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LA FISIQLOGIA CELULAR Y LA INMUNIDAD EN BASE DE LA HONBOSTASIA
ORGANICA

AINTRODU'ICC‘I'-ON

La fisologfa Celular y 1a ihhunidnd. son dos temas b@slcqs
e importantes que ‘debe conocer el Cirujano Dentista.

El primero es importante, porque a partir de que Roberto -
Hooke di6 ‘el nombre de células a las cavidades observadas en 01 :
corcho a través del licrosc6pio. Y tempo-después, con el advoni
- miento del -icrosc6pio eloctr&nico. el conocimiento de 1a ostruc‘
tura y funcién celular fue cads’ vez nls precisa y profundn. SCLI L
Quedando bien ostablecido. que el conocimiento" de 1a Plstolos(l : - }}
Celular, permite entender mfs claramente el funcionllionto dol e
‘orgsnismo en clda unn de sus plrtos.‘ ‘

_ La ilportancia de 1a in-unidld ostribn en. ol hocho do quo
. conocer el deslrrollo y funci6n del sistell innumitarlo. parai-
te un mayor entendimiento de 1a evolucién y elininnciGn de las

Ajﬁenferledades. No debemos olvidar que el nacanislo de reaccibn

"intrinsoca del organisno. es llevado 2 cnbo por los linfocitos
“:.A y B, entidades bisicns dol 81stell lnniniturio. -

_ Ahora bien. sxendo la clvidad orll plrte integral del orgl
nislo. esti queta a lo explicado anteriormente; esto lo vemos
.- de una manera expl!cxta al presentarse un .padecimiento frecuen-
" té y comlin, la Gingivitis. En: 6st|. para saber si existen anor
malidades en el periodonto ya sean de carficter local o lilt‘li' ‘
. €0, debe-os conocer las caractoristxcas licrosc6picnl norssles’

» ‘del Ixsib. e igual for-a, si conocelos los mecanismos inmuni-
" tarios con los que cuenta la. cavidad bucal, perlitiri estable--
cer criterios para ayudar al orgnnis-o, y en este caso al porio :

donto, a’repeler o eliminar 1a lencionaﬁa pltologia.

| Es por ello que la Fisidlég(a Celular y la. Inmunidad, no -.
. deben ser ignorados por'el déntlsta; ya qﬁe ambos se- oncudntrln"
U'presentes en su clqn de’ cavidld. que es 12 cavtdad oral..
: : césar Shez de Nnncllros G,



1I. BSTRUCTURA CBLULAR

A "Todos los seres vivos, estén constituf{dos por unidades que
son las encargadas de dar 1ls,clractoristicis de llyor.o.nenor
lcﬁivldad;-ostas unidades son las llamadas células.

Partiendo de esta idea y antes de describir las activida--
des de los clonontos celularos. en seguida se explican las pro-
 pledades ﬁsioléglcus comlnes de la células,

Irratlbilidad. Se refiere al hecho de que la célula pro--
" senta sensibilidad a cuulquior tipo de esttuulo (senslbilidnd
- la luz),

RN Conductividadk Es el elt!lulo provocado por una ouda de -~
.oxcnltlcldn que ‘se lnlcia en el punto: estimulado absrcando des- °
“~3puis a todas las partes de ln ctlull ‘¢eélulas nerviosas).

y , Contruetllidod. Es ol acortnlionto de 1a cblulas en cual-- h
E qulorl de sus lldoa. cono rospuosta aun ostilulo (c‘lular Rus-

: ;cularos)

. Absorcibn y asililncién. Es la cupacidad que tionen las -
:c‘lulls de captar substlncils y ‘alimentos. :

. " Secrecibn, Lc clluln con su capacidad de lhsorci6n sinte-
'“tizu aubstancias que postoriorlonto son secretadas y utilizndas

o - Bxcrocién. Bs lc propiodad celular de doshechur doterllna‘-'
"'das substancias. o '

‘ lnspiraci&n. Es ll cpatccid n de oxigeno, que se utiliza '
flparn oxidar substlncins nlilonticias para obtonor de ollas ll .
y.ﬂ.tiil que las actividados colulares requioron.

