linfocitos 12 15 P no no 
Tap CD8+ 

Linfoc~o 32-34 6 a1 a2 si no 
B Presentación 
macr6fagos de péptidos a 
monocitos los linfocitos 
DendrOcitos Tap 29-32 6 p1 p2 si no 
epíteliocitos CD4+ 

+·poli/monomórficas 
=- Aumentable o ¡nducible con ciertas citocinas 
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3. Codificación genética de los HLA 

Los genes responsables de las porciones polimórficas de las moléculas 

de clase I (cadena alfa) y clase 11 (cadena alfa y beta) se encuentran en una 

zona del genoma. a dicha zona se le ha denominado complejo pn"ncipal de 

histocompatibilidad o MHC (majar histocompatibility complex). A las moléculas 

codificadas por extensión. se les denomina MHC.24 

El descubrimiento de que los sueros de mujeres multíparas y de 

pacientes que han recibido trasfusiones múltiples contienen anticuerpos contra 

los leucocitos sanguíneos. esto inició la definición de un intrincado sistema de 

proteinas de membrana (antígenos del complejo mayor de histocompatibilidad 

-CMH- o antígenos leucocitarios humanos -Human Leukocyte antigen = HLA). 25 

Estas proteínas son los principales antígenos efectores durante el 

rechazo de órganos trasplantados. Estos antígenos permiten el reconocimiento 

de lo propio durante las interacciones entre célula y célula. especialmente en 

las respuestas inmunes.25 

El complejo de genes HLA está en el brazo corto del cromosoma 6. Se 

codifica en tres clases principales de moléculas. designadas l. 11 y 111. Los 

antígenos de clase 111 representan a ciertos componentes del complemento y no 

son antigenos de histocompatibilidad. 25 
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Se han estudiado algunos de estos genes mediante técnicas de 

hibridación de ADN, y se ha demostrado Que se encuentran divididos en exones 

e intrones, al igual que los genes QUe codifican la beta-2-microglobulina, las 

inmunoglobulinas y otros tipos de proteínas. 39 

La región del MHC correspondiente a los antigenos HLA clase I está 

compuesta por tres loei: locus A, locus B y loeus C, que codifican las cadenas 

pesadas de las moléculas de superficie del mismo nombre (HLA-A, HLA-B, 

HLA-C)39 

La región del MHC correspondiente a los antígenos HLA clase 11 se 

denomina región D y está formada por tres subregiones (DR, DP Y DO) que 

codifican las cadenas alfa y beta de las moléculas de superficie HLA-DR, HLA-

DP, HLA-DO. En la subregión DR se encuentran un gen DRa constante (no 

polimórfico) y tres genes DRp polimórficos. La subregión DO contiene dos pares 

de genes, dos genes a y dos genes p, próximos entre sí y todos polimórficos. 

La subregión DP consiste también en dos pares de genes alfa y beta (DPa- 1 y 

DPp-2; DPa-2 y DPP-2). Finalmente, existe otra subregión Que contiene un gen 

alfa, denominado DZa y un gen beta, DO-p. 39 

Los genes del MHC se heredan de acuerdo con las leyes de Mendel, 

como caracteres codominantes simples. La región genética de un cromosoma 

Que contiene todos los genes HLA (a excepción de los Que codifican las beta-

2.microglobulina) se denomina haplotipo HLA. 39 
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Cada célula del organismo, excepto las células germinales, poseerá un 

haplotipo procedente del padre y otro de la madre. La mayoria de los genes del 

MHC son muy polimórficos, es decir, podrán ser estructuralmente diferentes 

entre individuos de la misma especie, presentando en consecuencia diferentes 

alelos. Cada especificidad definida en la superficie celular correspondería al 

producto de un alelo diferente a nivel genómico 39 

Además de los genes antes mencionados, en el complejo MHC se 

encuentra un grupo de genes que codifican antígenos denominados HLA de 

clase 111 y que corresponden con ciertos componentes del complemento. 39 

4, Función de las moléculas de hístocompatibilidad 

El papel biológico de las moléculas de histocompatibilidad es la 

presentación de péptidos a los linfocitos Tap. 24 

Todas estas moléculas llevan siempre un péptido unido que es 

imprescindible para que la molécula sea expresada en la membrana. 2. 

La presentación de péptidos incide en dos momentos de la vida de los 

linfocitos T. En el timo cuando el linfocito T aún inmaduro está ensamblando su 

TCRap . necesita recibir señales a través de ese TCR naciente para ser 

seleccionado positivamente. En caso contrario, el timocito muere. Entre los 

timocitos seleccionados hay algunos que reconocen con demasiada afición 

péptidos propios, y éstos son seleccionados negativamente (eliminados). 24 
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En ambos casos, las señales provienen del reconocimiento, por parte del 

TCR, de moléculas de histocompatibilidad del estroma timico que presentan 

péptidos a los timocitos. 2< 

En otros tejidos, las moléculas de histocompatibilidad presentan péptidos 

propios y ajenos a los linfocitos Tap maduros. Cuando el péptido es ajeno yes 

reconocido por algún linfocito Tap, éste se activa y desencadena su programa 

de funciones predefinido (síntesis de citocinas, proliferación, diferenciación ... ). 

