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"El camino al éxito siempre está en construcción". 
Anónimo. 

"Hay que decir que nunca he tenido las facilidades 
mentales que otros encuentran sin fatiga en torno a la 

ciencia". Anónimo. 

"La medicina al servicio del hombre no del dinero" 
Anónimo. 
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RESUMEN 

En invcstigncioncs 1-ccicnlcs se hn demostrado 'JUC los luíbitos como el lulmquisrno y el 

alcoholismo son factores de riesgo para el desarrollo del cáncer en In mucosa de lu cuvidmJ 

hucul. Sin· embargo nctu'utmcntc no sC conoce con exactitud el mecanismo por el cual estos 

fa~torCs pur.ti~iJinn en cÍ _-dcsairrollo de -~stn. patología. Esj>ccificn111cntc cu los ~llcohÓÚcos. se 

cree qii-~ el 1·1cct1ildchfdo. 11or ser el resultado del metabolismo del etanol, probilblcnlcntc sen el 

cuusnntc directo del dcsnrrollo de c;\nccr en In mucosa de lu envidad hucul. Partiendo de cstn 

premisa, prohuhlcmcntc In cnzinrn ADll, cs11ccificamcntc In isofornu1 · 111 ·participe 

dircctnmcnlc, conociendo que el ulcohol dcshidr~~c1lnsn -dusc ··,,¡ ·~s~.11:, enc1~rg11da de 

mctubolizur el ctnnol en In cuvldnd hucnl. Por lo -t,nnto,".:sc. cs11~rurlu · ¡ruc. ·~-lirt'lcipurn 
' .. _, •'' - .. -:.:- ··.,· .. 

dlrcc111mc11tc en el desarrollo de lns nltcrncfoncs de cstus células <1uc-.c_n. forntn_ crónicn' podrfnn 

lle~nr n desnrrollnr ciínccr. Eo estudios ·epidcmi~ló~i-~os r~Uir~¡~-;l~:~.'i~o-~"~(¡t::~.~1~;:·~.C~dcr~u?strú 
rccle111emenle 'l"c c.\'.fstc un htcrcmcnlo en el cOnsuni·o del ·urCohOI. no'-tmpo~rtlt11do el género. 

ni rnzn. En In nctunlidnd In poblncfón juve1~ll consurn~, rnús'c1~11;tidu'<1 )~··~On·.'·,;uís-'f~~·Cu~nci.n el 
.=. ,, . ·,-' -,· -

ulcnltol. lo cu¡1I slgnfficn 'JUC nos enfrentamos unt'~· P~Oblcmns "luc rcpcr:c-~1-tcn' ~ustúncf~lmcnte 
en In snlml. nsí como en aspectos soclnlcs y cconómi~~~. d¿· c.unlquicr_ fo~ma"cs~:~n_ios ht~~tcrsos 
en el prohlcmu del nlcoholismo. Por Jo nnterlor, el presente trnhnjo de fn\'estignclón se rculizcí 

purn estudiar los efectos del consumo crónico de etanol sobre In enzfnrn ADll clase 111, en 

ratns mucho de In cepn \\'islnr con un peso 1>romedio de 250t.: ± 20i:r. lus cu.ales se df\'idieron 

en dos J,trupos. ul primer grupo se les ndmlnistró etunol ul J6tYc1 durnnte 8.i díus (12 s-:r~1nn11s) y 

u lus rutus de este ~rupo se les sncl'itlcnrun cndu 7 dfns con pre\'iu uncstcsin con J>e1Uohnrbitnl. 

El segundo i.:rupo fue el 1:rupo control, u u111hos grupos se les cxtrnjo mucosu hucul pura 

nnnliznr Ju cnntidud de In Al>ll clnsc 111 r>or In técnica de \\'estcrn hlot; purn unñlisis 

histolóJ,tlcos 1><>r microscopi.n de luz~· ¡uaru determinur In uclh•fdad cnzinu\tica cspecificn de In 

Al>ll clnsc 111. Los ~Csu-lrlldos obtCnidos muestrnn que In nctlvfdud de In enZtmn :alcohol 

deshidroJ.tenusn clnse 1 ~I f>re~en~ó un uumento n partir de la semnnn 3 mostrando un pico en In 

scmurrn 1 O, este incremento no sc.modlncó; de igunl nrnncru se \'C rcllejndo en \\'cstcrn hlol In 
- . '.·.• :; •' 

AI>ll clnsc 111 111Ústr~111ilo ·5.¡_·pun10 pico en In scmann 8, mientras que en In histologiu se 

ohser\'un ca~mh·i~-~ _.11i·;~·f.Ío.1'Ó~f~o·~.- u' 1~~1rtir de Ju scmnnn 4 hnstu In semnnu 12, mostrando 

clc\'udus grndos· de ~;;c~-l~it-i,~is:-:·hl1>cn1ucrn1usis, qucrutoltinlfnn y ulccrnclón. Es usí como se 

concluye que ·el ci,'i1s.l1~110:·~¡.Ó:~1J~o"c:te <'tnnol modificn In cnntidnd y ncth·idnd de la enzima ADll 

cluse 111. 1>rcse;1(·~·.~·¡,~-·\~,;id~111cs cnntblos mctnh()lfcos y morfolói:icos en la mucosu hucul 

durante un consunto crémico de etanol. 
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INTRODUCCIÓN 

En México no. se ticiícn registro~ eirnc:tos con ·~c~1>ec~o n In frecuench1 .del cáncer en la 

cavid11d .bucal, si SCSl;be ~l11e oc'upí;''¡,l61~1l'1;r (P~~ki1sh c.>Gupta y éols. 1999) entre 

los diferentes ti1>os .de ci\;léer;'1í ·,ji\.cl ,·;;,·~;;dial: '(Gii.ry Escodn y cols., en 1997) 
:.: .. '> <. <·.,:<.~·:·>t·,:.'·. :,·: --._:-/./·:.·._-:,'..: L.'.~i. :,::.·,::_-.' -<?:~·.;;,:\·._,,,:;_'..-«',~·-J .. -,_~., .. :: ·< -:: .. ·, <-.: -.~> : ·: : - : . 

s_ciin h1ro·n_.· ~·--~-~---~·-1 fr~ }~>S,:'..r~~-c~-~r~s '. ~~·:"s-~rl_tc_S.':-~!,c»-~--i~n~c:~:~ ~~-u~~I- '. ~-~-:·cn_c;uc1_1trn _·en un gran 

::~:::::;?i;ti~f t1itf :: f ;:f \~'.::ff.ili~X~f ~~:;!~f ¡~Mí~~t;_:~~·~::::·::: 
:·::.~;t;;::~;:~:.rjt1i:·i~;~.1 ·;~~;;1~f.7~,;~::lfü:~·~~"J.:2;~i;~~~¡·~:;~t~.:::,~~.1ª::.:c:~ 
de 111 cll\;i~lnd bt1cal po'r: nlcoh?lismo_, consliÚ;yc, 1ii1 ,J'Yc1 de _los tumores m111ignos, que 

afeciaí1 1lriÍ1cij;l1lmenle 11 ~·11r;,i1es (Mi~o'sni~isp;,;;, ~· col~. 1999), sÍn embargo hoy en 
' . . ' ' . -' . . ~ ' - - -" . ' ·,. : . ' . .•. . ' ' ' ·. . . . 

din ex is.le 111111 rélaciím :·de 2 a' 1 con respectó :n li1s mujeres. y·'con mayor frecuencin 

entre In tcrccru .. déc~id:~'.·d-c vici:L:·La· ~us:i-'CJc lncidcncin-dc'C:\·nCcr b·i1c.:l1 es de 2.5 veces 

superior en vnl-011~~ y~ l.~- --~n ¡·a~ 1nujc-rcs~' c01l un porccí1tuj~ ni~1y'.o'r:- c~t rnzn ncgru c¡uc 

en razn blni1c:i/Lns cs1i1dístiCa~ rev~l~n que el alcoholismoenl\léxico en el periodo de 

1990 a 1995 ~resentÓ un ,;olnhle inc~emcnlo ~n ei ~í1~1e~od~ 1l111~rt~s y enfermos por 

algunos de los pad~clmienlo~ rel~cionndos ~~ .. el C~llS~lll~· <ic l.~~ldas nlcohÍllicas en 

formn eró ni cu, como' es la cirrosis l;epátlca ~; des.1~c,11ndo.lnn1lÍién el c1íncer bucnl cuya 

lasa de mortnlidad ·h;crcmcntó de IS ~ 3s por' c;1d~;~ci;1c<i Ínll dcrcchohnbientes del 
- ' •. . : ' ' . - -~ - ' -·.,' - - ! "·" ',- - ' . . 

1.M.S.S (lnstil)llo Mcxlcnno del Seguro Socinl'•1991)} .. é¡1;cs1c niismo htpso .creciÍl In 

tasa de enfcrníos. 1><;r drro~is; 'pasni1do dec-13.J' 'n'-19.s :'po'r- cnd~ - 100 mil 

derechohnbienlc~, c~te.s;gniiicall,vo 1lecl;o-1lii's;né~·~-~·~~~~~ ;;,;¡; c:itln vez es mnyor el 

consumo de. bchid.~~.~1é~1~¡,¡¡~~s··~ u~~~c~i~~¡;,;~~-~~;,;~~ran~:~,¡!¿~ d~lostrelntn años de 

ed11d. Por tlcsgrnéln •:c;1.l\téxi~o sb eií'cu~ri1;11"u1~'1l ·~;í'111irll "Í~ ;ilcoh'oÚsmo, fnvorecid1> n 
'. ' ' ·- • - - - - - ' - . . --~:; t"• ' -- :_ .. ·. 

cnusn de lii éxcésí\•1Í:dispoÍÚbilidnd(1l1c í1:i~; cl1'é1·1;.~;~~<· 



A continu,.clón ·se descrl!Je el 111etabolls1110 del etanol, conocer como se 111ctaboliza el 

etunol, es lmportllnte ¡mra Identificar los ¡>robables 111ecanismos de daño de eslu drog11 

hucía los tcjid.os de 111 111ucosa de la cavld"d b11c11l. 

ETANOL. 

Nor11111l111enlc,cl ciar;·~, se encuentru por·<!~slllÜción de.dÍsolncloncs diluidas, el denso 

C(~IJlCrcinl co~~u~·~.c'":,~s~x/· c~i··\~~·Jl-u···n~~í\'dc."'~.a~10"1 y':-·~í·~¡-,. scYc1 .. de Oguu. Ciertos ugcntcs 
·.-. ,. --.•. · .. ·.· · .. - ·- •. - --. ... . .. ,. 

deshidruluntcs cxlnien el agll11 r'csidírnl ); p'rocÍ1téii;i' ctÚnol 11bsoluto. El etanol tiene un 
• ; •' -~ , •• •• • •• ' ' ' '. ,.· ' ••• ·". ·' ". • • ,~ .- ... '· • - J 

ponlo de fusióri de :::.¡'¡'4;(óc, coíí ,;,¡'(i'irnto de.·é1;;,·iuéiói~ de 78.5 ºC con nnu densidad 
. . . ~ _,. '( " - . . . ' ' . . . ., .. ,, .. ··- :,', ···- .. -

relulivu .0.789 Íl 'io .~ce desde í1i ~1Ítigiiéd;;¡¡ se ~·~·.;ío'éé que ¡,¡ etanol es obtenido por . . ;,.·· - > 

fermeniución de.uzú~Úrcs:,(R,ií'~11el Vclusco F.;; cols:;,cn 1992). -· .. 

~;:,'1:::;;·:.f ~~;~·;,~J~u.cf~·n·;,¡1f,;~¡~~{~~;~'~i~{jis;t)tr,,~:!·~0rr •• ~;:.1:1i:1::d,:0c:~:~i:~;: 
en una· s1.1st~nclit.Ld!'1.~éstic.n<Pr1~\;ocnndo·:Íln!1~r enforme_dad:crónica ·y l111bitu11lmentc 

p rogr~si•·ll·· prnd1i~idn'i>~~.·~1 éÜn~'t.1~1Ü\i~ó;i ic;."d~· ul~oh~i; la Orgnnlzuclón. ;\ 1 undlal de 

la Sulud (OJ\lS)• Í!Í9~ dcl~rík)ii 1~i~~;;~1¡~,~~~ c:r,6,:!.;~-'.~~~iw (111;;, ingcslló;Í-dlnri:;· ó ni 

menos de Sa6 Ílías':i ht ~c11111n11•y'elí .i!1á~ <le ~100 1íl11mffos de alcohol absoluto, cudn 

din. Es1o'e1¡Úiv111e·11 lili1s de iú1 cuart;i'~ié111rií'dc .;,¡;¡1il;Jicr:bebidu destlludu (tequila, 
~;. " - ·~ -

''odkn, whlsk);,,gínehru):~Puru m1n 1i1cjor,orié;11itcií111, (Rnfncl Velusco y cuis., en 

1999), dice que 1111 IÍtll~~ t;~ll{CvÍl~~~ i'ó~~i)9~ ;;~·~Cid~ llldoi1ólku es e<llliVUlcnte.11:. 

Unu eopn (de- l:Í~' 1i~iíiicil;,;;) .·'i1e h~-b¡¡¡;;• -,;es1U~d;1: lc1111ila, whisky,. vodka, 

ginehru, tienen ~ntr~ 4ó yso •x, -de i1icolii11. 