Crociuionto y roproducci&n. "Bl crecimiento celulnr se 1le '
" va a cabo por medio de la stntesis de substancias y la reproduc

c16n celular estarf dotoruinnda por lo requiriuientos orglnicos
. on son.ral. ' s

' Actunlnente so enplol una nueva terminolog!a en la nedlcién
»eolulur. ,



TERMINOLOGIA NUEVA TERMINOLOGIA ANTIGUA

Micrémetro Micra
Nanémetro (nm) Milimicra
0.1 nm A°

CONSTITUCION CELULAR

Antes de entrar al estudio de 18 célula es importante sefia
lar que los tipos celulares sobre los que se realiza el mencio-
nado estudio son las llamadas celulas eucariotas (eu- bueno - -
carion - nucleo), es decir célular que presentan nficleo, asf --
Como otros componentes altamente especxalizados.

1) MEHBRANA CELULAR O PLASMATICA

Superfxc;e de 1a célula.

) ’ El .citoplasma de la célula estd lxmitado por una membrana
plasn$t1cn tan delgada y frégil que pudo ser vista hasta que se
- empleo el microscépio electrénico.

= No es’ sorprendente que la menbrana plasuﬁtzca este cubxer-
ta por tGnicas protectoras como glucocfliz, que es titil para la
adherencia y migracién de la célula. Conforme las cflulas se di
ferenc1an en tejidos, se adhxeren entre sf por nedxo de una sub
© tancia 1lamada cemento ‘intercelular,

'Es curioso que, aunque la membrana plasmftica se considera
delicada, se conserva intacta cuando se retiran las paredes ce-
lulares.

Estructura fina de las membranas celulares. La membrana -
tiene un grosor aproximadamente de 95 A°. Est4 constituida por
. tre$ lfminas, la interna y la externa de,co-posici6n semejante
'y la capa intermedia de composicibén qufmica diferente.’ '

La membrana éelular'actﬁn como barrera de'perneabilidad,'-



debe ser un aislante eléctrico, y es necesario que tenga la - -
fuerza mecanica considerable para conservarse intacta durante -
toda la vida de la-.célula.- Al mismo tiempo, es necesario que -
puedan pasar muchos compuestos a través de la membrana: iones -
de metales, aminofcidos y azucares. Por lo tanto, es indispen-
sable que la estructura de la membrana celular cumpla ciertos -
requisitos: debe ser lo suficientemente flufda para permitir -
el paso de moleculas requeridas, pero no tanto, para que no se
" pierda constantemente el contenido celular, Es éste el fino --
equilibrio que debemos entender.

"La notable relacién entre solubilidad en 1fpidos y permea
bilidad 1levo a Overtén hace mfs de 50 afios, a postular la exis.
tencia de una cubierta 1fpida en la célula. La membrana plasaf
‘tica, segn 1a vieron en 1952 Danielli y Davson, estf constituf
“da por dos capas de moléculas de 1fpidos distribuidos de manera
radial; toda la capa doble de moléculas de 1fpidos colocados --
entre dos capas de proteinas." (Giese)s

En la ;ctualldad se considera que la membrana esti consti-
tufda por una capa doble de 1{pidos en la que se encuentran mo-
1éculas integrales que a veces la atraviezan en su totalidad., -
Estos 1{pidos en continuidad son, por lo tanto, el puente para
las moléculas solubles en lipfdos, y las protefnas que atravie-
zan toda la membrana son las vias de entrada para las moléculas
solubles en agua. i

Las capas de.la membrana plasmitica se consideran dinfmi--
cas, nb estfticas. Se ha postulado, basindose en experimentos
sobre la penetracién de agua y sales en las células, que exis--
ten poros de pequefio tamafio, de 0.7 nm de difmetro aproximada--
mente.

, Los datos de los Gltimos aflos han aumentado nuestros cono-
cimientos sobre el estado de los 1{pidos y las protefnas de la
neibrana. Se sabe que las membranas celulares se modifican pa-
ra acomodarse a los cambios ambicntales; a ciertas. temperaturas
cuyo valor dependo de las condiciones de cultivo de la especie



estudiada, una membrana sufre un cambio de fase durante el cual
disminuye su espesor y aumenta su superficie. Las membranas ce
lulares por lo tanto, son estructuras dinimicas que reaccionan
estructuralmente y en permeabilidad a los cambios de ambiente.