Las moléculas de clase I presentan péptidos a los linfocitos T CD8+, y las 

de clase 11 a los CD4+, esta selectividad está en la interacción del correceptor 

CD4 o CD8 con la molécula de clase 11 o 1. Dentro de cada una de estas 

categorías de linfocitos Ta!}, se pueden distinguir sUbcategorías, tantas como 

moléculas de histocompatlbllidad distintas tenga el individuo. Cada 

subcategoría agruparía a los linfocitos Ta!} que pueden reconocer péptidos 

sobre cada molécula de histocompatibilidad disponible. El repertorio de péptidos 

que cada individuo es capaz de presentar es ligeramente distinto en cada 

individuo, puesto que también lo es el conjunto de moléculas de 

histocompatibilidad heredado. Debido a la flexibilidad en la presentación, sin 

embargo, todos podemos presentar Péptidos de cualquier proteína ajena y 

propia. 24 
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Por lo tanto, no es extraño que existan algunas enfermedades, 

generalmente autoinmunes, que se encuentren con más frecuencia en 

individuos que tienen alguna molécula de histocompatibilidad en particular. ,. 

Las moléculas de histocompatibilidad son la principal barrera contra los 

injertos de órganos; al trasplantar un órgano de un individuo a otro, la principal 

respuesta celular que se produce va dirigida contra las propias motéculas de 

histocompatibilidad del injerto, que normalmente serán diferentes a las del 

huésped. Este hecho es el que da nombre a las moléculas del sistema MHC. 

Por esta razón se busca elegir el receptor que más se parezca en sus 

moléculas de histocompatibilidad al donante. De esta manera se reduce el 

riesgo de rechazo y, por tanto, la supervivencia del injerto 2. 

Existen unas proteínas TAP (transportadores asociados con el 

procesamiento de antígenos) que ayudan a los péptidos a atravesar la 

membrana. Los polipéptidos TAP, codificados por dos genes localizados dentro 

de la región MHC de clase 11 (TAP1 Y TAP2) tienen sitios capaces de unir ATP, 

y son capaces de transportar activamente moléculas, incluidos pequeños 

péptidos, a través de las membranas. T AP2 y TAP2 se asocian para formar 

dímeros cuya función consiste en transportar los péptidos en el citosol hacia el 

interior del RE. Los heterodímeros TAP se localizan, en el RE y en el aparato de 

Golgi y aparecen íntimamente unidos a las moléculas de clase I recién 

sintetizadas ,. 
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Los genes LMP2 y LMP7 (Iarge multifunctional proteosome) están 

también localizados en la región de clase 11, codifican sendas proteínas que a 

su vez, fonman parte de un gran complejo polipeptidico denominado 

proteasoma. Este complejo es responsable de llevar a cabo la mayor parte de 

toda la actividad proteolitica que se detecta en el citoplasma. " 

Las moléculas de clase I que no se plieguen adecuadamente, que no 

sean capaces de interaccionar de forma correcta con beta-2-microglobulina o 

que no lleven su cargamento correspondiente de péptido SOn retenidas dentro 

del RE por la acción de la calnexina y, posteriormente degradadas. " 

Estos procesos de degradación, transporte y carga de péptidos en las 

moléculas de clase I se están produciendo de forma constante durante la vida 

de una célula. Todas estas moléculas en la superficie celular tienen un péptido 

unido. En condiciones normales estos péptidos provienen de proteínas 

codificadas por genes celulares. En este caso los linfocitos T reconocerán estos 

péptidos como Propios y no generarán una respuesta citolitica, pero si los 

péptidos provienen de proteínas extrañas, por ejemplo de Un virus que se está 

replicando dentro de una célula, los linfocitos Te destruirá esta célula para 

evitar su propagación. 24 

La función de las moléculas HLA clase I es mostrar o sacar hasta la 

membrana célula una selección suficientemente amplia de Péptido de todas las 
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proteinas que están siendo sintetizadas por una determinada célula para que 

los linfocitos T puedan detectar patógenos que se replican de forma intracelular. 

Las moléculas de clase 11, son capaces de unir péptidos procedentes de 

proteinas exógenas, generalmente de patógenos fagocitados por macrófagos o 

endocitados por dendrocitos o linfocitos B. 24 

Los heterodimeros de clase 11 se unen. una vez sintetizados en el RE, a 

una tercera proteina: la cadena invariante. La unión de esta cadena impide que 

las moléculas de clase 11 puedan unir los péptidos presentes en el RE. 24 

Las moléculas de clase 11 son desviadas desde el aparato de Golgi hacia 

.Ia ruta endocitica. donde irán a parar a compartimentos especiales. En estos 

compartimentos la cadena invariante es degradada quedando entonces libres 

las moléculas de clase 11 para interaccionar con los péptidos presentes ~n estas 

vesiculas y que proceden. en su mayor parte, de proteinas que han sido 

internalizadas por la ruta de endocitosis y posteriormente. degradadas. Las 

moléculas clase 11 ahora cargadas con sus correspondientes péptidos. salen 

hacia la membrana celular. 24 

Existen proteínas que son capaces de estimular a los linfocitos T sin 

necesidad de ser procesadas por ninguno de los mecanismos anteriores. A 

estas proteínas se les conoce con el nombre de superantígenos. Se unen a las 

moléculas de clase 11 por la parte lateral. También interaccionan lateralmente 

con la región variable del TeR. Los superantígenos son producidos por 
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determinados virus y bacterias y tienen la cualidad de activar un número 

enorme de linfocitos T. Esta activación produce una liberación masiva de 

citocinas que pueden provocar diversas patologías. 24 

5. Relación de las moléculas de histocompatibilidad con patologías 

Muchas de las patologías autoínmunes tienen un importante componente 

genético además del ambiental (probablemente infeccioso). Muchas de estas 

enfermedades presentan una fuerte asociación con ciertas moléculas HLA, 

principalmente de clase 11, aunque a veces también de clase 1. Puesto que la 

respuesta inmune (y autoinmune) implica la participación de células T que 

reconocen precisamente, péptidos presentados por las moléculas del MHC. 