Unn copn d~ 11~es11 de vl!w_'~f~~;té•(cl'inode postre) tiene de ~!rededor del 

20•V.. de alcohol; ' 

1 O y 20% de nlc~IÍol: 

El ulcoholismo pu rece ser. producido por la comhinacii\n de diversos factores 
• -- C--·- ·.--;-

lisiol<j~icos, J>Sicológicos )··;. sic-ndo carnctcríslico princiJ>ah11c11tc por In -dcpcndcnciu 

cruocionul y u In vez or~1lnico. El alcohol ocnsionu un d~u1o ccrcbrul progrcsi\'o )' 
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lin11lmente 111 muerte. Según 111 OMS (2001) el alcoholismo afecht nuís 11 los adultos 

(hombres), linnl de 111· 11dolescencl11 y principios de 111 tercer11 década de 111 vida 

Prcs·c_nhtndO .. difiCúUad.cs··.soéh~ics, .º.~a_sicj·~~~íld_o lú¡:gran: nurncnto de 11roblcn1as n ni\'cl 

médico y no médlco·. Existen IO 'criterio~ 1iara. CI diagnóstico del 11lcoholismo, OMS 

(2001): .·' ::~· ' ""' 

í•reoc111mciói1 por ~¡ ;,¡áiil;ó1 o po~~ In pró~Ím11 ~1;ortut';1d11d de beber 
, . '·:·· ... -· .. ·,'c.1-·;·,,,,,:l_·' ':·.:?~·-'..;,':';:<·:-;-:·;,.';.,;•:. ,.,~<·:'.'- -.·: ...... _,- __ -.:. :· '·\:''.y;. ·. 

Aumento de 1ií-·fo1er:úicii1 'del i1lcolú1I, é • 

.... ·., .. _ :,'..'''·~,-·_\' ._. .. '·· ... , '., ,_,\<;:_·· .. ;-_ /-', - ,·· -
Tcndeucia 11 11purnr los primero_s tr11gos· · 
~l~cn·d~~-~~-i·t~ ·i~>·~~i~-c~::~~~:~-~-::,~:-: -" :: :->::~ 
Einplco iJk-.. 1~0·11,~Í~;¡11,~ 1llcdícnl;ic;110 

• ·.· - ·-> 

_Aruncsin ~~~rÓ~~-i)~,¡::, - : .~:. 

Tendencia n .t.encr _1iní1bó1cún de 1~lcohol de rescn•11 o escondida 

1niies1ii1n 111> prc111e~11!11d11 de ·,11co1;01 

Tcntblorc~:-;11·1,-~-~1-ff~~~~ ~·;_,L: 

·rcndcn.Cin :n b~~-cr ~~-•. :1:~ .... ~·-íli11~uS-
· -· - -- -

"'-·-.:_y_-:· '. " 
Lu asociucióii i\lédicii · Améric:mu délinc ni ulcohollsmo como unu enfermedad 

cur11c1eriz:;d:1 ;;;,í,·1;~'r'·;~<Íc1;pnciói1 :por'. el nlcohol y lu pérdidu'del con1rri1 sobre su '-_,_ ,-,-·-.-· --- .--:;·-,-- ·-- - . . .. - -··. 

consnmo,.lo ¡11.i<;'d11 lug11r ll~h1toxic:1cloÍ1es nlcohóllc11s rcpetid11s, c;roriicid;tÍl; aumento 

¡ll'ogresi\'11 cr.Í lu .cllnt1d.ad_ .. h1ge~idn y· tendenciu 11 lus recibid11s •.. Se. 11com1111ii11 de 

deterioro ~sic~ y cor;duce ~··In l11rg11 .. 11 des11j11stes c1;1oclon~l~s. ~~upn~ionulcs y 

sociales. P11rtl¿ndo ~on estu ¡ircmisÜ podenws dccir,q;,~,cl '~ .... ~~Ge~~ ~I que se 

encnen1r11 intimnmcnicllgn<lo en cldesnrrollo de esta ~nfcrn1edu'<l(11lc'oholis11lo) •. 

El elunol por ~í mismo ~s 1Óxico p:ir:1 ~unlquier tejid~·.;,;~~i;e~~Í,1~ri~~ü~.¿;··~ltnmcn1e . . . . . ' -· .- '. ·::._~::..;. ~ .. -'/]_,_.. ' 

polar yn qué hÍler11ctírn principnlmenlc ,el1. los componenles'li¡Íidlcos'dé.hín1c1~1br1111a·· 
celnlnr, y así ¡;ro~~ci1 111; desequilibrio ~s1r;1cti1rnl, :nf~ét~n~ciii1'e'' ~~;;{';;,,h;;~r11 h1 

funciirn, de In muco~ubn~'.tl (P;;lokop y cols. 1983). Y11'q11~ d~ c;¡;\forÍÍ1Ílel :ilcohol 

puede dnil:tr ~;_111 .~m·id:;d bncnl 11fcctando. p~lncip.ufmcnte ~ i11~ ;11e1;1hr~nns celulares. 
-~ .. - .. -- . ' .. --. . .. ' --. "" - . . -. - . . -·- . - . -

Es nmplinmente conÓdd1i _q·ue. lus c111i11s :dtra'cehil11res de· lipidos deri\'1111 de las 
- ._ .... - '( ~- :·-... -·;, \_ .. > ' ... ··º·< <. :::'.-:·:.:-' ·:: .. ' .... 

111c1nhru11ns cclulnrcs c1uc cnhrcit las cu11ns·grunulnrcs ó intcr111cdins y uctl1nn corno 

hurrerus permeublcs 1ti1ci11 el 11¡:1111 y al¡:unos componentes de 111 cnvidnd bucul. Se 
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conoce que el etnnol ejerce un efecto sobre los fosfolí¡1idos de las membranas 

celulnres. l~s (IOr eso <¡ue la mucosa bucal eX(IUestu u tóxicos como el alcohol, 

rc1nucvnn ít'icihncntc esos lipidos y nsí de. esta 111uncra causan unn rnnyor 

(lermenbi.lidad. Este Jlroceso nos uyudu 11 ex(llicar (IOr que las (lersonus •1ue consumen 

crónic:uncntc el alcohol, ¡1resentan modificacio;ies d~ la ;nucosn ·de la cuvidad bucal y 

(lrob~i.bfemente te;·lgall e( riesgo de dcsnrr¡,ú~r'cán·C~~ en (a lllUCOSn de (a C11\'ldad 

hucril. (William .l. Blot 2001). >·· 
En ta :11cÚ111llilnd 11'11y •·11rios··re11or1",,s er1 don.de se>: relaciona ni consumo crónico de 

. ·_ .. : .' ::. - . ' .;f __ ~ »·. :~:'~V·::r· - ·. -:'.. ·.- . 
etnnol como uu fncior de ,:lesgo piÍ.ra· ia'uílilriciÓn ·del cáncer. buen(. El. mec:rnismo JIOr 

el eúul el' etunol .es el c11usn;11e·;dc:·~~;;;;¡i~óJ,(,i.~1a no hn sido ,bien identilicndo, sin 

emhnrg<>, se' 'J1ic1í~·11 .¡,;·;,. lo~:¡,;'ctalio'1110~ del eta1iol como el ncctnldehído podría ser el 

causante .'J1r~~ia\i~ ~~;,~!óc~t (;, · neÜ11l11~in en las ~artes altns del · tuliti digesth•o 

(c11\'ÍllU1l b·ucnl y··r~.·~¡n'i:~) y'Jns ,;i1rtcs 111t'11s del sistenrn res(liraÍorio (laringe). Durnnte 
'' ·'' ... ~' .. ' ~, ., . ' ., . . . ' 

In ndminlsÍració1; cróliú,íí de et:inol se hu reportiido daños ni DN;\, coiÍ10 por eje111¡1lo 

111 utn.ciones (LCa C: .JI njt~;Y éots.' 1997). 

Con ·rc.ln~·iÓr~ ~F 1.~~-~:~~;¡~~~1.i.l~lojiíii~·-cxiStcn reportes-de Plicrto ·H.ico~~q~1C es uno de los 

pníscs con ·ultn: inCilf~.í~C'i~i· ~(~· cúncer bucnl, en 'dml~c se f~U ehCtt·ru~i~<i~ que lu rnuyoríu 

de los puciC1i~~~· 1~~~··:~l1U.~es~··1>res~.·~·tan · ~.st¡,· Ju;t~l~g¡~~~ .. ~.n;.sS~_y.;,~ tiCi1~1; uni.Ccedentcs de un 
consumo cróni~o.¡1.;, cta';101'co.;boruh i\I ); co1s:'1998);'cl;'¡"ir~l.cin~ existen evidencias de 

unn :iltn lnci<i'~í;~¡;~· ;¡e n;¿rbilid:ut -y 111ortí~1Íd1ici·~;;'~'.ei ~;,;;;t.;;,.; c-rónico de etnnol 

(Cristine BoÍ;.;1llircly y é~1s; 2000). Por otrn°pa'r,tc; ~¡:;;·~~·~·d·~ lt1tli11 l;ny repo~tes de 

hospit:iles que 111in1í~un el óri¡:cn de los tumórés ~.i~·i~s"~ére1~s;Í1ti~s; mencionnndo <1ue 

el hábito del tnhiícó y el consumo_ cói;i~o de ét~nol f~er~n"u,;ó de los facrorcs que 

sohresnlínn dúri.i,;. origen 11 ne<;(ll~sius. s¡;,¡.;;¡,'¡,~r~o, '10~ \u~nrcs c1uc · Jlrcsentnron 

mnyor incidencia de e:íncer fueron In c:l\•idud bu~; .. ;.-¡ ... f;;;il~ge ~eJ:uid~ ;1or In lurin¡:e 

y postcriorm~nte el csóín¡:o (Silviu Fr:111¿c~ctl1º;•/c~1~.<1999). ·Por illtimo, se ha .. . ' . . ,.,. ·._ ..... ,., ... ,,. . 
reJ1ortado que en Brasil se' relaciona el consiim(;,iJci étul1ol é.01110 un factor de rics¡:o 

pura el cí111eer bucul. Así.como t:imblén,ni~1i1~ion~_~·.;~;n'iDN1~ (Tutiunn Nociva y cols. 

2001). 

Es huportnnte destucnr el c\'idcnfc 1nccunis1110 usi · cornO tnntbién los sistcrnus por 

rncdio de los cuales se mctnboliza el ctnnDI. y de estn ntaneru poder conocer. 
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profundizar Y. annliznr In evidente lesión c1uc ocnsionn este tóxico en diferentes 

órganos del ser humnno y en es11ccial en In mucosa de. In ~avldnd bucal. 

Mli:TABOLISMO DEI, ETANOL 

El 111etnbollsn10 del ~t11rio1 s~ r~nlizn 11or tres sistemas bién Je~~idos los cuales son: 
- - . '->: .. . - . ' - .,. ' -- .~ . -- -. '' .. - -

• ~' .-"ri, •• •.; .. • \' • ',-~ ..... 

1.- Sistema de la :Íl~olÍol ileshidrogenasn (Atll I das~ 1 U) .. 

El sisténu1 dC1· ai~-~l'1·¡~I ~ .. ~~S1~idr.OgCnus11s se ·contponc de v~ri~~·{cn~ifnas, qu~ en los 

mnmíferos ·s~· .. ·· dividen en' séis clnses distintas que, compren·d·c,;·: ~O lsocnzimas 

diferentes, c;;d·ifi~1;c1,;~;; por nuís de 7 genes (Dnnielsson y cols. 1994; Arnon y cols. 

1995)~ E'st.is'·"~'b' ~li~trlh~;yen ampliamente en los diferentes órganos y nlcnnznn su 

mny;,~.activici'nd .e;·, ·~1 .hí~ndo, sin embargo 11resent:111 un porcentaje considerable en In 

mucosa bucaf{IJÓicd1Í y cols. 1989; Kcnnedy y Tipton 1990). Son moléculas dhnéricns 

con ~Íilmnid~d~~ (j¿ n;Í~oximndnmenle 40 kDn; y cuela subunldad se caracteriza por 

tcn~r.·2 {,',;;;;,~,~·_dé zhic (Das y cols. 1984; Corto! y cols •. 1986; Znkhn y Boyer 1990) 

unidos poi'.' ~isteí;1i1, ·los cunles ayudnu n establllznr la estructura de In enzima 

(Jelokovn ~· coi'.~; ; 99.i). 

Por técnic:ls ·J1ill~únohlstoq.uímlcas se han localizado estas enzimas alrededor de In 

venn central '<z,01ii1.'3fd_el .hígndo. L.n 'ADllhep:ítica se locnliza 11referci1tenlénte en 

citosol y C:Oi1ViC~t({~i.1. éú1l1'()j :c1l;i1cci.illdcl-1ído, utilizn.ndo ·corno cocnzhna nicotiiuunidu 

:ulenin dinu~l~Óti~lo' (NXD+); m' 11•: es· transferido del sustrato.· (etanol)· ~I cofacror 

(NAD+), . prodÍi;l~~1dti.:(::ÑA:Í)11; y . ncch1ldehído (renccló1i 1) (Llebcr 1984c). 