Dimensiones. Las dimensiones de la membrana celular se en
cuentra en los limites de resolucién del M/E. Los estudios de
membranas celulares completas aplanadas y de cortes delgados, -
indican un espesor de 6.0 a 7.5 nm. Las unidades de membrana -
de diferentes partes de la célula no son necesariamente las mis
mas dimensiones. Las vesfculas de Golgi y las vesiculas sindp-

ticas de las neuronas tienen las mismas dimensiones aproximada-
mente que la membrana plasmitica, en tanto que las unidades de
membrana de la cubierta nuclear, el ret{culo endopifsmico y las
laminillas de Golgi tienen solo 85 a 90% de tal espesor., A ve-
"ces la membrana plasmftica mide mfs de 7.5 nm de espesor. ‘



2. CITOPLASMA CELULAR

Las diversas funciones especializadas efectuadas por la --
célula son 1levadas a cabo en el citoplasma. El citoplasma es-
t4 constitufdo desde el punto de vista f{sico por dos componen-
tes principales. El primero denominado matriz o substancia b4-
sica, que es la que alberga estructuras especfficas que se deno
minan organitos, El otro componente son las denominadas inclu-
ciones celulares. Complejo de Retfculo Endoplésmico y Aparato
de Golgi.

En 1a planta eucariética embionaria y en las unidades de -
complejo del retfculo endoplismico y aparato de Golgi estén po-
co desarrollados, pero con la diferenciacién celular se desarro
1l1an ampliamente.

Ret(culo endoplésmico. (RE). ’

El RE estf organizado en una redecilla de cavidades con 1f
mites membranosos delgados que, segln las diferentes condicio--
nes fisiflogicas varfan mucho en tamafio y forma. En algunas cé
lulas la redecilla parece consistir de finos tlbulos de 50 a --
100 nn de difmetro y, en ciertos sitios hay engrosamientos que
forman sacos y vesfculas aplanadas denominadas cisternas, el RE
se extiende hacia 1a parte periférica de las células (ectoplamo)
e incluso se conecta. con la.membrana celular, también existen -
conexiones entre la membrana plasmitica, RE y aparato de Golgi,
y con la envoltura nuclear.

El RE se diferencia en porciones lisa y rugosa, esta ﬁltif
ma tachonada de ribosomas. El1 ret{culo endoplasmico rugoso ---
(RER) estf especialmente bien desarrollado en las células que -
producen protefnas, -como enzimas y secreciones glandulares para
excrecién.

Las membranas del RE, separan al ;itoplasnh del contenido
de la luz de conductos o vesfculas, Las membranas poseen per--
meabilidad selectiva, y restringen la entrada y salida del ma--
terial de la luz. Es posible que las moléculas se reunan den--
tro de 1a membrana para su almacenamiento, y que el sistema de

10



conductillos permita la 1ntercomun1cac16n entre ¢l exterior y -
el interior de la célula, porque se han observado conmexiones ~-
con la membrana plasmftica,

Las membranas del retfculo endoplémico liso (REL) contie--
nen enzimas que participan en la s{ntesis de esteroles, trigli-
céridos y otros 1fpidos y, por lo tanto, prodablemente desempe-
fian una parte activa en el metabolismo de los 1fpidos. También
A s¢ ha observade que las enzimas que catalizan la sfntesis del -
‘ glucbgeno se encuentran en las membranas del REL; 1a prolifera-
. cibn del REL, durante 1a aplicacién de un frmaco, sugiere sfn-

~‘tesis de enzimas activas pira desintoxicar 1los -firmacos. Por -
10 tanto, el RE, tiene funciomes multiples y diversas en la cé-
~lula, ‘

B Colposiciﬁn quilxcn.

~Las membranss del RE cuyo grosor es de 5 » 6 nm, estén - =
constxtuidas princxpalnente por 1fpidos. (30 a 508) y prote!nas
;“:(90 a 60%) con algo de RNA, Los 1{pidos son principalmente --
" ‘fosfolfpidos (50 a 563), entre los cuales predomina la lecitina
pero puede haber tanbién céfalina en cantidades importantes. ~-
.jSe encuentran también colesterol y ésteres de colesterol, Hay

'i’fi‘s ‘Iepidos en relacibn con las protefnas en las membranas 1i--

$8S.que ‘en las rugosas. .Las proteinas son en parte estructura-
" “les y en parte enzimfticas, y el RE es una regién donde se pro-
duce s{ntesis activa de muchos cdlbuesto!. El RNA constituye un
'10% aproxinada-ente det peso total (seco) de las membranas li--
sas. BY paso ‘molecular de las prote{nas varfa entre 5000 y - -
15000.