Para determinar la existencia de este tipo de asociaciones HLNenfermedad 

autoinmune. se suelen comparar las frecuencias de determinados alelos HLA 

en pacientes con su frecuencia correspondiente en individuos normales o, 

también, estudiar las familias de pacientes afectados. Además de las moléculas 

HLA, otros factores genéticos, como el sexo, son importantes en el desarrollo 

de enfermedades autoinmunes.24 
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Tabla 6. Ejemplos de la asociación del fenotipo HLA, el riesgo 
relativo estima la probabilidad de desarrollar la enfermedad que tienen los 
portadores del alelo que se indica. 24 

~E1iIFE~¡:t;)AD" ' :.,,-,'" ., .. &, :: ... --,,);,-« ....... - --. -~ ~ --~ :"':~.i AfGE!1.!;~; fRl!!S1:r~r:elafíVo-;- 'íñCldiíñaa;' 
Espondilitis anquilosante 827 90 0.3 
Uveitis anterior aguda 827 10 0.4 
Esclerosis múltiple DR2 5 10 
Enfermedad de Graves DR3 4 8 
Miastenia grave DR3 3 2 
Lupus eritematoso sistémico DR3 6 15 
Diabetes mellitus insulinodependiente DR3 V DR4 10 5 
Artritis reumatoide DRtyDR4 5 3 
Pénfigo vulgar DR4 15 ? 

Liquen Plano" 

"(será presentado posteriormente) 

V.INMUNOPATOLOGíA 

La inmunología estudia los mecanismos que permiten reconocer los 

componentes propios. distinguir las sustancias extrañas o antígenos y su 

destrucción por medio de la respuesta inmune que genera. 39 

La función del sistema inmune es la defensa frente a las infecciones, 

Para ello cuenta con dos tipos de mecanismos que actúan de manera 

coordinada: unos innatos (fagocitos. linfocitos NK. complemento). con 

receptores inespecificos de reconocimiento del antígeno. que no presenta 
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memoria y que actúan en las primeras fases de la infección y otros adaptativos 

(linfocitos T Y B), inducibles caracterizados por su especificidad para reconocer 

los antigenos por selección clonal y por la memoria inmunológica." 

Las respuestas de los leucocitos atraviesan tres fases principales: 

reconocimiento, activación (que incluye la proliferación y diferenciación de los 

clones seleccionados en el caso de linfocitos T y B) Y función efectora." 

Los fallos del sistema inmune por exceso o por defecto generan 

enfermedades (autoinmunidad, alergia, inmunodeficiencia). 2' 

A pesar de su complejidad, el sistema inmune puede ser manipulado 

para estimular y suprimir respuestas inmunes especificas. El mayor éxito en la 

manipulación del sistema inmune ha sido la obtención de vacunas frente a 

algunos patógenos. 2. 

Alergia 

Se produce cuando el sistema inmune de un individuo, reacciona 

desmesuradamente contra antigenos inocuos, como el polen (denominados 

alergenos). Esta hiperreactividad puede causar más daño que un patógeno, e 

incluso provocar la muerte del individuo, como en el caso de la alergIa frente a 

los antibióticos. 2' 
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Inmunodeficiencia 

Se origina a causa del defecto en algún componente del sistema inmune, 

por ejemplo la ausencia de Igs, esto produce una mayor susceptibilidad del 

individuo a las infecciones e incluso puede provocar su muerte. Pueden ser 

congénitas (ausencia de linfocitos B) o adquiridas (SIDA). 24 

Autoinmunidad 

En una pequeña proporción de la población, se producen las llamadas 

enfermedades autoinmunes. Su característica principal es una lesíón tísular 

producida por una evidente reacción inmunológica del huésped contra sus 

propios tejidos .• o 

En condiciones normales manifiesta autoidentificación y tolerancia para 

todos los componentes de su organismo; pero en las enfermedades 

autoinmunes, se presenta la condición anormal que Ehrlich llamó "horror 

autotoxicus". caracterizada por fenómenos de autodestrucción iniciados por el 

propio sistema inmune. 40 

Hipersensibilidad 

Existen cuatro formas de hipersensibilidad que describiremos 

brevemente: 
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Tipo I (inmediato o anafilaxia): Se manifiesta como una reacción 

localizada o generalizada que ocurre inmediatamente (minutos) después de la 

exposición a un antígeno al cual el individuo se había sensibilizado con 

anterioridad. Se caracteriza por un anticuerpo citotropo específico que se fija a 

receptores de lós basófilos y mastocítos y reaccionan con un antígeno 

especifico, con su subsecuente activación y liberación de productos 

preformados de los gránulos, así como la síntesis de mediadores que producen 

las manifestaciones clásicas de hipersensibilidad inmediata. 2' 