Posteriorm~n'1~~l·Í~~cÚ{i;JJ·11Íd~·~~ oxid1ldo, predomln:mtemente en lns mitocondrins y 

scc11111lari11mc'i~~c ~-;¡:·;;; ~i:;'~t'.'ii"('A°~11oiiy c~ls, 1995), produciendo acetato, por medio de 
,,., , .o,:'····-·',·'"'···-·· -.·.. , 

la enzlnrn 11ldel1ído.'dcshldroger1:1sn (ALDll) que utiliza nue\•11mente como cocnzimn 

NAD+ 1111r11 p~odujlr ~º;;~;;: r;'ro;;,;~tos nce;ato y NADll (reacción 2) . 
. ";·.-~---~ ·: .. '~· ::· 

;\ti1i 
c11 .. -Cll2-0ll ;N~\.,.-· ._· -----. •. c11_.-c110 + NADll+ H+ ( 1 ) Rcacciém. 
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Cl13-COff+ NADll+ 11• (2) Reacción. 

Cuantf1111iv11111ente hublnndo, In muyor f1arte del etanol es metnbolizndo f'Or estas dos 

enzimas (ADll y ALDH) y unu fracción f1equeiia se metabollza f10r los otros sistemas. 

El equilibrio de In reacción de In ADH e~t;í deSf1lazada hacia In formación de etanol; 

Sin embargo, In riít>ida e irre,•ersible reacción cutnlizadn por In ALDH facilitn el 

metubolismo del etnnol (Lieher 1974; Toth1il1cr 1973; Peter 1982). 

En los humu.nos, el alcohol deshictr'ogennsa y el nldehldo dcsÍtidrogennsu son tus dos 

enzimas que catnllzan la oxidnción de etntrnl hncin nce_tuldehído j· acetato, 

resf1eclívnmente (Boosron y LI, 1986; Yin y U, 1989). nusndos en sus 'cinélicns ~;sus 

cnrncteristicas estructurales, las isoenzimns de lns AD!I humanns se ·lrnn ~g~i;~nd.o en 

5 clases (Vallee ~···nazzone, 1983; Yoshidn )· cots:· 1991) (T:Íbln ·Ü. ·.:,.;, r:íngos.de Km 

pum el etanol son los ~iguientes: ADll clase 1 c<X:.13,y} 4mM; ADll clase u' (7t) j4 mM; 

ADll clase 111 (X) 3 M; ADll clase IV(µ) 18 mi\1 (Yin y cuis. 1990); AtiÍ1 cluseV 28 

mM (Chen y Yoshid:I, 1991); Ln clase 1 es altamertte sensible :i ta'i;Íhlhi~Íór:'.,ur 4-

i\letilpirnzola (4~MP) con u.na Ki menor a 2 111\1; clnse 11 Ki ,;, 2 ~;i\l;;~lás~· .111 es 

,·irtunlmente insensible 11 In inhibición; cln~e IV Ki;,, J20 11i\í;' 1..·,~ Í;i~¡;,~1~¡:¡;, de .las 

secuencias de lns f1rotehtns o de los i1llc1eit1d.;·.: 1r'll~i~cln~J es ;;¡,;:.;.;¡¡~.~~~;¡;~'rile ¡lel 

90% y de in terciase es del 611 •x; (Ynsnnn~;;¡ ;; ~~I~. 1991;;,;~sl;i<I~'); ~~1sf i9'91; 'P~rés y 

cols. 1992). 
:1. ·,;-·· -;::_'.:,.¡.,~ ''.,,:'.J(.:,:) ·~.~.:~~ 

Se han f'Urilicudo y car11cte1'iz11do de híg1Ído'§ ;,;(6mng~'de h~•'¡;,;,;rns i~.;enziÍn~~de In 

:1ldchído dcshidrogcnnsn (Tnbln .11): -j.\LDH t-~:AL.01-12:(G'rcc1j'nChi )~:¡;¡~:¡~~~-s7.kO;_t977), 
ALDll3 (W:m¡: y cols. 1990), ALDH4 (~o~te,~M~li~bbÍ~yPétru~~ku;19S6). ~'.ALDHS 
(Kurys y cols. 1989). Basa;los en l~s ~¿¡~·~t~;¡;;¡:;¡~ 'l\j¡~lÍ'acti~ (K;~,J11>~~;, ~ii~lt~d~hído, 

. ' .. ,.,. ···« . '. ,' .,' ·. •·· -·. .. -._, .. 

en el humano se dividen en 111t11·K~1 ~·¡,el .ru;1go,rnl\I (ALDll~ 83 1Í1M;·;u~1>114 5mi\I) 

(Forte-l\lcRobbie y Pietruszko;.1986{'."\'i·n·y cols.;i989):y bnjo KM en el rango 11i\I 

(ALDlll 3011i\I; ALDll2 3111\I; ALDÍ~S,S011i\Ú (Gre~1in~ld y Pietruszko, 1977; Kurys 

y cols. 1989). Aproxinrndi;meiitc \¡:Sil'~;· ;I~ 1ds ~ricr;il11~s tierien deliciencln en In 

actividml de Ju ALl>112·n;ltocomlrinld~ baj~ K.i (llurndn y cols. 1980; Yin y cols. 

1988), y esta alteración es ntrihuible a In sustitución de un sim11le nmino:ícido (¡ícido 

glut:ímico f1or lisinn) en In f10sición 14 del carboxilo terminal (Yoshida y cuis. 1984: 
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llempel y cols. 1984). Múltiples formas de ALDll3 se encuentran en la mucosa del 

estómago, Se ha propuesto el modelo de 2 genes para la ALDll3, que codifican para 

las cadenas pollpeptídicas A y B (Yin y cols. 1988). 

Las isoenzlrnas de la ADll y de la ALDll tienen una distribución en tejidos especlficos 

(Smilh, 1986; Yin y LI, 1989; Yoshida y cols. 1991), todas las isoenzimas de la JADll 

clase 1 y clase 11 se expresan en el hígado. La ADll-P se expresa en el pulmón y ADll-y 

se expresa en el tracto gastrointestinal; la ADll clase 111 tiene una distribución 

universal; In ADll clase IV se encuentra presente en el estómago. Las isoformas de la 

aldehído deshidrogenasa, ALDlll y ALDH2 se expresan en hígado, pulmón y tracto 

gastrointestinal. Múltiples formas de la ALD113 se han detectado en estómago y 

pulmón pero no en hígado. La carencia de In actividad de la ALDll2 en los orleutales 

caus11 reacción de sensibilidad al alcohol (ll11rad11 y cols. 1980; Agarwal y Goedde, 

1989). 

T BL Ci A Al ases de isoenzlmas \'distribución de In alcohol dcshidro!!cnasa. 
.En\serea:nuniarioil "· -

Clase lsoenzimas KM etanol Sensibilidad 4- Distribución 
MP 

1 a 4mM Kl menos2µM Hígado 
p Hígado, 
y pulmón 

Hígado, Tubo 
Dl2estivo 

11 1t 34mM Ki=2Mm Hí2ado,TB 
111 X 3M Insensible Universa! 

(Cavidad 
bucal) 

IV u(a) 18mM Ki=32011M Estóma20 
V 28mM Estómal!.O 
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TABLA 11 lsocnzimas y distribución del aldehído dcshidrogcnasa 
en los seres hurnanos. 

·~ lsoenzlma KM acetaldehido Distribución 
ALDHt 30pM Hfgado, pulmón , Tubo 

Dh:.estlvo 
ALDH2 3pM Hfgado, pulmón, Tubo 

Digestivo 

ALDH3 83mM Estómaeo, pulmón 
ALDH4 5mM Hiendo riilón 
ALDH5 50uM Cerebro, estómaeo 

2.- Sistema microsomal de oxidación de etanol. 

El sistema microsomul de oxidación de et:rnol (l\IEOS 110r sns siglas en ingles: 

l\licrosomul Ethanol Oxldizing System) (Licber y De Carli 1968; Rnbin y cols. 1968; 

Zaklm y Boyer 1990), es el responsable principal del metabolismo de los fármacos y 

otras sustancias xenobiótlcus (\Vinter 1993), como el acetominofén, la acetona, el 

fenol, entre otros, (Morgun y cols. 1982 y 1983; lngelman y .lohansson 1984; Koo11 y 

Casuzza 198si'iv~';¡'~~'c'ols. 1985; Koop y Tierney 1990), incluyendo a los barbitúricos, 

lo que expli~~'; l~,;~e~l~~~·ncia que tienen los alcohólicos a este tipo de drogas. Cabe 

destacar. quc_cJa'\~<J«;_-~c' l~a ingerido una gran cantidad de etanol, el l\IEOS mctaboliza 

prefcrcntcmérltc}éi~·n~I' por lo que los barbitírricos dejan de metabolizursc, 

ocasionando resistencia a esta droga. 

Esle sistema se localiza en las cisternas del retículo endopl:ismico liso del hcpatoclto. 
• ~--. ·¡. • 

Se hu descrito_ la presencia del J\IEOS en las microsomas de células de diferentes 

tejidos (Gonzálcz 1992) y se conoce que involucra la participación de ''arias enzimas, 

las cuales catalizan la oxidación de etanol a acetaldehido. 

El J\IEOS se ha purificado y se encontraron tres componentes diferentes, la citocromo 

C reductasa, (citocromo P-450 reductasa), el citocromo P-450 y un fosfolipido 

(lecltlna). El MEOS es un sistema <¡ne se Induce por el alcoholismo crónico, en donde 

participan varias isocnzlmas del citocromo P-450 en In oxidación del etanol, siendo el 

citocromo P-450 2EI el encargado del metabolismo del etanol (Koop y Casazza 1985; 

Koop 1989), el cual es capaz de catolizar la oxidación del etanol hacia acetaldehido, 
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ulillz:uulo como coenzlmn NADl'll y de oxigeno molecular (reacción J) (Kennedy y 

Tipton 1982; Lleher 1991). l'osteriorinentc, el ncetnldehldo nsl formado es convertido 

en ncelnto por In ALDll ntiliznndo como coenzhnn NAD+. 

(3) Rcncclón. 

MEOS (l'-450 2EI) 

Cll.1-Cll1-0ll + NADPll + 11• +01 c11,~c110 + NADP. 211,0 

Nornmlmente, el cfanol se.· metnbollzn prefcrerúeniente. por. la ADll . hep:ític11 y en 

menor cnntidndpor el.MEOS, debido 11 nn11 bnjn.Í1fiiíldÍÍd ~~'~ ~I ctnnÓI de este í11tlmo 
. ' - - . : : ,.· .. ·.,.- ,, .. -·· _,,. - . -

yl1 <1ue poseeu1i11 K., = S.6 ml\1 o 40 nig/ IOO mi én corílp:irndÓn con hi_ADH en con 

unn K., = 2 ÍnÍ\1o 9 mg/ JOOml. Esto se trndnée efi quc_-~I !'IE(}~ rléce~itá cnntidndes 

mnyores de et1111ol en snngre pnru snturnrse. En ui;• estÚdiÓ~sí?rcp~rtó é¡'ú·é· el._t\IEOS 

-cutnlizn c.I 42-'X• tÍcl 1nct11l>olis1110 del ctunol s( se -c-1lCiiclíír1.~~~F·ú-.~;--,_-co·nc·c-,ú·r~1'é¡~f1' lle to 
rni\I~ y ·el 62•x. si éstn es de 50 1111\I (1)1k~gi ~·-¿~I~. (9,:8~~>_., .. ,., · ~ ~- -"'',-. ·: \:·\:: 
La contribución del l\IEOS y de la ADll en el met:ibolismo del et:Írtol deperide de In 

conccntracii>n sani.tuíncn de :ÚCohol y In (Júr~~-ii>~t d~-~~-~·---~~,~1~Í.~-~~ri~-<-~:: 

3.-Sislemn de lu cnlulnsn 

Los tejidos contiene cntnlnsn en los peroxisonrns (Lieber 1984) y ntilizn peróxido de 

hidr6J.,tcno pnru o·xidu~:·~j· ·~~-1~1),01.· ;~~·~e si~·tc1nn-~stá en rclnciÓ~;¡· cStr-~cl~n con ~I siste111u 

de glulntión oxidn<lii~~ecÍÍicldo y ,;1 lgunl que el sistemn l\IEOS, es Inducido por el 

nlcoholis1110 cró'nÍco (l;hÍrr;nni> yli:rndkr 1989; Licber 1991). El ct:rnol 11uede servir 

Eslll rcacciírn .es dcpeÍidiCnte de lu dls11onibilid11d de peróxido de hidrógeno por lo que 
' . . ·' ' . 

un incrcrncnto ·d·c··>c~f~. o;. un dc.crcrncnto. en In clltulusn · 11ucdc ucti\'nr o inhibir cstu 

rencciún. l'rccis.;;,¡cl1ie,_ '1':1· \•elocidnd ·d_e 1>rod11cció.n de 11 20 2 es un factor li111ilan1e 

(Peler 1982), debido u que In producció~ cÍel peróxido ~s tnn sólo de J.O n 3.6 1unol/h/g 

higudo y cste.sisténm npennsrepresentn. el 2'Yo. de Ín-oxidnción de etanol i11 1•i1•0 (Licber 

1994). 
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El etnnol se oxida hacia acetaldehido por el sistema de In cntnlnsn, que utillzn corno 

coenzirnn 11 20 2 (reacciírn 4). El acetaldehido sigue el mismo cnmino pnra con\•ertirse 11 

acetnlo por medio d<; la ALDll. 

Cata lasa 

Cll3-Cll2-0ll + 1120' c11,cc110 + 211,0,. 