”“Ieclibio y funci&n de 1a nenbrana.

Se puede juzgar el recambio de las neubranas del RE por la
'solxdosintegracién de algunas de las enzimss; en algunas es tan )
‘“brovo que duta de 40 a 60 horas~ .en otras dura 16 d(ls. nsto -

" indica que no todas las partes de la membrana se restituyen a -

ritmos iguales, y el proceso se produce por segmentos pequefios.

_ *Exigten pruebas del flujo de moléculas en los tébulos y las ¢is

T ternss, . :

1"



Al igual que todas las membranas de la célula, las que ro~
dean al RE son selectivas al permitir el paso de moléculas, - -
algunas de las cuales se pueden absorver de manera activa a ex-
pensas de energfa metab8lica,

Ribosomas.

En 1953, George Palade puso. su atencién en partfculas bas§
“filas de diqensiones mecromoleculares opacas a los electrones -
(10 a 25 nm) adheridos generalmente a las superficies exterio--
res del RE y sus ves{culas. Estas part(tulas SON numerosas en
particular en las cflulas sintéticamente activas y desnutridas.
BEstén compuestos por fcidos rxbonucllco y protefnas y, se deno-

" minaron ribosomas.

_ Composicibn quiaica.

Estan compuestas por un.50 a 60 § del Qcido ribonucleico -
“de la c&lula, y constituye 15 s 20% de la masa célular. Por su
pequefio tamafio, las partfculas que constituyen esta fraccién se
han denominado microsomas (estas se obtienen por centrifugacién)
Se trata de fragmentos del RE que se manifiestan como vesf{culas,
cisternas y tGbulos aislados con grénulos ribosémicos adheridos.
Los ribosomas se dedican a la sfntesls de prote!nas.

Se produce sfntes1s de protefnas en los ribosomas, ya sea

. que estén adheridos a la superflcze exterior del RE o que se ==
‘sncuentryen diseminados por la matriz celular. Las protefnas --
sintetizadas se transportan por las membranas del RE y se ensan
xﬁlan dentro de cisternas y conductos de las chulas_que produ-~
‘cen proteiﬁas para el transporte. Més tarde las‘proteinas pue-
den ablrecer en forma de grénulos (250 a 350 nm de difmetro) --
" justamente por fuera del aparato de Golgl.

Los ribosomas se encuentran en todos los tzpos de células
’procariGticas y eucarifticas, incluso en los microorganismos nés
: pequenés. -Los ‘ribosomas estén constitufdos casi totalmente por
'protefnls Yy RNA. este Gltimo constituye 40 a 608 de su peso seco



"B RNA del rxbosoma estf acompafiado de protefnas extructu-
rales que tiene un P.M. medio de 25,000.

Los ribosomas de las células eucaridticas son mis esféri--
cos que los de las bacterias y cstfn més hidratados; la sinte--
sis protefnica se produce esencialmente de la misma manera en -
ambos tipos.

El nGmero de ribosomas relacionado con el RNA mensajero --
para formar un polisoma, varfa segln el tamafio de la molécula -
protefnica que se s{ntetiza.

_La sfntesis protefnica se produce principalmente sobre las
_superficies del RE en los sitios donde estfn unidos los riboso-
mas, pero las protefnas entran en 1a luz de los conductos hacia

el aparato de Golgi. ' '

Complejo aparato de Golgi.

" El complejo de Golgi al igual que el retfculo endoplésnico
‘dql'que probablemente sea una extensi6n. es un sistema de con--
ductillos en forma de sacos de pilas de monedas, pero casi siem
pre liso y desprovisto de ribosomas. Los conductos del comple-
jo de Golgi (CG) son de diversas formas, y generalmente estén -
constitufdos por pilas de sacos aplanados (cisternas) acompafia-
dos. de vesiculas pequefias y vacuolas de diversos tamafios. La -
Supeificie de los productos y los sacos siempre es lisa, igual
due sucede en el RE, en contrate con la superficie exterior en-
contrada de los ribosomas del RER,

‘El aparato de Golgi se encuentra en casi todas las células
eucarioticas. No existe en los eritrocitos. El CG estd organ1
zado ‘de maneras b£s1camente dxferentes en los tipos distintos -
" de células. pero su organizacibn general en cualquier clase de
células suele ser la misma. Ocupa distintas posiciones en las
v[di;ginfisAclnses de c€lulas; es polar entre el nlcleo y la peri

féria en células de origen ectodermico, perinuclear en las neu-
~ténas, y est§ localizado en otros sitios en las demés células.