Tipo 11 (citotóxico): Se deben a una reacción antígeno-anticuerpo, pero, 

como su nombre lo indica, los anticuerpos formados a menudo son citotóxicos y 

están dirigidos contra antígenos de las superficies celulares o de la matriz del 

tejido conjuntivo. 2' 

Las reacciones de hipersensibilidad tipo 11 suelen ser directa o 

indirectamente citotóxicas y entrañan la formación de anticuerpos contra 

antigenos que están en la superficie de las células o en la matriz del tejido 

conjuntivo. Muchos de estos fenómenos citotóxicos requieren complemento. La 

lisis es mediada de modo directo por el complemento o indirectamente por 

opsonizaci6n o la atracción quimiotáctica de fagocitos. Las reacciones que no 

dependen del complemento, como la citotoxicidad anticuerpodependiente 

mediada por células, también forman parte de esta categoría.2S 
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Tipo 11\ (enfermedades por complejos inmuneS): Presentan lesión hístíca 

mediada por complejos inmunes, en la cual los complejos antígeno-anticuerpo, 

que no suelen ser organoespecificos, se fonman en la circulación y en particular, 

directamente en los tejidos. Una vez depositados en los tejidos, estos complejos 

inducen una respuesta inflamatoria, activando el sistema del complemento y 

atrayendo asi a los neutrófilos y macrófagos. La activación de estas células y su 

liberación de mediadores de la inflamación es la causa directa de la lesión. 

Muchas patologías humanas incluyendo a las enfermedades autoinmunes 

(como el LES y glomenulonefritis) parecen ser producidas por este tipo de 

hipersensibilidad. 25 

Tipo IV (inmunidad mediada por células): Es una reacción inmunológica 

celular desencadenada por un antígeno, que produce lesión en los tejidos y no 

requiere la participación de anticuerpos. Los antígenos son procesados por los 

macrófagos y presentados a linfocitos T antigenoespecíficos. Estos se activan y 

liberan diversos mediadores (Iinfocinas), que reclutan y activan linfocitos, 

macrófagos y fibroblastos, la lesión resultante es causada por éstos. La 

inflamación granulomatosa de enfermedades como tuberculosis y sarcoidosis 

es un ejemplo de este tipo de hipersensibilidad 25 
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Rechazo de injertos o aloinmunidad 

La aloinmunidad es la respuesta inmune adaptativa a los antígenos de 

otros individuos (aloantígenos). 2' 

Es una enfermedad por exceso de respuesta a antígenos inocuos 

causada por el hombre como consecuencia del trasplante de órganos. Los 

antígenos de histocompatibilidad son moléculas inmunógenas críticas que 

estimulan los episodios de rechazo. 2' 

Huésped versus injerto: 

Rechazo hiperagudo; ocurre los primeros días consecutivos al trasplante, 

rechazo crónico; se produce varios meses a años después del trasplante. 25 

Injerto versus huésped: 

En determinados tipos de trasplante, como el de médula ósea, se 

producen fenómenos de reconocimiento alogénico del injerto contra el huésped, 

por falta de inmunocompetencia del receptor, por inmunosupresión o por 

ausencia de su sistema inmune. 24 

Los linfocitos inmunocompetentes de la médula injertada intentan 

rechazar a los tejidos del huésped. También ocurre cuando a pacientes con 

inmunodeficiencia severa se le transfunden productos hemoterapicos que 

contienen linfocitos HLA-incompatibles. 2' 
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Clínicamente, la enfermedad se manifiesta con erupciones cutáneas, las 

lesiones en sus primeras manifestaciones semejan a las del Liquen Plano, pero 

evidentemente no existe problema diagnóstico debido al antecedente de 

injerto.24 

VI. RELACiÓN DE LOS ANTIGENOS DE HISTOCOMPATIBILlDAD 

LEUCOCITARIA (HLA) CON LIQUEN PLANO (LP) 

Muchas investigaciones epidemiológicas y experimentales de los tipos de 

LP que afectan la piel y la mucosa bucal, han dado un rango de hipótesis para 

explicar los factores que determinan, la susceptibilidad, la dirección del 

tratamiento y los mecanismos inmunológicos con los cuales el LP ha sido 

asociado .• 1 

El LP es una reacción de la inteñase que consiste en la típica infiltración 

linfocitaria de la dermis superior y de la aposición de las capas basales de la 

epidermis, lo que sugiere una reacción de hipersensibilidad. 6 La destrucción de 

las capas basales por un mecanismo, en el que los queratinocitos presentan 

antigenos de superficie de estructura similar a los antigenos exógenos, los 

linfocitos T del huésped los reconocen de manera errónea, y se transforman en 

citotóxicas para las células epiteliales al causar una reacción hiperinmunitaria.11 
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las células de langerhans (Cl), juegan un papel importante en la 

iniciación de la respuesta inflamatoria en lP, es posible que antigenos no 

identificados por la epidermis en los plexos de las Cl, sean presentados por 

éstas a los linfocitos T, llevando a la destrucción de los queratinocitos basales.'2 

El LP idiopático, inicia con la permeación de antigenos dentro del epitelio 

bucal, seguido por una red de antigenos transepiteliales por las CL. Las CL son 

células dendriticas inmunocompetentes, que forman un plexo con el epitelio, y 

se encuentran también en la dermis o en la lámina propia, pero no son visibles 

con los estudios histológicos de rutina. Estas células procesan antígenos para 

presentarlos a los linfocitos CD4 (helper/inducer), que a su vez, activan a los 

linfocitos coa (supresor/citotóxico) que posiblemente sean los responsables del 

daño de las células basales .2 

Se ha considerado una posible causa inmunogenética en el LP, debido al 

. resuijado de estudios donde se observa la frecuencia de determinados 

antigenos de histocompatibilidad leucocitaria (HLA) en pacientes con lP." 