Los tres sistemas, principale~ de oxldncló~1 :d~/c.t:inol (1\~H/,~i~()s ·y. In cntnlnsn) 

producen ncetnldehído el cnnl se cml\•lerte ~n: nc~titto. 1>o'r i? 'cniinrn ALDH; nsí 

mismo; el acctnto que es el rcsultndcin1ia1"<icl1{ie~í1bo.lisn;o,'~,é1:eim;Í>1, se llbcrn 11 In 

snngre pnrn ser mclnbollzndo irnsta CÓi por l§s.if~níásJcjiclos pcrifé'rlcos (Kcnnedy y 
Tipton .1990; LiCbcr 1991) .· ~ :·,.·,· .:. ---~----.~ ::)/;;,:.:~· 

Asimismo, el :níme1ito en In conccn11·u;iiÓ;;':'i~i~í;'.¡,~1~1'~~ de NADH y NADP es el 

res1>onsnblc de' .las nltcrncl111ies ~¡, el,esiii'~-..'·j}~~i;i;¡;f,l\'oc111t¡ló las' :ü111rm111idndes 

melnbólicas hep:ílicns en el nl0col1Ó1i~o(Pli~iÍ ;:;·~~·r~and~r 1976; Christcnscn y lliggins 

1979; Liebe~ 1991 ), 111l;111do ;¡ I;; ,;·!{;.· t1;~'1¿i;1;1d qu
0

c p~(iducc el ncclnldchído y los demás 
' .. · ' .. - '·' ··:;.. - ' 

111ctabolitos sccundnrio'S l)UC·_s·~ '1u.;~~h1_~-~-~l éJ1_'ia oXidación del ctunol. co1no los radicales 

libres. . -<·~-:->;; .. :·~ .. ' -.~~~-~--

-· "~ 

CANCEi{ 

En una proUfen~cU111;incontroln~;c,d~luscél~lns,d11 lug:lr ." qúese dcsnrr~llc uu 

tumor, éste pued~ .•. se~',i~~iii::;'o;o"b~.;{~;\~. ~;,c~:U~e~ ré11r.~!en111 1~1s. t.um,~rcs m:1111:11os; 

de tos cunlcs'.Jn ·pr·ou·rcruCuJ,(cfc· -,ns· c·élulus-dobln ~·su--1liúi1cro: cn .. inC·riíír )icnlpo. en 10 
,:,.;- , ' -"·" 

que lo hacen las úorí1i11les. )'. llcg11·un'.1rni110' é1í'c1 que·sc po1ie.en.1)cligro l:i hitcgrldnd 
... _ - .. -. ··., .. ' - ',·- --··· ·- - ·. -, , .. -:"\_, __ " 

del órguno y originu m~'t:istnsis por In r1í1lld1i prollfcrnción \:é.1.ul:ir::,·: · 

El c:íncer en la envidad bl1cnl es lnchiido ~n In" é111~ifici1éii11;: hltcrn:l.'.1m111I de 

enfcrmedndes (CIE), publicndns por In Ol\IS•l998.·Deigt;u1lli111,leru111ie.oi'ros Ílpos de 

cúnccr, su incidencia es n1tn· entre loS :i1du"!tt1s-· 11úiyt.rcS·'.:~ri~~'- ti"~1--·.1;r-~111cdio dC cdnd 

di:tgnostico de 45 uílos, es decir en personas· producti·,;·:,s. y se especula c¡uc csh.t 

incidencia u decrecido con respectó n In cdnd significn c1uc In 1>oblución con unu edad 

promedio de 35 años yu present:rn iniciils de cáncer bucnl. (L.A. i\loreno y cols. 2000). 
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Estos estudios son compaginados con análisis histo¡intológicos y de esta manera poder 

llegar a· un correcto di11gnÍístlco. La población ()Ue presenta cstn neoplasia es en su 

mayoría varones con una relación. de. 2:1. Los sitios de nito riesgo incluyen 111 

superflcic vcntrolutcrul. de ·In lcn~·tiri •. la .. ¡i:arte anterior del piso ~le bocu·,- cl1ciu, In 

mucosn bucnl, el labio y él¡ilíinclíi~ blando. 

El cÍlncer.hucal· e~ un ¡1n1,l1le;,,~:í;,1J;;·hnport.11nte de s~lud .d,011d~·el ~Í~~J,Ítn~. d~nUsta 
juega un papel central· ~n ~,; c~:lfr~¡'y ni:rncjo. Cuando s~ c~i1su.1Í1~'~¡;;;;i;1}é~tc droga 

se mezcla. con'. Ín ~nll\·Íi;· disi.rÍbu'yétidosc sobre toda' 1:i cn\;id:;d 'ornl ocasi¿nnndo un 

metabolisniii mininlri' •• ~¡ alcohÓ.1 y.que al darse este pro~e~ó e1\'un11' ro~'.;;n crónica 

1rnede ge;1erur" 111l.,:~aci(1n :.1 DNA por 111 produccióÍ1 d~ i1c~tii1;ie1tldo provcnic1;te del 

c11tabolismo'del etnr;ol por In ADlt: 

Numeroso~ estudios epidemi~lógicos presentan evidencins de:.11ue el consumo crónico 

de etanol y los ciA1ir~os son fnctores de riesgo para In npnriciim. de ¡,:,íncer bucal (Tina 

Koivisto, 1999) y se ha postulado la posibilidad de 11ue los 111e'ti1bolitos derivados de 111 

oxidación del etanol como . el mecanismo de 11cció_n del .etnnol para el desarrollo del 

cáncer bucal (Hosch Fx y col. 19118), pero lrnstn h1 .'feclrn no se. han 1>r.esent11ndo 

evidencias tcrntinnlcs de esta postulncii>n. 

En Es1>nñn: IncÜu, Chinu, ln~lutcrru ·y ul norlc- ()~_ lt_111iÜ, sC cncuCi1trn 111-uchn C~id_cncin 

aceren de c:ínccr bucal 1>or el consu1~10 c'róni_~~-~,~1~·'C~tll11~1;-siu _ e~-.~.ar'g-~~: _c:s iil~:~~í-hlc 
<111c en i\·léXico cnsi no se cncucntrn c,·idc1~-~i-~s'~'di~<'1';;~.C~l-¡Ji~~-~ió1('~-- ~~~~1~···¡.·¿"-~-áncCr 
hucnl por el consurno cr•í.nico dé.-Ctanol ~;~"q--~~:_-r\1é~~-¡~-~:~~~:·c:,;c·Ílcntl-1i cr{ ~.- 6lo l~1~nr n 

nivel mundiul de ulcohollsmo INS c1i1sÍl;íit~ ~i.~ill'~i~í ~e In s'ii.;1,1·1999). 

Es importante destacar l:i im~ll~·iu;,~·Í;¡··i¡{,J''~~ · 1.;"~<111. i1ÍÍ. EU' 111 ·en el problema del 

nlcohollsn10. así corno tn~ltbién ~{c~\·,·1~,,~-~~[ ;·,. ·\;_-._\ ,.;,:_-,:t: ·::· 

En los USA se dcstiílli':cerc;¡"~lcl 'i_ó<v.(d~I :p;:cs1ipuesto anual de snlud nneionnl 

pum In atención ¡¡,;' 1'ns ~Í1f~·r;Í1~d~d~s '~citsion~dns por el 11lcoholis1110; esto 

contrnsta c~~t-: el ·0.51!1.1 ,_d~· ;~s~;c-,-P_r~s1~l;_~1cst(/-C:íu~ se dcdicn a atender los 
.-: "· _/·. 

problcnlas de· c1l11ccr. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El ulcoholismo 'es un problei1111 ,,de s,11l~d en, nuestro p11ís y en el mundo entero. 

cuusunte de gran c11ntid11d de problemas i~iédicos y no médicos. Dentro de los 
' ' 

problemas de silltÍ<i, se hu 1>ncsto gr11n' 11tenclón 11 lus 11ller11clones hepáticas, nerviosas, 

digestivas. ele., ·pero cxis_tcn ·poéOs·· . trabajos de invcstignci<Jn básicu 'sobre In 

pnrtlcitrnción de 'estu drogu ,en hi p1itoge1ilu del cáncer bucul, y los existentes son su 

muyoríu reportes de casos clínicos o de estudios epidemiológicos. A pesar de <1ue 

ulgunos mec11nlsmós de duño yu han sido referidos en la ucción del ll1~o~of,'sób,re los 

tejidos, llunrn 111 ntenclón«le qüe p.:úctlcnmcnte se desconozca si, lns acclri;ncs 'de,dkho 

tóxico son por 1:i inolécuh; ll;is1;m, ~ po~ l~s transformaciones metnbóii~;..:'quc<~~f;c en 

lus célulus. En p1irticul11;, .. ,;-,¡,;está reportado sobre In 1>nrtlcl1>ución de ht ,\í>:H,,clnsc 111 

en 111 reg11l;dó11 del p.:oc~~;,- p~riure~utivo normales de hÍ~ tejidos Sien ¡;:i.:íi~J1,;r de la 

mucosu -bllc11J. Potiri Íi~nt~; ¿, p~es~ntc estudio se diseñó puru explonir I~ P'ri.'Úcip~ción 
de In ADll cl:uie ÚI cÍt el duiio 11 In c:l\'idnd bucal <111e en 11n momento dudo puede 

.. ·. __ :__::, ---
ocnslon:tr ,;1ltcrnciones,: celÚl11rcs <1ue probablemente llevan 11 11n désarroUo de una 

nco¡llusin con10 el 'c1Ú1ccr. 

TESIS CON 
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JUSTIFICACIÓN 

Es conocido que el consumo .crónko ,de, e1u;1ol e~ 1111.ructor de riesgo lmp~rtnnte pum In 

upnrición del cimc~r bucal, Ú tri;\'~~ d~ d~~rci~1n'r iú1 ;;roccso hlll complejo, c~mo el de In 
' • ' . -~.. .. ·,, .• -- ' . . . . ' . - - ; '- .. .. . ! '" 

prolifer~cióu celulurdc In.· .;1uco~~.bué:~1;p;í; id 111111~,. el conoi:l~~i.cnló' del ll;~nejo de 

11lcohol por lns:c~lul11S de·;·~;m~1é~~¡;' bu~11í'n 'tr~\'és de l11AIJll '~i .. ~e;;1Í p~cde ser. de 

lmport11nci11:. tom~11¡1í1 ~ c'i{ cuc1{í':~.<i~~c 'p:cic11tcs cou 1it"crs.11s ··áucrn~io.rlé~~é· 1il cn\·tdnd 

huc11I, ·y p1ir endc'tlive~~(,~ gr,1~.íó~'élc''11rolifcrnción ·celular: clli1si11nci1 'nl~fhÓI ·~rt"di\'ers11s 
proporcioncs·y' de .c~tn rn11~1~'ru cn,confriír' till mec11Í1lsmo de ilnño'.dél ctmwl y por lo 

tanto proponer mi,;1ter11i1¿;,lten11re\'enth·11 .ó c~m1tl\'11 de csiu .er;fcrme1IÍ1d. 

TESIS CON 
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HIPÓTESIS 

llit>ólesis de trabajo: 

Dudo que el et11nol es uno de los f>rlnclpules factores de rles¡:opnr11 la n1rnricló11 

de cáncer bucul, In nlternclón.11ue. estu 111olécu'i:1 produce sobre .. In c11,;ld1ui bucal 
.-. '. . . ~ . ' - " . . . ' ,_ -

· est11rín dependicrido. cstrechnmente de,su mctnbolisnuí. Yu''c11íe' se sube que In 

11ctl\'idud delu,ADI~ ~lusclll es e.I prlncipul si~tcn;n de oxidación. de etanol, se 

esperurí;, 11:1e estu enzima est6prófu;1íil1i;1c11tcI;l\'olucrud:i ~ú el efecto de duilo 

del etanol sobré la 11111cos:; d~ lu~ii,;hlu~ bucal. 

llipótesis nulu: 

Que I~ alcohol dcshidro¡:cnusn clns~ 111 no eslé irl\'olucrudu en el efecto de 

dnilo del ctunol sobre In cu\'ldml hncul. 

TESIS CON 
FALLA. DE ORIGEN 
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OB.JETIVOS 

Gcncrnlcs 

1. Estudlur los efectos del etanol sobre la estructuru y la función de la mucosa 

de ... cavidad bucul en rutas wlstar, después del consumo crónico de etanol. 

2. Estudiar sí .existe una relación entre el principal sistema de oxidación del 

etunol la akohol. deshidrogenasu clase 111 con el daño a 111 mucosa de la 

eín;idad bucal, eri ratas de la ce11n wistar. 

Es1>ccíticos 

l. Deter111in11r en ratus de lu ce1rn.wist11r. suj~tos·a ~~.;sumo cr~lii~o de:·ctunol la 

:rclh'idnd específica de lii AÍJtt ~lil.~~ iú ~n iiiircst~risde:·,¡,;;¡;iis;,' de 1:i ~a\'idud 
bucal. ····.·· :.;-'· .. ;:,.,;e· ·· ··':•·.,<.: .. 