© . La conservacién de uniconpleto de Colxi sano depende de la
presencia de un nﬂcleo celular, en ausencia del cual el comple-
jo disninuyo de tanano y puede incluso desnplrecer.

]




La inanicifn atenia de manera reversible al CG, que se de-
sarrolla de nuevo poco después de que las células reciben sub--
tancias nutritivas. Esto solo sucede después que se ha desarro
11ado nuevamente el RER; por lo tanto, las protefnas necesarias
para reconstruir el CG deben deribase del ret{culo endoplésmico.

La superficie del CG est cubierto por una unidad de men--
brana., Las dos superficies de la membrana tienen propiedades -
distintas de coloracién, lo que indica diferencias de composi--
- cibn quimica entre las superficies interior y exterior. Los sa.
cos de Golgi m§s cercanos al RE se parecen en su estructura y -
propiedades quiuicas. en tanto que los que estfin mis apartados
se parecen a la membrana plasmftica, lo Que indica polaridad pa
ra el 6r¢anelo. Al excretar secreciones, lgs vesicnlas peque--
-fias del complejo de Golgi entran en coslecencia con la nénbrana'
plasmftica y expulsan la secrecidn sobre la superficie de la cé
lula., Luego la membrana de Golgi se convierte en parte de la -
membrana plasmftica. ‘

- Bl interior del (G parece ser de consistencia l{quida. Las
menbranas de Golgi, se encuentran en la interfase entre los 14-
quidos de densidad 1.09 y 1.13,

Naturaleza Quimzca.

Las membranas contienen -ﬁs liquxdos gque el RE. Se encuen-
tran diversas enzimas, pero cantidades pequenxsxpas,de $c1do .-
nucleico. La fosfatasa §cida, enzima caracter{stica del CC se
encuentra en cantidad varias veces mayor que 1a que hay en los

homogeneizados celulares.

Funcién., Las membranas parecen ser el lugar de sfntesis -
de mucopolisacaridos y glucoprotefnas. Las protefnas s{ntetiza
das en el RE pasan hacia el complejo de Golgi, donde se les afia
‘den polisaciridos sintetizados localmente para formay glucopro-
te!nas.

ok



El moco (constitufdo por mucinas o mucoprotefnas) se forma
en el CG. Parte del moco se incorpora mds tade en la superfi--
cie exterior de 1a membrana celular, y parte se excreta. Las =
membranas de Golgi proliferan junto con los del RE en las eta-- _
pas inciales de formaci6n de moco en las células de muchas espe
cies, Se pueden separar lisosomas primarios por gemacién a par
tir de las membranas de Golgi, aunque también se pueden organi-
zas en el RE. '

Lisosomas.

Los lisosomas, organelos celulares limitados por membranas
que contienen enzimas hidrolfticas, suelen ser de menores dimen
siones que las mitocondrias. El interior de la célula esté pro
tegido contra la autolisis de la enzimas lxsosﬁnzcas por los --
empaques nolbranosos. Los lisosomas quedan por centrifugacxén
entre las mitocondrias y los ribosomas y se han estudiado en un
- ndmero 1{mitado de tipos celulares, Se han demostrado que pro-
_‘tozolrios. insectos, anfibios y mam{feros; en las plantas tam--
'bién se,_encuentran estructuras de tipo lisosémico. El tamafio -
de los lisosémas varfa entre 0,25 y 0. 8 nm; con M/E se observan
cComo grﬁnulos pxslados densos y finamente granulosos, con dxﬂmg
tro de 5.5. a 8,0 nm, Se distinguen de las otras partfculas --
}gcitohlﬁsnicas por su'conténido’de enzimas hidrol{ticas y fosfa-
tésa cida. En los lisosémas se han identificado 36 enzimas --
‘hidrolfticas, incluso las que digieren protefnas, 4cidos nucle-
{cos, polisaclridos, 1{pidos, sulfatos unidos a materia orgéni-
ca, asf como también fosfatos, aunque no todos se encuentran en
un mismo lisoséma. Hay muchas clases de lisoséma que contiene
»_espeétros enzimfticos diferentes. Los llsosélls estﬁn cubier-~
tos por una sola unidad de membrana.