Se ha comprobado que algunos queratinocitos expresan HLA-DR en 

iesiones de lP 9.'3.44, otros autores han encontrado la presencia de HLA-A3, 

HLA-B7, HLA-A28.10.'2 y antígeno HLA-Te22 en pacientes con lP erosivo, en 

este estudio comprobó una notable asociación entre la expresión del antígeno 

con la existencia de anticuerpos antinucleares .•• 

Todas las Cl, en lP y en el epitelio normal, expresan C01 y HLA-OR, 

aunque con variantes: En el epitelio normal, la expresión de HLA-OR en Cl 
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oscila entre el 34 y 79 %, mientras que en el lP varia del 47 al 89% (usando el 

anticuerpo NA134), Y usando la proteina S-100, en el epitelio normal la 

expresión de AHl-DR en el es de 27% y en el lP de 33%. 42 

la expresión de moléculas clase 11 del complejo mayor de 

histocompatibilidad (HLA-DRlla) por las el es mayor en lP, que en la mucosa 

normal, este fenómeno supone la asociación en la activación y la presentación 

del antígeno. 11.42 

la expresión de HLA-DR, puede explicar la atracción de linfocitos al 

epitelio. Se sabe que la información antigénica se transfiere desde las el y 

macrófagos hasta los linfocitos donde hay una expresión reciproca de los 

antígenos HLA-DR. 11 

Al inducir a los queratinocitos para que produzcan antigenos HLA-DR, los 

linfocitos, que casi siempre expresan estos antígenos, pueden hacer contacto, 

transferirse información epitelial antigénica inapropiada. Por este mecanismo 

las células epiteliales reconocen autoantígenos como antígenos extraños, lo 

que produce una reacción autoinmunitaria. 11 

Asi la expresión de HLA-DR por el es considerada como evidencia de la 

activación de dichas células, que intervienen directamente en la patogénesis de 

lP.42 
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En el LP predominan las células T (auxiliares/inductoras) expresando la 

activación y proliferación de antígenos (CD4, CD4RA, CD29, HLA-DP, HLA­

DR).42 

Argumentando la predisposición genética en el LP, se ha estudiado, el 

llamado LP "familiar" (LPF). Se considera LPF cuando afecta a dos o más 

miembros de la misma familia, las lesiones pueden presentarse en intervalos, 

afecta a pacientes mils jóvenes que en el LP idiopático y la mayoría de los 

pacientes presentan lesiones cutáneas diseminadas que persisten por mils de 2 

años y pueden ser recurrentes. La causa del LPF es desconocida, se ha 

considerado que podría estar relacionada con un factor ambiental 

desconocido. s, 43 

Se ha propuesto para mostrar la asociación entre HLA y el LP, desde 

Lowe (1976) Y colaboradores que fueron los primeros en reportar un aumento 

en la frecuencia del HLA-A3 en un grupo de pacientes britilnicos con LP 

cutáneo. 

Halevy notó un incremento en la incidencia de HLA-A28 en un paciente 

judío no-diabético. Simon reportó aumento de HLA-B8 y HLA-DR1 en 

pacientes Alemanes con LP. Watanable reportó la frecuencia de HLA-DRw9 en 

pacientes japoneses con LP bucal, y el HLA-DR3 que fue mayor en pacientes 

con LP erosivo. En pacientes Chinos cen LP bucal se encontró un incremento 

de HLA-DR9. El aumento de HLA-B27, HLA-B51 Y HLA-Bw57 fue encentrado 
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en pacientes blancos ingleses con LP bucal y cutáneo, pero se observó una 

disminución en la frecuencia de HLA-DQ1 en estos pacientes ... 

Las frecuencias de HLA-B27, Bw57 y HLA-DQw1 fueron incrementadas 

en pacientes con LP bucal. 7 

Una asociación significativa con HLA-DR (y la falta de asociación con 

DR4), en pacientes judios con LP erosivo, ha sido reportada, sin embargo, 

algunos estudios de DR1 no son específicos para el alelo DR2 que está 

asociado en el LP .. , 

La disparidad de los resultados en lo estudios tempranos podria reflejar 

la variación racial y clínica de la selección de pacientes y limita la viabilidad del 

antisuero para el tipo HLA.41 

El incremento de la frecuencia de HLA-DR1 en el LP cutáneo, es de 

mucho interés, particularmente a acusa de la asociación entre el LP y algunos 

pacientes con el alelo DRBI'01 01. 41 

La predisposición de LP puede ser correlacionada con un aminoácido 

llamado valina en la posición 85 y glicina en la posición 86 en el segundo exon 

del gen DRB!. .. 
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los cambios mú~iples en la frecuencia del HLA en los grupos y 

subgrupos en los pacientes con lP no pueden ser atribuidos al desequilibrio de 

los ligandos entre genes. la observación consistente de una reducción en la 

frecuencia de HLA-DQ1 en lP sugiere que puede ser relevante el considerar 

que el HLA-OQ1 pudiera ser un factor de resistencia en ellP. 41 

Tabla 7. Antígenos de histocompatibilidad con relación a la 

manifestación de LP. 41 

'Antf liño A. uto.·.·.·. 'r.·.· ... • .9. 
i-ILA. 