2. Estudiar. por mic~osco.~i_'.', ~.e;.'J'~.J~:fh~~·~frs~'\\.~~;fa~.,i~~~''*'Ú~.tico. (como 

padmetro. de prohferncron) i;n 1111~est r.ns d,~,;~·~~~'?()S•.'.(.~r~~' I~: c.~''.!,~i.~.}ucul de 

ratus con consurno crói1icO '<l~··-Cúi'tt01.\. ,·~·~·~:'. ''.')_;: ··.·,L>:.::,}/_:~·~!~~ (/:> ;··,:··.· 

3. Cuantificar la cantid~d ele l'~()tcÚ1a·de'. lu<'ADll~~la,sc;·ttl él~';;,¡11.;stras de 

mucosa de In ca\'ldad · ,;~~aÍ cll!. r;lta~; tfa't~d~~ :~~Ü ;~~¡¡~~·~;~: ~~6;¡ic~ ;¡e etanol, 

por técnica de \Vcstern blo.1:.: 

TESIS CON 
FALLA D'E ORIGEN 
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DISEÑO Y DURACIÓN 

El protocolo de Ji1vcsligución . se .. realizó 'eri., 1111 periodo de 7 meses, siendo el 

cronogrumu de activid~·,Ícs ·~1sidiii~nic: ' 

Durante el primer bi~ll~;tre )>¡¡'1~dii1 '(g4 ~Ía~) ~e ;~; dÍ~ el tratamiento con el CÍlllSUmo 

de etanol .. 1os i:ruposexveri~nc•l'í;,,~s;1i<Wolr.i 1;~ .. te;duríú1te esíe í'eriodo•m•e•it:ís se 

estnndurizaron las •técnic~sbfo'q~í~iú'~s}';¡{~.:·r~ÍÓi:i~Ü~~·~~ s~ ~mj1Jc11~01; durunte Ja 
in\'cstigncif)n. .:~~~~.·,; .,., <~~¡j;]· ·>: · -'c.:,.·i,:<_ . : .e,--_- 1 .. ,. ~ 

Durnntc el tercer rncs, Se ·obtu\'icr¿:~~\i,s··iiúrc-StriiS' de ·.·Ji-·1úii"C(núí~¡1~~~-~--·-~~;~:idlld tl'iicnl -a 

estudiar tanto de las rutas 111i~ f'iero1i t~atudus con lll'f<ii;,·;~fo~~ciÓ~'c;Jni~~ de cta110J 

::4,::·~:t::·.::~ .. ':" ,::·::::~~·.~,;~~~'·,~r.~;;J,:::;:;~s~:~,i;l~~:~~i~·:~tf~~~·;¡;f!~fü·t;~:lirl~'::: 
\Vcstern blot. • .. "<:? J_,0;. • •. , . ,,,: ::·.( 

Durante el cuarto mes,' se reí11izurOn Jos estudios de nllcriiscoj;h;dc)Ü/íío;.:,t¡;¡¡;ión«Je 

hcrnntoxilina-cosinn de lns 111t-1cstrns de 1i1ucOsn d~~ln ~¡,-~.·¡¡¿i'~1-·:túl·~·~:i":_t;~·~-¡~~,:~¡~~T~~,~·~ r~tns 
que fueron trutndns con el consurno crónico d~·Ctn11(;1 '·c~;,1,;;:·~·d.;··í'i1~,/~~-;~~~~~i~;J~;-;~~¡~·S.·_ 
Dur:111tc el quinto mes, se determinó In nctivid;1(1 cs1;c~ilic>~ :~·.~F:X!~ll ~J:l~c. Ú 1 t~nto 
en las ratas trntndns con ctnnol conlo lns 1~0;·~1ni~~:-c1~: lus· nliiCSti-llS ... _dC· 1iú1cOsn· de In 

cavidad hucal. 

En el sexto y sé1>tirno n1cs, se unnlizaron los rcsÚIÚtdo~,~~bt~-~id¡ls'.nsi·c·~n~ri ~·nntblén se 

discutieron Jos mismos parn Ju chÍborn~ión de J~ tcsi:ir~~rr~s1;~iidie~;tc; además se 

presentaron algunos de éstos'.rcsult;1dos e~ el Con~~cso de·::Odontofogíu, en Acupulco 

que se efectuó en el mes d,c OcÍul1re de io02, ll~í ~omo tmnliién fueron presentados cu 

el colo<1uio de invesÚgucií111. en 111. FES lzh1culu ·en el mes· de Diciembre de 2002 y 

también se espera In estructuración ¡1ur1.1 de un :irticulo en unu re\'istu urbitrudu. 

TESIS C0~1 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

Material biológico. 

Se empicaron ratas tic la cepa \Vistar (250 :!: 20 gr. tic peso), alimcntatlas con 
croquetas (Puriua Rat, St Luis MO). Y agua ali limitum, obtenidas tlel biotcrio de la 
FES lztacala, UNAM. 

18 

f : •. e\;1r-A-Ciao·acenco;:¡~~~.~Q3~;;. .. ?:;~J~:~';11\:~,!i.tA;r;:"~)iijs¡ .. , · .¿··:_.;~t~Jahm~:~.«~:~;.~~ :_ 
'. • Aerllamitla. Rescareh Organics. · 
·¡ ~ijtf~~~~ilfli•iii:ili'2tEE~~q::;f.::-n:~~j~m~F~{itffEH:t!~~1m. 

• Albúmina bovina Sigma. ! 
~¡qw•w~'<0'~~~~~71t;:~~~~;zi~.v~. 
• Bis acrilamitla Sigma. 1 
~li:.J:J.)fi~~rn'f'J;~~~~~~; 
-~ ~ i 
1;--;1ífi.f.:ir:m.i'diilíiil:~-~:::~;~~a&í&iíia:w&~Jm;~ • 

: i:atfüi~i'iiíra~1!i:?J;.~il:B:·\t~:1;-;'!tsi:'Y~'J1%;,~ffi¡-~··wmr11'JkTt\;w;WiW&~:;>J;m-w . 
·· :.¡~:;._g!]~ffii]~:;~~~~~:·~:1~~·~::.fil.~~tt:{8"1~0J$_~ESf':~i}-af7!;~9~lm:f.~B~ ; 
e • NAD --~ma. 
3 ?eftI~~L•íiioJiiO~~¡~;tW1[f~SE7!!r;M?.LTllíiiN~-¡ 
· • PBS Malllnckrodt. 
;~tazr-~ 
:. • Trizma base Si ma. 
:~:¡eyr-~""'""¡']·¡¡J~~¡gj¡~~~~~¡;m~~:iB!ill!il!~aiilliiiliiili.ll!rlm!!!1!1l!!!J!JI~lil!!ii!ll!l!Elll 
:;~"'2MMetl!!!2!ci"'ti'~"""""'I""""-~~'""""'"~~; . · •·!.~.- · erca O etaDOl·.'flF¡.~¡:t;r-:;¡~}·:r.r;.~rft"?.:1ª~}r7.f~li.t-.'EIDlllllUl.'Wl~~~~t.T."1!4lfo;i'~M~~ · 

Proccdiruicnto gcner~11. 

Se realizb un estudio longitudinal. prospccth·o,. cxpcritncntal y co1nparath·o en 

rutas macho de la cepa \\'istar obtenidas tlcl biotcrio tic la FES-lztaeala (UNAM) con 

1111 peso promedio de 250 :!: 20 gr. las cuales fueron alimentados con una dicta 

balanceada para roedores. Las ratas se tlh·ldicron en dos grupos a) al primer grupo se 

1 TESIS CON 
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le administró en formn erónlcn et11nol ni 36'V.., b) el segundo grupo fue el grupo 

control sin 111 administración de, etanol. El experimento se'' realizo por 84 días 

contínnos. Cild~ 7 días se suc~iílcarort S ratas de c11d:i gru¡)ó por de~~pitaclón previa 

anestesia con 1>entobarbH•tl,, pa~a, laobtéi1clón, de,l11s::1ilucstr:Ís de la mucosa de la 

cavíd•ul bucal; las mu'cstr:is sé dividieron 'de la signiciitc, manera':,, 

1) M uestr11sp~rC111 d·;~:rnÍlLci·ó:: ii11i:u::.~·i;3tl~A:g·,¡:,~~l:sé, 111 por ,la técnica 

2) ·~:~::;:::';;r~~·::~ttldi:.,''.;i~i •• :~i'.i~rx'.~:t;:··:•:, •• ,·.,. ,., '.,,'. '., 

3) l\luc~t~n;/ ,;;;Adi;~·¡;.c;~~;i;'i;;i1'~i'<ii~ ;~e 1~ ~ctÍ,•ida¡I e'1íziniñtica, e~pe~mea de 111 

AD1fé11;s~1ll;;:'.;;,: •'·• '',,/< '. .. ~ 
Teniendo como coni·Jj''~·~~n iií~os~os CllSOS '11 tás riltus que 

Los criterios (i~ iÍ;cÍusU;n~-~~clnslÓ¡1 y éllmlÍrneión fuer~n los siguientes: 
'. ··- .·:·:.: " ._._,' -.· ... ' . 

. · '.-- ' -.,·-~· .. :::- .:-:··<-~·~-.,:: 

Criterios de lnc;; .. i~1i;:•;C 
Rutas céj;a \Vi~';u'i-'~e ,1111 peso promedio de 250 ± 20 ¡:r. 

Ratas nui~l~o. 
l{atus sanas; , 

Criterios de cxclusi.ó1l: 

Rntns que no,-tcn~an el peso promedio. 

lfatus'qu~ ten~Í1;; ~~alqÚ,ier,enfcrmedud. 
Ratas hembi:•1s:_cp~,r IOs niveles de estrógenos). 

Criterios de clhi;i¡;~cilíni'. 
Rutas 1j~~ií1~~~•!tl tlu~~nt~ el tratamiento. 

El nu~ncj~- ~,l_~_:'J·¡~~-:'~ri~~;~-~ '"'~;-:-"d~ lus rnucstrus biol(1gicas se llevaron u cubo de acuerdo con 

los criterios, n<:>~nu1~·-y rCglas lJUC el con1ité de bioélica y scguitnicnto han dctcrnlinado 

en In FES-lztuculu. 

TESIS CO~T 
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METODOLOGÍA 

Obtención de lns células de In cnvidnd buciil _ 

La mncos11 de- 111 envidad bucnl se _obtuvieron por extirpnción en forma ya cst11blecid11 

en h111111111os modifiendn (Ewnrd Cohen 1997). Lns muestras de In mucosa bucnl 

fueron homoge11lzad11s en 'un buffor-dé- ;rris~Sncarosa-EGTA (Tris 0.01 l\I; Sacaros11 

0.255 M; EGTA Ó.3mM, co1Í ,;n ·pll - 7.4), posteriormente se obtu''º cltosol por 

centrifugnción diferencinl (Aguilnr y,cols.1996) de 111 siguiente manera: lu's múestrns 

de In mucosa bucnl después de ser,hom~genlzndns fueron centrífugndós'n -JSOO rpm a 

4ºC 1>or 15 minutos y se recuperó el ~obren11~11rite el cual se ~·u el ve' u ceutri,fugnr 11 

7500 rpm 11 4ºC por 15 mlnut_os_'y por_ i11tilno, n_uevnmente el sohrelrndnnié'se le -realizó 

ultr11centrifug11clí11i a 45,ÓOO, rÍ>;¡¡ p~r 60'minutos y_ de.este seohti;,:o ;,1 sobrcÍ~ndunte 

<111e fue el citosol; Del citosÜI ~.htenido s~~tllizo 1>11ra IÍ1'déter1Í1i1111éió1icfo ht ucth'idad 

especílicn de _111 ADII_,sc!l(1n<io'._r.;¡;ort11dÍi'.po;::' R~ine.- ·;: cl1is. 199Í; La ·.;nnlidnd de 

1>roteín11 sc.'cirniiilli~<Í ~ .. ;cl·u~ _inucstrns _Útllizundo :~11>(1Íni;;i, d~"s.ier~ -bÓ\'hto como 

estí111t1ar 1rnr .. 1i1 técnié11 de:~~'\;ry:1;5~)';- e,~: ··~ · . <-. 
·;._, 

:,·. 

11) Ln aclividnd ¡¡;, •In -, ADI 1 . f11e _ d~te~l>~i¡¡·;,(J.Í ,_cs1>ectrofotométrlc:uncntc, en In 

frncciÓn·:.cÚOs,oÜc:!, (1~tc-~n~frl~1.dn~_~o-i\l-~~; l~·.~{-: 'i·1~·~'r~nu.~nt1~ en In nbsorhancia n J-io 
nm, en un cspectrofotometro Milton Roy_IOOI 1>lus. La ncth•idnd de oxid11ció11 

de alcohol se mldlíl en buffer c¡ue cont~n\~-_0.-1-M gllchrn/N110ll, con un pH 4), 

con 3 M de etanol 1rnro y 2.4 ml\1 N_An•_ (Roine y cols. 1992). Ln acll\•idnd es 

reportada en n:momolns por minuto por miligr:uno de proteína. 

h) La ncth·ldad de In ADll se determinó espectrofotometricnmente en 111 fracclún 

citosolicn 11 340 111\1, en un espectrofotómctro Milton Roy spectronic 1001 plus. 

La ncth·ldnd de oxid11clí111 de et:mol de la enzim:t se medio_ en un buffer de 

glicina (0.1 1\1/NaOll, pll 9.6), con 2.4 mM de NAD+ y la· réaccli111 'se hii;,ió con 

ct:111ul (10 mM) (Ruine y cols - 1992).- Ln acti\'id:ul · se rc-11Órtó en 

nnnornolcs/111in/1ng proteína 

TESIS CQ~T 
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l>etermlnuciún de In P".esencln de la ADll cluse 111 por \Vestern blot. 