Los lisosémas de las células lesionadas o moribundas pare-
cen romperse espontanéalente Y, por lo tanto, producen lisis de
" las células dafadas. También permiten que un organismo en desa’
rrollo degrade las estructuras que crecen excesivamente. Los -
lisosémas facilitan cl recanb1o de los organelos en las células
nornales. -

BRI T TSI,



El funcionamiento lisosémico defectuoso puede producir -
ciertas enfermedades, y la rotura de los lisosémas en la célu-
las cuténeas expuestas a la luz solar, producen los cambios pa
tolégicos caracteristicos de las quemaduras solares, Las enzi
mas liberadas matan las células de la epidermis, producen ampo
llas y, mis tarde, descamacién de una capa epidérmica,

Los lisosbmas pueden originarse a partir del RE, del com-
plejo de Golgi o de ambos. Con frecuencia se observan grénu--
los de protefnas cngrosamientos de retfculo endoplésmico; si -
se separan, producirfan corpﬁsculos del tamafio y las caracte--
risticas de los lisos6mas.' Es bien sabido que el RE sintetiza
protefnas para excretarlas. Los lisosémas pueden presentar --
otro agente de excrecibn,

Microsémas. Estos son ovoides y fijados a una meabrana -
Ginica, miden 0.3 a 1,5 micras de difimetro, y actualhente ya se
han carfcterizado bien. - Los microsomas estén muy diseminados
y se han encontrato en diversas células animales, incluso pro-
tozoarjos y levaduras, y en muchas plantas,

Probablemente son caracterf{sticas de las células eucaribti
cas, y mis numerosas en algunas células que los lisosémas. --
Los microsomas son por 1o menos de dos tipos: glixosomas y pe-
roxisomas. ‘

Los glixosomas solo se encuentran en las células de las
plantas. Los perioxisomas se encuentran tanto en células anima
les como vegetales.

Se sabe poco sobre 1a estructura detallada de las membra-
nas del RE. el complejo de Golgi, los lisosémas y los microso-
mas (peroxisomas). En general, parecen ser semejantes a la mem
brana plasmitica. La permeabilidad de las membranas de los or-
ganelos se ha estudiado principalmente en las membranas del RE,
y sobre todo en células musculares.

Vacuolas. En el retfculo endoplfsmico y complejo de Golbi
de las células que efectlian pinocitosis, se observa un sistema
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vacuolar de dimensiones pequeftisimas, Sin embargo, tanto las
células de las plantas como las de los animales pueden tener

también vacuolas mucho mayores. Las vacuolas alimenticias de
los protozoarios, o fagosomas, son grandes y estén formadas -
por invaginaciones de la membrana bucal, que rodea a las par-
ti{culas alimenticias o los microorganismos, e incluye en el -
proceso parte del 1{quido ambiental, Las vacuolas contricti-
les de los protozoarios se pueden formar de dos maneras: por
coalencia de muchas vacuolas, o por llenado con 1fquidos a --
partir de los conductos del citoplasma. Las vacuolas contréc
tiles tienen interes especial por su naturaleza dinfmica y su
aparicibn y desaparicién ciclicas,

Inclusiones celulares diversas. En ocasiones se obser--
van gotitas de glébulos de aceite en el citoplasma de las cé-
© lulas en cultivo celular. 'Estas gotitas de aceite son proba-
bmente reservas de substancias nutritivas o, a veces, arte--

" factos para reducir la densidad de la célula y hacer més fh--
cil la flotacibn. Estos 1fpidos se sintetizan en el retfculo
- endoplésmico liso. Las gotitas de aceite carecen de membra--
. na. Muchas células contienen también grénulos de glucégeno -
como reservas nutritivas. Estos grénulos también carecen de

membrana. En muchas células se encuentran inclusiones crista

linés. y hay dep8sitos de pigmentos en las células envejeci--
das,
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MITOCONDRIAS

l.as células euéariotas. tanto vegetales como animales,son
tipicamente aerébicas, resultado evolutivo de la liberacién -
de ox{geno hacia la atmosfera despues de aparecer la fotosfn-
tesis. La mitocondria organelo definitivamente aerobio, es -
un sfmbolo de la insistencia eucaribtica en una existencia --
aerobia, las mitocondiras se han denominado "centrales de --
fuerza" de las células eucaribticas; el oxfgeno sirve como re
ceptor de hidrégeno con formacién de agua, 1o que permite las
reacciones que hacon posible extraer la energfa disponible to-
davia en los nroductos metabblicos de la glucolisis. El agua
y el bioxido de carbono formados como productos terminales --
del metabolismo oxidativo son inocuos, y no dafiines, como  lo
son algunos broductbs de la fermentacién,