. ,," "' .. -, 

A3 .. , .... 
AS 
A28 .' 
B16. . 
BW35. 
DRl 

ORa 
ORw9. 
DQwi 
·OR9' 
DR2'" 
B27 ' 
65io.' . 
Bw57 

:,' .' 

'LoWEh ... · .1976 cutár$fymucoso·· 
Lowa;' . 1976 "cutáneó;; 

! Halevy ,.'... . 1979···:cu"'tá"'neo"'. "'.··"-'y:~m-u"-ccosoT""·· -. ~.~ 
., (;l¡ . .jl,9!J ...... ' .•. , ...... J Y~ ... ,.9!M!,~'y':.~,!.~I •.. ". ... . . 

. 'Simon . 1984 cutáneo' '" 
:' POWeU'''' . '1986 .. ' cut:aried'yi'generalizado' 

-.",o·'c' . • .,-:, :.: .. . . 

.. va~i . ~1~: ~eoybÍjcal'.: 
: JontaU o .·.·.::1 it87 erosillil .. bucal' ... ,. 
Wataoable . '.1986. buéal,' 

.'. I pOlNen' ... '. ,1986 " cutáneo localii8do' 
"Un y Surf"!':-'j 0.': ;1990:) erosiVo-bucai'~; .: .. ' . ,; .. 
,¡ Roitbet'!j-Tambu( "l994érosiVobucal"" 
. Portar. e ... '1993 éiOSiVó'búCaI'" . 

·'Port¡;;::··'··:", .... ·,,·······,········'f99:f";"bliCij"miXto:'···· .. ···········,,········,' 
Portar 1993 erosivóIlucal' 
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VII. CONCLUSIONES 

El Liquen plano bucal (LPB) es una entidad clínica que se caracteriza por 

varias condiciones a describir. Desde el punto de vista histológico hay actividad 

celular predominante de mastocitos, presencia de infiltrado inflamatorio, 

hiperqueratosis, acantosis con edema intracelular de células espinosas 

(aspecto de dientes de sierra), aumento de células de Langerhans en las capas 

medias del epitelio, denso infiltrado de linfocitos T, presencia de cuerpos 

eosinófilos llamados 'cuerpos de Civatte' macroscópica mente se observan 

distintos tipos clínicos, que van desde placas, lesiones erosivas y el típico 

patrón reticular.s 

Aunque se desconoce la causa del trastomo, es evidente su etiología 

mulmactorial. Se reportan asociaciones infecciosas, mecanismos de estrés, 

desnutrición, traumatismos y reacción alérgica a restauraciones dentales 

metálicas, Se ha sugerido un patrón hereditario, se ha asociado con Candidiasis 

y enfermedades autoinmunes, 5,5,',11 

La relevancia del diagnóstico es debida a su dualidad como una 

patología considerada controversialmente precancerosa o de células 

transforrnantes,5,11~.,29,'5," 

Las pruebas de inmunofluorescencia en la que el patrón de depósito de 

fibrinógeno, en ausencia de fluorescencia por otros reactivos era suficiente para 

diagnóstico según Shafer (1985). no son en la actualidad aceptados,. 
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En 1998, Sapp publicó que estos patrones eran inespecificos, ya que 

también se encontraban en Lupus Eritematoso y Eritema Multiforme.4 

Debido a que se desconoce la etiología, son varias las alternativas 

terapéuticas, las que varían según el enfoque etiopatogénico y la 

sintomatología. Actualmente se aprueba que existen mecanismos inmunitarios 

en el trastorno. '·9.'2,34.36·3. por lo que la terapéutica ha sido enfocada a fármacos 

inmunosupresores como el levamisol (1994) 31 

Diversos estudios han coincidido en la búsqueda de un patrón genético, 

dado a la prevalencia de ciertos antígenos de histocompatibilidad (HLA), desde 

Lowe (1976) 42 hasta el Chino Sun A y colaboradores (2000).44 

La probabilidad, de cada vez, estar más cerca de una certeza 

diagnóstica, nos obliga a cuestionarnos sobre la necesidad de encontrar sendas 

que ayuden a su desenvolvimiento. Es el caso de los marcadores antigénicos 

que pueden estar implicados en el curso de esta enfermedad. Es así, como la 

continuidad en la investigación de la expresión de antígenos de 

histocompatibilidad podría ser uno de los elementos para evaluar otros tipos de 

alternativas diagnósticas y terapéuticas en el Liquen Plano. 

La teoría inmunológica en la patogénesis de LP, todavia no está clara. 

No se tienen bases sólidas para sostener un factor inmunogenético, ni sabemos 
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si se determina genéticamente la respuesta inmune ante agentes externos 

identificados o no identificados. 

Esta claro que el sistema inmune es activado, posiblemente por la 

presentación de antígenos de las eL y que el LP es principalmente una 

respuesta mediada por células. Los linfocitos T son reclutados en la piel o en la 

mucosa por una sobrerregulación en la expresión de moléculas de adhesión, 

posiblemente manejadas por las citocinas y el daño de los queratinocitos y de la 

membrana basal esta mediado por el linfocito T citotóxico predominante. 