Unu ve7. obtenidas las muestras de In mucosa de la cavidad bucul fueron luvndas dos 

veces con PHS frío (pll7.4) éon centrifugaciones a 360 revoluciones por minuto (r¡1111) 
- - . . ·- -~ . - ' .. 

por 10 minutos.'L:is' muestras• fueron lisndus cou un buffer de lisis que contenga (Tris

llCL 100 ;lun~Í:Í~/~.: KCL 5 · mmolus/L, Sl>S l 'Y.., NP-40 0:5•Ít.,, ~ h~hibidorcs de 

protensus,• RNÁs'll )!'[;NAsn, pi I ll). l~:Í · nlczclu se Incubo ~~r · 1 On1iní1tos en hielo y se 

cent~ffugn •· ,; .. ¿~~ •1it~~:¡ 'por. 1 o 'minlÍtos. Se' r~c~p~r~. ~t~;;,h~c1rntl~11Ítc el cuul es 

consi<leriitÍo co~;.~_¡;';cx~~·Í,cto ~rucÍo ¡I~ protcíÍt;IS. Las muésiras (2,0' ¡1g) del extracto 

crudo l1c í>~~·tcíí1'íi s~·;; ~o¡Ílétiiíus a unu electroforesis ,;.;~tic111 cí1 i.:éi.;s ~fo :'.cr11111111ll11 n 

11% y ni 10%,'te ,¡~;lerdo u Í:i técnica dcscritÍi pór 2,;,;;,~;¡;,•g); ~iils í9~6; Aquí lns 
'. ' ' .- .. - .•.-,._ .·; .·.;· -·-- ' 

muestrits f1icroil so1Í1ctidus a unu electroforésls Ílc polincril;utlidn clJ;,j SDS nll Ci'Y., \•In - ' - -· . - - ' ~ - . _, . ~ . . 
corrÍdu -~¡; i11cvi1rú a cubo por 2 horas a IOO volts .• L~s 'geles- _rest11Íni1tes .• r;ié~on 
prep11ri1d~~ puru inmunoblot. El lumunoblot se llevo" ,¡· ¡,¡,-b'll '?~íi :1;~",;iedi~ d~ 
transfcr~nciu (Trls-mctunol-gliclnu; 50/25/12. p/p) . en .. c.\111~:~ ;\1c ·,¡',.:J,;~¡:~;~,¡·~¡.,, 
11tiliz11ndi1 .111énibrm111s de nitrocelulosa como 1Í111triz recepÍoru.j:;~:rr;n~fe;ci;d;; fue 

rc111iz111ln todu lu nocheu63 ''olts. Lu niembrana dc,11it-~occÍulo's~- r~C'1íivadll'l1ósveces 
con PBS y hloquc.:ídu. por 2 horas u tciliper;;turn ~1nbl~ntl! co1'í mm ~ó'i·uciÓri'tie, l'HS 

11ue contcng:r 5;Y., de 1échc en poln1 dcscrenllid:Í y o.síy., 1fo tweén-:Zo: Al' té~;ni;;,;'dcl 
blo1111eo,, ló~· ,;ntic1i~r1;¡,~ policlÍiÍúíles (ÓiemicoÍi) 11 una conccntr11ció1; l :HiiJOO 

dirigidos ~;1\:~;¡¡~;i ;íe h;'j,~ot~í;."~ ~~1ie"cí1l~~ (unti-ADll cln~e 111), fuerÓn ;,Ímzad~s y 

postcriurnlCí1lC :>Jli1rH.'.~Sii·,,~'.éJCiCcCi(u1 ·~o·n · ni1ti~ucrpos sccundn~ios · ·c~~·~j'u~udos:·:'.·CC:u1 
fosf11t11s11.nl.c1IU1~~; (Íli~;~~,'-~,;;;~cr¿ill1 BCIP/NBT COi\IBO GIBCOBl~L). L11.c111iÍid11d 

de proteína r~'e· dcÍc~i~;;,;íida'é1; cÜdu ;nuestra de acuerdo 11 In técnic11y11 descrita por 
• , •• •' .. ' ', •• "-:;',.~ :· •• ' • <. • 

Lowry y cll1s:'195f;'íltm7.n'nchi nlhí1Ítilnn bovina como estúndnr. 

i\ 1 icroscopiJ de r ;,;,.· 
Muestrns ,d,é1~\1ill~~s:i ,de· In ~i.~·idnd bucnl de cndn grupo fue utiliz:11l11 pum 

111lcroscopí11:~~6iiz.'_(;;¡,¡J,;~i~esfr? f~e lijada en formnldchído (10% en soluciírn 

isotíillica), ii1cru!fflld~1s:'c;(ccrll~' !1{ñidns con he11111Íoxllin11-cosin11. Los criterios 1mr11 el 

1111í11isls de IÍts anÓr,i'i1nlid1Ídcs' 1í1Ór.fológic11s son los re110rtados por Nicmeln 1995 y 

Mornlcs-Gonzúlez y cols. 1999. El hÍdlce mitótlco fue cvuhrndo en microscopio Í>ptico 

(Olympus, Cll-30). y se reporto según el número de célul:rs en mitosis, ncnntosis 
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(1>erdld11 de adhesión Intracelular, 11ue produce la sepuración de lus células cpiteliules 

y 1111mentundo el. núlncro .de célui.us con unormulidad), lnnamución crónica (es la 

presenciu de· linfodtos);· ulceración( es la transicii1n de la c1uerutohlalina y una 

hemorr11gl:1), hlj1en¡ueratosis( e~ el auínento de <1ueratina), c1ueratohialina · ( es la 

trirnsi~lón de. ~;;t~e el.epÍtcllo y1.1\¡ueratl;1a), ,;n· IO campos ópu'cns con un objetivo de 

45Xy GSX. ~Í j,i~1í~/1l~1tÓtico se lrrdÍ~~ c.;in¡;~igue: + ·1-3. c~h;lus en mitosis; ++ 4-7 

rnitosis; ·~~----~,;:'.-S.,dri) -:~·~:Ú-osiS~-ll.sí ht'rnb-ién se. r~P-ortu·· ~cucCión lnnurnntoria cónicu,+ 

1-4 inicio de innaní11ciól1 leve,++ 5-8 h;na;nÍtéión .'c~ónlca modcrmia,' +H- 6-IO 

innu1nudi111 Crc>ni.Cu ~~v~ru, ccú1 r~~11Cct·~ ~ 1U:¡~.'~un~~-~is s·c rc111~-cs_c-1lt~~ así, + 1-2 recién 

fo~·n1aCii'tn _de ucu_ntos_iS, .!+· 3~5 u-~~~IÚ~_~i~_:'. n1~d;~~;~d--:~~-;:.~:--~.6~-:-~>¡•c.~1-lito~is sc,·cru, In 

hlperqueratosls se reporto us: + 1-3 ~c'cic~te f¡;~¡,)~clbn ~.e la 11:11ierquerntosis, ++ 4-6 

11v111ices de h1 hiperqlleratosis: niÓÍlcrÍtda'!··+++ 7-9 'í;lp~~q~1er111;1~is· severa, y con la 
, ,, .• ·,.. . ·" "·b···.. •.. ·-

c¡uerulohlalinn se clléontró esto:·.+. 1:2 ''recierÍic for1iliicfcíÍt de c¡uératohlalina, ++ 3-5 
'· ·- .. ··'. )"• ···"· - ..... ,·- .. - .. ·- -

leve formación· de c1ueratohh11inu, +++:.6~8 ''luérat,olÍi11linu ··severa, + 1-2 reciente 

formación (le 111 úlcerií,++ 3~~ IC~¿ f~;n;~ciin <le' ÜÍc~~u; +++: 6-8 ;,lceración severa. 
·, :. ':'-,-·: -.-~.·~~:')~ --:~: ,- ;. ·":}_ .-_ .. -- ··::~·:~ .. -~~:_,:· ~ -

"~:> . ~ ~~~-~/~º,º~>:_;· -
Cantidad de. 1nucstri1S" " ·» .. ~·-~ ~---

El protocolo de iii\·~~'iign.éic~n ~Óntó c~n' npro.xln;ad:Ímentc 150 rufos. 

Los d111os fueron :uÍ:Íli;.;1,¡~·s Ííor .;1 progrn·m~ Exci.ii p1ir:i J\liérosoft (versión 5.0), y se 

culculú 111 nieÍlia f ÚÍ'des\•irii:iiín cisti.11daÍ- en 'cudu gr111>0 ci~: rai;1s; La comparación 
'. - ·---

entre los gr11¡>os_.de .. r11t11s: trntndns eón etnnol. contra. los ·no ·alcoholizados fucr·on 

llcv11dos 11 cuhir 11sun.do 111.prueba.de t de student parU.muestras 11:;re11d11s. Todos los 

\'Ulnrcs son c'~J>r~Snd~>S corno 1>ro.111cdio nu'i-~ ;t·~~!IO~ error ~s·;·1~ndi1r, tornunélo en cucntu 

unu *p < 0.001 como est11dístÍc11111ente significutl\'o. •.-

Aspectos de hiosegurid:Íd. 

El presente prOtOC~Jo d-~· in~·cstigaciÓn_ se ~enÜ~ó cÍc···ncucrdo con los criterios. normas. . . 
y rcgl11s c111e el comité ile bioética ); sc~ulmlento hu determirrndó en 111 F'ES-lztacnl11. 
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Ex1>ecl111ivas 

Con este estudio probublcrncntc se cncucnt~e uno de los 111ccanis1110~ de acción del 

etunol lllle 11fecl11 11 la IUllCOSa de la CllVÍdnd. bucal, l(Ue eslén· Ínvolucr:indo 111 SÍSlemll 

de la enzimn alcohol deshldrogen11s11 cl11se 111; 1111e .. su: desregulución ocnsione 

altcrncilJn de In norn1nlid3d d~ cst.ri .111ucosu Y .. ocn'Si·~~~c a l.n ·-~~ii~·-~·n··p~~c~so ~nulig1~0, 
co1110 el c1ínccr hucnl. 

l\1aterinles. 

Hlolerio de In FES lzt11c11la 

L11horaforlo d~· Hio'qúímicn Médica, 11 curgo del Dr •• José Anlonlo l\1ornles, en 

111 FES l.zt11culii; UNAM. 

Recursos nnuncicros~ 

Donnlivos de los proyeelos 11 c11rgo del Dr. José Anlonio l\lornles Gonzúle:r~ en 

In FES-lzt11c11la (UNAl\I). 

l 
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RESULTADOS 

Los result11dos obtenidos en este protocolo ·de inveslignción con respecto 11 In 

determin11ció11,·de la ncth•idad cnzintátlc11. de. la crizima 'A1>11·c1asc 111, proteína tot11I 

de la ADll clase 111 y microsco1>in dll'r,;.nte'i· u1;¡1>c1"fodo de· 12 semunns de 

adrninistrució~~ _: .. crÓ11i~n . de ctnnol, _::·~~~ :i. ,loS. ;;~·c·;-~;~.:~~·-·~:'~C,~ . .?~;.~~~-~~f-rur~n los siguientes 
. , - . ' . • " .- .·.·- . ' . .c... -~-- ·-·.. . • 

resnlt11dos: Eri la T11bl11 111 se muestr111i l~s rcs.ultÍi.(to's' Í1i,itoli>.1ticos de microscopio de 

luz. Con respe~to n las rencciones ,;;11~1l1~toi·liis'¡~~¡~ser(•a.c11111bios significativos en 

las rntns con el .trnta1nicnto cl-ónico':d~--Ct:i.11~1 :1'-(¡Jáí-úr· 'de ln-.4- a· In 12 sc1nann. n 

difcrcncin dé Ju~ rntas.-'<1ur.-110 se .-.~_s·. ¡¡·¡~·:_ (~;~-i-~;-~:~~~-~~i~(-~~~ ct.nnol, no se cncucntrun 

modi11c11ciones morfotogí11s en ningiii111 dc).1;s.'scinui111s. De l1tu11I manera se obserw 

que en 111. 11c11ntosis se Í>resentl1'cambÍ(ts.1Jni~~·¡;Íi~:o,11 partir de In semnnn 9, sin 

crnbnrgo cuando obscr\'nnü)s ¡~-- rcJiC·ri'~·r¡t·~ión ·S~lo_ c~··1~1nnifcSl-ndo en In scrnnnu 5 con 

el ¡trupo de tr11tamienl<Í de ~fnnol, Ú,,· ..;i11~1;r¡:o, en. el otro gnÍ1>~ no existen 

111oditic11ciones, esto se. pued~ obs~~,;Íir cn 111 tnblnUI y IV, sin e'111b11rgo éon rcs'pecto 11 

las 111hl11s v y Vt se puedcn'rencjÍir.~1iml1ios 111orfohígi~1ís inip:irtÜí1t~s'cn c1~~Í1to a h• 
,. . . ' ,· - , ~-··". ·" - ·' - - ,_ . 

lihrnsis <1ue se' hncc n~:i\S noto.rh1 ª_: 1>nrúr ·de· Út ·sc~-~u~~u~ · ~·-_1úi_Sh1.'.-"):~~--~~?·¡~~-~'¡¡_-·:·,1:::· Co·n 

respecto 11 111 hiperqucratosis uo existen c11111biiis signilic11ti~;.os,\in: ernb:ar~~ e~ist~ unn 

tcndencin 11 anmcntnr h:;st11 ta semana 12, en. l:Í; ~,;;~s ,;i,; :,i~,;·;¡¡;;~lciil~~~~Ó~t·i~o· de 

etanol no existieron cnmhios siitrÍificnlivos, como se' 1;11cdc 11i~st~a'.-·c~·'j~'íril)ill VI. 