El LP, tal vez representa una reacción de hipersensibHidad tardía (IV) que 

responde a un agente externo que altera la función de los queratinocitos. No 

existen suficientes datos aún, para explicar la patogénesis del LP. 
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GLOSARIO 

Autosoma: Cada uno de los comosomas normales, que se diferencian 

de los gonosomas, en grado de condensación, características de orientación, 

tipo de movimiento y morfología, aparecen por pares homólogos en la diploidía, 

Acantólisis: Pérdida de la cohesión de las células espinosas de la piel 

por degeneración de los desmososmas; conduce a la formación de ampollas 

intraepidérm icas. 

Acantosis: Engrosamiento del estrato espinoso que da lugar a un 

aumento de la epidermis. Es consecuencia del aumento del índice mitósico y/o 

de un retraso en la maduración. 

Alogénico: Procedente de un individuo de la misma especie aunque 

genéticamente distinto (antígenos diferentes del sistema HLA). 

Alopecia: Caída del pelo hasta su pérdida completa, rara vez congénita, 

a menudo adquirida. 

Ampolla: Vesícula del tamaño de un guisante que contiene líquido 

seroso, como eflorescencia primaria de la piel con origen y posición debajo de 

la capa córnea o de la epidermis, intraepidérrnica o subepidérmica. 

Anticuerpo: Proteína perteneciente a la fracción de las 

gammaglobulinas; inmunoglobulina formada y secretada por los linfocitos B y 

las células plasmáticas en respuesta aun estimulo antigénico. 

111 



O 
EXPRESiÓN DE ANTiGENOS DE lDSTOCOMPATIBILIDAD • 

.... 11 LWCOCITARIA EN LIQUEN PLANO BUCAL. 

11': " . _______ .;::.lD~RI:::A:::,';;:"c:A:.:.\'"GE:.::l:::J(:::·.-I"'G"'·O::.:N:::.·Z:I:::·1.""7:;R:::'.:.;1.'''':s'-________ _ . 'f ,...-

Antígeno: Abreviatura de antisomatogen; denominación para cualquier 

sustancia (exógena, alógena, isógena, autóloga) con grupos quimicamente 

característicos que el organismo considera extraña y que posee la capacidad de 

desencadenar una respuesta ínmunitaria: inmunógeno; en la alergia: alergeno. 

Anular: Semejante en forma o referente a un anillo. 

Apoptosis: Desprendimiento permanente de células de un tejido con la 

subsecuente fagocitosis o degradación. 

Atrófia: Disminución adquirida del tamaño de un órgano o tejido a 

consecuencia de una nutricion deficiente, por transtornos del equilibrio entre los 

procesos anabólicos y catabólicos celulares con predominio del catabolismo. La 

atrofia simple se debe a disminución del tamaño de las células, aunque con 

preservación de su número. En ocasiones se presenta como degenerativa, con 

modificación simultánea de las estnuctiras celulares, o como atrofia numérica, 

por reducción del número de células. 

Basófilo: Afinidad por los colores básicos. Basofilia. 

Cicatriz: Estado terminal de la reparación de una herida, como respuesta 

dei tejido conjuntivo frente a la agresión con destnucción hística mediante la 

formación de un tejido de granulación que posteriormente se substituye por un 

tejido conjuntivo colágena denso, que se atrofia en el curso de la curación. 

Citocínas: Interleucinas. 
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Carcinoma: Tumor maligno de origen epitelial, designado generalmente 

como cáncer, con numerosas formas distintas en cuanto a su estructura histica 

y de crecimiento. 

Carcinoma de células escamOSas: Tumor epitelial que se origina en la 

epidermis o en las mucosas que están revestidas de epitelio pavimentoso. Está 

constituido por células atípicas y dispuestas en nidos sólidos; las células tienen 

la caracteristica de cohesividad, estando unidas entre si por desmosomas. Las 

formas más diferenciadas (epitelio queratinizado) evidencian perlas córneas, y 

las indiferenciadas presentan a veces papilas visibles. 

Citotóxico: Citolitico, tóxico celular que resulta lesivo para la célula. 

Citotropismo: Afinidad por las células vivas, o incluso dependencia de 

las mismas para su viabilidad. 

Corium: Dermis, piel. 

Cruento: Sangriento, mezclado Con sangre, de color rajo. 

Dermatitis. Inflamación aguda de la piel. Se manifiesta como una 

rubefacción cutánea (eritema), inflamación (edema), en ocasiones exudación, 

formación de vesiculas, costras y escamas (eflorescencia). 

Desmosoma: Mácula adherente: engrosamiento de la membrana celular, 

identificable al microscopio electrónico, que se presenta con tonofilamentos a lo 

largo de las hendiduras intercelulares de los epitelios. 
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Diapédesis: Paso de componentes celulares de las sangre a través de la 

pared intacta de los capilares sanguineos, que puede ser un proceso fisiológico 

o presentarse como un suceso patológico cuando aumenta su intensidad. 

Disfagia paradógica: Dolores al tragar cualquier porción de alimento por 

pequeña que sea. 

Displasia: Ténnino que designa células o tejidos anómalos de carácter 

premaligno . 