Estos resultados so~1 nuls ~\'id entes c-n In i;i~n~cn '1, -d~rlÜ~:·~~:: i1·;·~:~~:t_}4·~~:~,:1.~·"~-:~\~~~sú·. sin 

trntnnlicnto cr,inko ·.~e-·. ~tnnol'J sfn ernburgo-~c.ri: .. _.·l_n_ '.'.~:~.~~-íl_gcrl>_2{~.~-: _:ó·b_~:~,r,~:~t_[i ::·C,úl_~bi~s 
cclulurcs en Ju scnulrln ,4. de. trnturnicntl>:. cró~lic;,<-~'C·~:~;,~~;~~ ·~:~-~~-~:_d'~~~~;d~~-~~"- -~·.~··c~.-~~trn 
inflarnación +, inicio de_ ilcan-tosis~· y el. inici¡~::·d~>:•i~l~_~it.f~:~-11·~.-í~~"irl_ii;·T~·~;~.\-r~~~p·~~~l·~·:·_u_ la 

irna~cn 3 con 6 :scrnunn~ d~ trutnrnicr:to .'~rÓ1~i·c,c(~ic·.·~~·ti;;{~'r'~"~·.~,~~;~-bi:~;¡;~:~~:~::.~b~'c;.~;u ui1 

evidente llUmento ele nc:mtosis así CÚlllO lnnÍbfén~í· infci~ ~ch1.hf1;erq1Je~~i~~fs y IU 

in llarnncilin ++ ._.",1U~ ·.~e ·:cllcucntÍ"a ¡>1:~~~:1~~~/~'Er~:(í~~::~~¡~~;·;~~~~~··/~·::··~i,·:~~·~~";(i~·n;~:.~·,~·: __ 8 ,: de 

trntnrnicnto'J cS_~--:·i1~á·~·, ... ri·;.·idCntc,_· 1~·-.·:~~~·n¡~~f'k~ :.'i~si:~~~i¡~:~~~~~~~j~¡¿~;:~_·_i~.;·_'.:¡·~-~-:~~1u~iÓI~ y el 
aurncnto de q~.~~í-;l_~OSis_.:·,E_n_"ln iñ_~t~gc~~- s. Q1~c· ~S ·a_.,~-n~s~n1~11.1a.·JO _se pílc_dc ohscr\'ur un 

nrayor nurnc·r.110 · ,)·~ i'i.-n:.111~-i~ci(i.Ít ):·:·lié· ilC:u:(Í~siS~: ,·¡1~iltli6í~_ sc,.'011scr\'U In cjucrutinu. Lu 
irnu~cn 6 con ·sérnanus JO de ti-aturnicnto crónico de ctunol se n1>rcciu lu intlumución 

en una torna nrús ccrcann. \' la tmna de In itnagcn 7 en la scrnnna 12 de trntamiento 
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crónico de etanol se observa desde otro punto de vista la acantosis avanzada, la gran 

acumnlación de inllamación y la ulceración. Asi como también en las imágenes 8 y 9 

se puede observar consid~rablemente la inllamación, sin embargo, la imagen 8 es la 

semana 10 y la imagen 9 esa .la's, 1·2.·semanas en donde se ve más la inllamación. En la 

imagen 1 O corresponde al tratmitiento crónico de etanol, se identifica la zona donde ya 

esta la úlcera y la zona donde el tejido esta aparentemente sano. 

Tabla 111: Estudio ndcroscópico en ratas con tratamiento crónico de etanol por 

SCllUlllUS. 

~·:scñiUññS '.élC'iriifiúñicOlO:·~ ~ RC"iiCéió'ñinnamñlóiiá: j :! ; ·: ~··.~TACilr1tOSis'·. .~_ :~.··~::.,S.::~ RCgC"ñeñic'ióíi"'. .:U'F~I 
+ t + +I 

3 

, 4' ···.C . 

5 

6 

7 

8 

9 

to 

11 

12 

++ 

+++ 

+++ 

+++ 
'< :¡+¡;:: << 

+++ 

++++ 

++ 
4:: .. 

+++ 
,+-i+, 

+++ 

"+++ 
+++ 

'+t+ 

++++ 
#++' 

+ 

+ 
1.'. '''++' 
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Tabla V: Estudio microscópico en ratas con tratamiento crónico de etanol. 

2 

3 

4 

s 
6 

7 

8 

9 

10 

11:· 

12 

'··"''·''(,?:: ·.·~··',,""\"~'..• .... , .. , .. • ·,.·• ~' • ••,,•• ,. -!'•·•··•"'· .»•""•"·' º••'J.•'.•·c"•""-' • '"" 0 •,t··~'·" • 

:.· .. '' :'·:·;: ,;. 

Scmnnns de 
tratamiento 

Qucrntohlnllnn 

+. 

+ 

+ 
++ 

+++ 

i1ir;· 

++++ 

e·: .. :.·. 

Flbrosls 

+ 
'+. 

++ 

++ 
++ 

++ 
++ 

+++ 
+++ 

+++ 
+++ 

lllpcrqucrntosls 

.+ 
++ 

'+++,., .. 
+++ 

-~-~·~:·· 

+++ 
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Tabla VI: Estudio microscópico en ratas sin tratamiento de etanol 

1 

2 

3 

" 5 

6 

:7 

8 

9 

10 

11 

12 

Semanas de Qurralohlallna Flb""'b lllperqueralools 
tralamlento 

.-

'··· 

lma~rn l. l\turstras control dr mucosa de la ca1ddad hucal, mucosa sana (Orcha blanca), 
Músculo (0rl'ha azul), con un aumrnto dr 45X. 
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lnwgt•n 2. l\lt1t'!lfnt!f dt• mocoeu1 1.·t111 tratamiento criJDko dt• t•tam• a la 4 st.•n111na, 
PttM>ntando lnftan1adón ++ (Rt•t·ha roM1), lnldo de ukt•nu.·lún (On•ha azul), lnldo de qut•ratohlallna 

(..-.echa ''t•rdt•) ut·antO!iiis (flt•t·ha roja), 1.·011 w1 aumt•nto dt• 45X. 

6 srmanas. En dondr !ir muutr•, 1• inftamación ++ (flrcha rou), qurratohialina (Hrcha ''rrdr), 

llipcrqurratosis (Rrcha blanca), múKulo con inftamaclón (ftrcha azul) y acantosis (flrcha roja). 

Con un aumrnto dr 45X. 
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lm•2rn 4. l\luHtra dr I• mu('M• dr la cavidad hural, rn un tratamirnto crónico dr etanol 

A la 8 semana. oh!ilrn-iindmr acanto!llis (Rrcha rojo), inOamaC'ión (flrcha ro!lla), qurralo!lli~Rrcha vrrdr), 

Qucratohialina (Rerh• café) y músculo (Rrcha azul), con un aumrnto de 4SX. 

lma~cn 5. l\lucstra dr mucou de la cavidad bucal con tratamirnto crónlro de etanol 

A la JO semana en donde H oMrn·a inOamación+++ (Rrcha rosa), acantosis (Occha roja), 

Qucratohialina (Rrcha cafE), hiperqurratina (Rrcha amarillo) y músrulo (Rrcha azul). 

Con un aumrnto dr 45X. 
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lmM~rn 6. l\tuestrM de- mucoY buc•I en un tr11t•micnlo crónico de etanol 

A la JO semana en dondr se muc:dra. innamación +++(Hecha rou) y múKulo 

(nccha azul) con un aun1rnlo dr 45X. 

lmjgrnH 7. ~lurstra de mucou hueal en un tratamiento crónico dr rtanol 

12 Hmanas en donde se ob!lrn·a inRamación ++++ (nrcha \'crdc). múKulo (Rrcha azul obKuro) 

Queratina (flecha azul claro) y acanl05i!I +++(flecha roja). con un aumento de 6SX. 
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lmagrn 8. l\lurslras dr mucosa hucMI con lrat•mirnto cr(mlco de rtanol 12 semanas 

En donde sr obsrn-a, innamación +++ (Rrcha rosa). hrmorra~ia+++ (Rrcha nt'gro) y úlcera+++ 

(flrcha azul) con un aumento dr 65X. 

lmaf?t'n 9. l\luntra di." mlk·osa dl' la <'anidad buC'lll a lal'll2 semana en dmde w olneorva 

Inflamación ++++ (Orcha rosa) y hrmorragia +++ (Ruha nrgra). con un aumento dr 65X. 
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l11111~en 10. l\.t~tra de 1111 mucos11 de la cavidad bucal con tratamiento crl.nko 

Dr rt•nol dr 12 srman•s, rn donde !'Ir ohsrn·a mucosa normal (flecha blanca). 

Inflamación+ (flecha rosa) y úlcera (OC'cha a:t.ul), con un aumento dC' 6SX. 

Actividad enzimática de ADll clase 111. 

En la Figura 1, se observa que en la 1 y 2 semana se mantuvo la actividad en 10 

nmol/min/mg pero en la 3 semana tendió a aumentar a 20 nmol/min/mg y fue 

progresivo ya que de la 4 a la 10 semana existió un incremento considerable de 50 

nmol/min/mg, sin embargo se mantuvo estable hasta la 12 semana con 55 

nmol/min/mg como se muestra en la Figura. l. Sin embargo, de la 1 a la 3 semana se 

encontró en 10 nmol/min/mg y a partir de la 4 a la 12 semana se mantuvo estable en 

un promedio de 20 y 25 nmol/min/mg con las n1tas sin tratamiento de etanol como lo 

representa la Figura 2. Estos datos se pueden ejemplincar de una mejor manera en la 

Figura 3. En donde alcanza su punto pico a la 11 semana con 55 nmol/min/mg con el 

tratamiento crónico de etanol, a diferencia de las ratas sin tratamiento alcanzo su 

punto pico en la 4 semana con 20nmoles/min/mg. De la figura 1 a la 3 se puede 

observar como fue el incremento de actividad enzimática durante un tratamiento 

crónico de etanol. 
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So manas do tratamlonto cónico de etanol. 

Flgurn l. Aclh·lc.hul de In cnzlnm nlcohol DeshhJrogcnnsa clase 111, con un tralnrnlcnto crónico 
l>c etanol, c.•n donde cndn hnrrn slgnlncn Ja ncth·idnd de In Al>ll clase 111 (del dín 7 hnsta el din 84) 
durante un lrntumlenlo crónico de ctnnol. Todos los valores son cxprcsmlos como promedio mñs 

menos error cstñndnr, tomando cu Clll'nta una* 1> < 0.001, como l'stnc..lísllcnmcntc slJ,tnlncnth·o, con 
respecto ni J.!rnpo conlrol. 
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Semanas de tratamiento cónico de etanol. 

Figura 2.Acth·h.Jnd csf1cclflcn dL• In enzima alcohol deshll.lrogcnnsn clase 111 en cada 
una de las bnrrus son consccutl\'os los días. sin tratamiento crónko de etanol. Todos 

los \'Rlorcs son cx11rcsados como promedio rm\s menos error estándar, tomando en cuenta 
unn *11 < 0.001 como cstndlstlcnmcntc slgnlflcnth·o. 
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Olas de tratamiento crónico con y sin etanol 

~~ 
Figurn 3. Acth·ldud e.le ADll clase 111 durante un tratamiento crónico de clnnol (lmrrn obscura). 

en compnrnclón con hu 11uc no se les administro ctnnol (bnrru hlnncn). Todos los \'nlorcs son 
cl:prcsndos como promedio más numos error cstñndnr, tomando en cuenta una * p < 0.001 

como cstndfstlcnml'lllC slAnlflcntl\'o. Con respecto ni grupo control. 

Cantidad de proteína de ADll clase 111 por \Vestern blot 

34 

Gralicn 4. Con respecto n los resultados obtenidos 1rnr In técnica de \Vestern blot de In 

enzima ADll clase 111 se encontró un incremento en las proteínas con tendencia a 

aumentar, presentando un pnnto pico en la 8 semana y estos ni\'eles fueron 

decreciendo hasta concluir las 12 sem:urns del tratamiento de administración crónico 

del etanol. Es decir existe una relación entre ADll clase 111 y la proteína total de ADll 

clase 111 en los modelos experimentales en el tratamiento crónico de etanol, sin 

embargo no sucede ese incrc111cnto en las 1nis1nas scrnanas de la cantidad de proteína 

de ADll clase 111 y de acli\'idad de ADll clase 111 en las muestras. Aquí se muestra en 

la gralica 4 y también en la fotografía 1. En donde se muestra el grudo de Intensidad 

de la proteína por \Vestern blot. 
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A 

Semanas de tratamiento cr6nlco de etanol por Western blot 
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Semanas de tratamiento crónico de etanol. 

FIJ..tura 1: Análisis e.le \\'cstcrn hlot de In Al>JI clnse 111 cn ratas con tratamiento cónico de etanol (de In 
barra 2 a In barra 9) y sin lratnmlcnlO crónico de etanol (solo la barra 1 ), este lrntamlento crónico de 

clanof ruc durante 84 '.Has (12 semanas). En cl 11nncl A, nnállsls rcprcscntath·o por \\'cstcrn blot en Ja 
protcfnn Al>ll chnc 111 ~·en el Jlanel U es la cuantlncaclón reprcscntath·a por nnáillsls 

dcslntomctrlco.Utlllzmulo In prueba de t tic studcnt.cn tlonde todos los ,·nlores son expresados como 
11romedlo mfls menos error estándar. lomando en cuenta unn *p < 0.001 como estndístlcamenlc 

signlOcath·o. Lns ArnOcns fueron annllzntfns con el programa Alphn lmager de l\1ultllmage l...lghl 
Cnhlnet. 
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Semanas de tratamiento crónico de etanol. 

Fl~urn 2: AnAllsts de \\'cslern hlot de la Al>ll clase 111 en ratas con tratamiento cónico de etanol (de la 
barra 2 n In barra 5) y sin tratamiento crónico de etanol (solo la barra 1 ). este tratamiento crónico de 

ctnnol fue durante 84 dfns (12 scmmrns). •:n el panel C. nnállsls rc1•n•scntnth·o por \\'cstcrn hlot en la 
prolcina Al>ll clase 111 y en el panel Des Ja cuantlncación rc11rcscntath·a por nuállsts 

dcslntomctrlco.Utlllzando la prueba de t de studcnt.cn llondc todos los \'alorcs son expresados como 
J>romedlo más menos error estándar, tomando en cucntn una *p < 0.001 como cstndlsllcnnumtc 

slgnlncnth·o. Las grnncns fueron annllzadns con «..•l progrnma Alpha hnagcr de :\lultllmagc Ught 
Cnhlnct. 
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DISCUSIÓN 

Se tienen e\'ldenclus <1uc el 11lcohol dnñii 111 organismo en general, y esr>echtlmcnte 111 

hígado (l\1ornles-Gonzñlcz y cols; 1999), por. ser este el órgano <1uc met11boliza en su 

mayor parte el nlcohol, · ~erl1·-~(p~Í1ltÍ!r•,:punto donde iniclu el recorrido para 

metabolizitr el alcohol .es e;Í la ;~[1\'idií'1Í ·,¡¡;'c~I, O!S.te. recorrido transcurre en un periodo 

de 2 a 3 segundos en donde :s'~{1'~n~i~-~~;i~cn'cias 11ue cstn moléculu, 1>robublementc sea 

el causante de riC.sgo, ~d~.'~-:~~:~~-!·1~~·1~'~,~I· >1~·l1c~·-,·, cu un trntu111icnto crónico corUu lo 
... ,,,, . ··-. 

mencionan los estudios ·11.;· C. ·:Í;''Ke·;:-~;~;111~ y cols 1999. Al mrnllzar lns muestras del .. - - . ,,~- . . - -

tratmniento crónico. del nlc'ohol; én _cstn in\'estignclón, se encuentrn que 111 nctl\'ldnd, In 

cantidud de In ADIÍ clase 1ii: :1illUiJ¿¡I de ADll cluse 111 en proteínu totul por ~\'estern 
hlot, así tnmbién como -¡·¿s.~élul~~· d~ este tejido se encuentra unu alteración como lo 

muestra en estudios pr~\'los_(.Í'a:ol, B.~ffetta y cols-. 1998), menclonnndo. que tocios. los 

tejidos son afectados por el ctm10l •. Sin embargo los m:is afectados por orden de. daño 

son hígmlo, li1ringe, estómago y n11icllsa bucal. Cu:indo se :rnnllz11 la c1ilitidl1d1Íc.ADll 

clase 111 presente en lasmuestr:;s d~ 1/nrncos:; de In cn~idnd bucal ;·or t.;c~lca de 

\Vcstcrn blot se encuentra un. incr~111énto de esta cnntid~u(l_,_dÍ:!_,~;\.l)-11'.~:~¡,:.~-f~~~-~·1c 
.- . ·'· "'. .. _ -

transcurren el tiempo, de 1-2 senuurn -no existen ni.uchos'can.1blos.}oi(;:-C:s1{ccto'•1.1as 

muestras control, sin embargo, en la 3-7 scrt~;11ill iÍ~- c~~~1.icl;j,'.~t~~~t'.i'.~~,'~i1~1;~,'ltra 
~•un1cntnndo, hnstu ulcanz_t~r s~ pu1~t~· .~>i_~~· .1~ _.la :_H. -~~;~~1un~1 -~:- p-~~~t~~f~?1:1~-~~-~~~ ,t~.~1.ic~H~o 
unu fase cstucionuriu en lns últinrns' scnim;ns hnstn con~l~i~ el tr~t;i:;;lj~,(~·crói{ie~ de 

clnnol, esto es con1par1~blc ~-º" _l,us i-~~vcs-iig~~i-~:~~~i ci~-~- ~-cnli~-~~~-;-i'S~fl;.;();;¡¡;·¡~- ~;i:-:~:998. 
. - ., .. ;. •' . . .. -.,. ,·-·.·· ·'• - -· 

En lu Tul>ln 1 se muestran los resultndoÍi 11'istológicos en nÍiCr~scoplo<!c luz, los éuales 

nos dcmucstrn <lutos importantes con . rcspc~to ·• n lns. reacci~n~s· .. iÍtO~niniorias. Se 
ohsem111 cumbias slgnificntiv~s en tas ;,;tus con el ·~~t:unle~Í~ cróni~o de ct;;nol a 

partir de Ju 4 hasta 1:; ·semana 12. ·A dife.rencln de,·, .. ~ ;;,'ti1s ·11u'e •no. se ·res- dio 

trutamiento de etn·n·~ •• en e~tas ultiimts no existieron• modificÍl,clon'es morfologías, 'de 

i~uul 111nncrn sc .. o.~~~~,:~:~,~t~_c: ~n_·Í.a .ac~ntosi~ Se 1>rcscnt:~ cnn1bio si~nificnth·o u partir 

de In 9 sc111unu, ~s_i~1 :~émh~i~go -.: C~-~ndo·· obscrvu-111os la regeneración no existen 

moditicuciones en ningurú1·<ie los dos grupos,- esto se puede obser\'ar en la tnbla 1-2. 

con respecto 11 In tabla 3 y 4 se pueden rcnejnr cumbias morfolí1gkns im1>0rt:111tcs en 
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i;uauto a In llbrosls <¡uc se hnce más notoria a partir de la 6 semana hasta la semana 

12. Con' respecto u la hiperc1uerutosis uo existen cambios signillcnÚvos, pero sin 

crnbargo''. existe· t.111a . tcndcncin a au111cni~r·· hasta 1i1~· 12 ··scn1a·nus, en _las rntns sin 
.· - . ' 

tratamiento, crónico de cti111ol no existierón cambios signillcativos, como s.e puede 

mostrar en, hl .Í~bll1 .4 .. En este, aspecio; eor~cl,uhai~s c1ue .solo existió u u mento en In 

¡~~ n~1 n.ú~~~~ ... :<·~~{!'~-~·,o.~~-s! ~:;;~~: ~~~-~-s·i;;:~ 10·';:, j¿-~·. l:~'c,~~~,-~l~~~¿'~~-:~ :~l l~-~ -:'. lu~ ~-iriron rnodificacioncs 

1no~Ío1Ó~ÍCi~·;/ il ··tú\·Cf. cé1.lÚ~/~~~1)·~~-.-,od~ -~ ¡~n~-iir- de-.~ 4 ·y 5 scnuuut. En cuanto este 
·:' ·. .. ' ' 

'punto también se 1>u~dcn' hn~cr 111úl1izar ,con, lo reportado, por Horowitz Al\I y cols 

2000,' ~¿1:i,q~1~'c1 i;atumiento que dieron ellos fue en pacientes y con un periodo más 

cortó c¡~e el 1¡;1c ~e les dio a ~uestros rúodelos experimentulcs. 

Eu los mccunismos observados del metubolismo del ulcohol, 'nlgunn~ · énzl1i1as 

semejantes como ALDll, ADll y citocromo l'-450 son ~os inductorcsdcÍ \n~t~boli;rito 
del etanol como lo muestra lsasi y cuis. 1995. Lo cual también es evid~;,Íc'~íí, es.t.íl'dio 

cou los resultados del incremento de uctividnd del ADll cluse ,¡11 li~~l~tr'~'cÍii{'ci; :'esta 

invcstigacilm, podrían considerarse corno unn prirncru cauSl1·: ~~Jl~rnCiOi1.cs, 'dé lns 
• :· ' _.; .- . -. ' J :' ;, -' ._· .... ~. '· '. -, 

células de la ca\'ldnd bucal que prob11~lemcnte puedun cst,:ír.,hl\;ohlcrndas ,en ,el 

desarrollo de cúnccr bucal como lo menciona Sirithani"p"{có1~·;:zliii1'.Ta111bién se hu 

ohser\'acJo que no solo el c:ínccr se puede encontrar: eri-'-{,~ .~¡~l~o~:/~:l1c:lt-·s:i11l/ tu1nl1i-én 

en el csi>fngo, Ju cnhcza y el cuello, con unn nd1~1i1list~nciÓ,~1 ·c.rc.\1~i-~~--~c nlcol21-~i~~,~~·~n:~ ~s 
reportndo por Hiroki Tunnhc y cols. 1999, 
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CONCLUSIONES 

Ln alcohol deshidrogennsa clnse 111 se incrementó. en e11ntid11d, uctivldud y cumbias 

rnorfoU>gic~S a nl~·cl cCh~Jur tiuranfC u~1 consurno crónico de etanol. 

. . . ' 

El etanol afecta el nl~~ .. ¿~·;ii·~~i;o. <l,e: la.s 'cé1{1111s de In mncosa de In c11vid11d bucnl, 

durante un iruh111liCi.1tó·~l-óíitc(, dC-'Ciull'<11 

La enzinin ulcohiil · dJsh¿;~~eiLsu ·~ ... Se 111 :. es tu· estrechamente invoh1crudu en el 

efecto de dniio del ch11Íoi .;'¡i IÍ; ;Íitíéosu dc·1¡1·c11\•ldud bucnl. 

El ulcohol deshidrngenns-Es~-:~;1,1;.';,¡í;~;·e s1~:~t11Íi~ia11;~ei;t~ ~~.~·diricando· I~~ c~lulas de 
'> '_:.: .. ;-·;;·::~::::-.:- ·""o·:i:~.-:.-~~;~·:':::.-:~ .. --, ·:<: :,:;;: ·.:';)~-,: .... : .. ·-~:-; '«··::-; .:.·'. »\;>-<<~>.i/_: ~~;,__,,.. .... ,_;_. :· - -

In mucosa bucal ocnsio1111ndo alter11cirínes'é11J11 11ctividud:y:c111itid11d; estas 'expresiones 
·~", . ____ ~- __ .,,/.1-~:r_;,,:_":,,·_. _ -~~~,:-~~-'.:';··:,~·:-:,-... ,r _,_ -:-•... _,.- j~?'-~:;·:r:;;':~;:_1¿;·;:;.::. -·· __ ., _, ~,.. . , 

probublcrncn te scnn un_· f a·~-'-~~r ,' ~~~ :~.i:~S.~O ·:~.~ ::~·~~1cC.~:;· ~· .. -.}~í. C.~~.~·~~~~ :,~.~•c.~1-~: Si_•~._ ~·~~~~.r~o, 
estn es unn mern hipót~sis ;.,; <i~e ·~~~ ;;~~e~~;~ir,;;fic~téiit~~ •. ~;~i';,~~;;í~~~{;¡l);;<lo~ pura 

esclarecer este l"cmimcno putolÓ~iC-O--(éánCC.~:tniCi11j:·:·co·n. 'u1('c(;·1¡5.:¡··,iío'. éró'iiié~_,dC ctm.1_01. 

La nlteruciim en In 11etivid11d de 111 ADl·l. cÍnse)ll de-.. , ';nl1~Í>s1l:b1;c~I .;;1cde i:oi;tribuir 

ni posible desurrollo de cÜ1íce~. hu~:;i e1/1ii ~;i\•id1\ú .. 1íuc'~1; esto ,;os huc~ creer, -por lns 

expresiones seiiul:1d11s en llls réimlli1Ílos':(ú! cstí1' hn•cstlg11ción as{. corno' ta.mhién los 

dutos bibliogrúficos obteni.dos en este trabajo de in\'esti¡:ución. Los dntos sugic~cn que 
. ·: - _,',- ·.' ,,·. . ,. . , ' 

la in~cstu de ctnnol ¡nu~dc aun1c1lt~~ los cfcé.tos·. tóxicos durante un consu1no cónico de 

etnnol, y11 que los indicudores :'11i~tÍ1Í.Ógicos, funcioiÍl;les, bioquhniéo~, ·posiblemente 

sean indicudorcS en ,·~··i1 ¡\·~ici~·-;:ºd~·:~-'~{¡-~~~-cr: 'b·uc;1L .-S_i·I~ ·,:·~-.~l~~r.~o, -.~esta es solo una 

su1>osición, ¡>arti~ndo Cu~~ J'¡;~:-_a:-.e~'~i1~-~~~·~·~'. n,rrOja~f~,s cr~ ~sh~ .hn·estignción. 

En México se deS:cimoce él yerd11dcro inipncto 'del ciíncer bucal debido u In falta de 

rc~istros <1uc rcn.cj~-~· •. 1~->~c·¡¡)'~·~~~·~' .~¡~-ctór~-¡~,I~ 
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