• Eritema: Rubefacción cutánea, más o menos circunscrita como 

consecuencia de dilatación y aumento del llenado de los vasos sanguineos. 

Erosión: Pérdida de sustancia no cruenta, que afecta sólo al epitelio de 

piel o mucosas. Aparece también como efluorescencia secundaria después de 

pápulas o ampollas. 

Excoriación: Lesión abierta y superfcial de la piel, limitada a la 

epidermis y que también puede afectar a la dermis superfcial (profunda); con 

secreción serosa y hemorragias puntiformes. 

Fibrinógeno: Factor I de la coagulación sanguinea. Proteina soluble de 

tipo glucoproteico que contiene hexosa, acetilhexosamina y ácido 

acetilneuraminico. 

Hipófisis: Glándula hipofisiaria o pituitaria, glándula en el suelo del 

diencéfalo rodeada por una cápsula de tejido conjuntivo y del tamaño y la forma 

de una avellana. Asienta en la silla turca. Produce las diferentes hormonas 

hipofisiarias o almacena las hormonas hipotalámicas (oxitosina, vasopresina), 
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vertiéndolas a la circulación general a través del sistema porta-hipofisiario. Se 

divide en adenohipófisis y neurohipófisis. 

Hiponiquio: Lecho ungueal. distal a la lúnula y al pliegue ungueal. 

Hipotálamo: Porción del diencéfalo que forma el suelo y parte de la 

pared lateral del 3er ventriculo. Comprende el quiasma óptico, los cuerpos 

mamila res, el tuber cinereum, la neurohipófisis y otros centros. Interviene en la 

regulación del equilibrio neuroendocrino. 

Histocompatibilidad: Compatibilidad entre los tejidos del donante y del 

receptor de un órgano destinado a I trasplante, indica una coincidencia amplia o 

total de los antigenos de histocompatibilidad (HLA) y de los grupos sanguineos 

clásicos entre dos individuos, donante y receptor. 

HLA: Siglas inglesas de human leukocyte antigens (antígenos humanos 

de los leucocitos). Designa los antígenos de histocompatibilidad humanos O 

antígenos del COmplejo principal de histocompatibilidad humano. 

Inmunofluorescencia: Método para la detección de antígenos en 

células y tejidos; en la inmunofluorescencia directa, Ac marcados con 

sustancias fluorocrómicas se unen directamente al Ag. En la 

inmunofluorescencia indirecta los Ac especificos no marcados se unen a una 

1 ra etapa al Ag y en una 2da etapa al Ac (Ac anli-Ig) fluorocromados. 

Actualmente suelen utilizarse, anticuerpos monoclonales en ambos 

procedimientos. 
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Inmunosupresi6n: Supresión artificial de las reacciones inmunitarias; 

empleada en los Iras plantes y enfermedades autoinmunes. 

Inmunosupresor: Medicamento que produce inmunosupresión. 

Interferones: Proteinas de bajo peso molecular producidas por los virus 

tras la infección, que inhiben la replicación vírica intracelular. 

Interleucinas: Factores polipeptídeos, carentes de especificidad para el 

anligeno, producidos por los linfocitos T y monocitos-macrófagos tras su 

activación por el antígeno. Vehiculan señales entre las células responsables de 

las respuestas inmunes, y actúan determinando la activación, proliferación o 

diferenciación de las mismas. 

Licuefacción: Fusión de un cuerpo sólido. 

Linfocinas: Interleucinas. 

Liquen: Fonmación resultante de la agrupación simbiótica de hongos o 

algas. Término colectivo para enfermedades cutáneas agudas o crónicas que 

dan lugar a la formación de nódulos pequeños, planos o puntiagudos, aislados 

o agrupados y en ocasiones ligeramente descamativos. 

Melanosis: Coloración obscura superficial de la piel o mucosas por el 

aumenlo del depósito de melanina. 

Pápula: Prominencia sólida de la piel, del la maño de una lenleja, de 

fonma redonda, oval, poligonal, hemisférica, aplanada o no, con superficie lisa o 

rugosa; de color y consistencia variables. Puede ser epidérmica, dénmica O 

dermoepidérmica como en el Liquen Plano. 
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Placas: Lesión primaria a modo de área sobreeelevada cutánea o de 

mucosas. 

Prurito: Sensación especifica cutánea de escozor o picor que provoca 

movimientos de rascado. 

Queratina: Escleroproteína altamente polimerizada de la capa córnea de 

la epidermis, cabello y uñas, contiene hasta un 16% de cistina. 

Queratinocito: Célula de la piel que produce queratina, también llamada 

célula espinosa o de Malpighi. 

Quimiotaxis: Reacción motriz desencadenada por un estimulo quimico 

de determinadas células sanguineas, macrófagos y granulocitos neutrófilos 

polimorfonucleados, cuya membrana celular es activada por dicho estimulo. 

Reticular: en forma de red. 

Seudomembrana: Costra que se forma en algunas inflamaciones 

fibrinosas constituida por fibrina, células hemáticas, células histicas, sin 

necrosis superficial (seudomembrana cruposa) o con necrosis superficial 

(seudomembrana profunda o difteroidea). 

Úlcera: Pérdida de sustancia de la piel O mucosa, debido a una causa 

local o, como úlcera sintomática, a una enfermedad general. 

Vacuolización: Formación de vacuolas por degeneración vacuo lar. 
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