La energfa liberada por los sistemas mitocondriales se -
incorpora principalmente en enlaces de fosfato de alta energfa
del ATP. Este se difunde a ¢ontinuac16n hacia todos los cen-
tros a donde la célula efect@ia alghn trabajo. Los fosfatos -
de alta energfa impulsan la sfntesis de compuestos necesarios
para reparacibn, conservacién, crecimiento, secrecién, trans-
porte de moléculas a través de las membranas, motilidad celu-
lar, conservacién de la excitabilidad y otras funciones de la
‘c8lula, Las mitocrondrias son adecuadas estructuralmente pa-
ra acomodar los muchos sistemas enzinfticos que se requieren
para liberar enegfa con eficacia. Las mitocondrias cambian -
de tamafio y forma seglin varfan las condiciones.

Las mitocondrias se reconocen como los sitios donde se -
efect@ia 1a respiracién celular. Separadas de otras partfculas
celulares.‘las mitocondrias conservan su identidad. ' Los ‘ana-
lisis bioqufmicos de estos orgénelos démostraton la presencia
de nuchas enzimas relacionadas con la respiracién aerobiaf

Transferencia de energfa. Las mitocondrias suelen obser

varse concentrudas‘en regiones de gran actividad celular como
superficies secretorias (células gléndulares), superficies-de
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absorcién (células de revestimiento intestinal), cerca de los
nodos de propagacién de impulsos de una célula nerviosa y en
las fibrés musculares activas. Estas localizaciones permiten
a las mitocondrias liberar de manera mis directa los compues-
tos de alta energfa nccesarios para la actividades celulares
correspondientes.

TAMARO Y FORMA

Las mitocondrias, duelen tener de difimetro de 0.5 a 1.0
milimicras, en corte transverso, y su longitud varfa hasta un
méximo de 7 milimicras, pueden ser filamentosasy sranulosés
y cambian de una forma a otre seglin las condiciones fisiolégi
cas de las células. También se pueden unir y més tarde disa-
sociarse, En los mamiferos las formas de las mitocondrias --
varfa seglin el estado hormonal,

‘ORGANJZACION

‘La pared o membrana interna de la mitocondria tiene un -
grosor de 6 a 8 nm, y casi siempre se extiende como proyeccio
nes llamadas crestas. Las crestas suelen hacer fngulo recto
con el eje mayor de la mitocondria de forma'baéilar. El espa
. cio (matriz) entre estos pliegues invaginados estf lleno de -
un material flufdo relativamente denso, en el que normalmen-
‘te no se observa estructura con el M/E, aunque en algunos ca-
sos ha presentado fibrillas y grénulos. La membrana exterior
_-de la mitocondria tiene un grosor aproximado de 6nm, y esté -
separada de la membrana interna por un espacio claro, llamado
camara exterior. Las mitocondrias de diferentes células de -
una misma especie pueden tener tipos diferentes de plieguos--
interiores. '

Las mitocondrias manifiestan movilidad, sobre todo en las
células que mnifiestan divisién. Se pueden reunir como ani--
llos alrededor de la cola del espermatozoide, cncontrandose -
en filas entre las unidades cpntrﬁctiles de las células muscu
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lares, y agregarse en los nodos de neuronas donde tiene lugar -
la transmisién de impulsos. En las células de las plantas en
general existen menos mitocondrias que en las células animales
También se considera a la célula eucariotica como el consumi--
dor primario de ox{geno.

COMPOSICION QUIMICA

Las mitocondrias contienen de 65 a 70% de proteinas, 25
a 30% de lfpidos, 0.5% de RNA y una pequefia cantidad de DNA. -
El contenido de azfifre tambief es relativamente elevado.

De las prote{nas, la mayor parte probablemente sean enzi
mas, pero las protefnas estructurales constituyen aproximada--
mente el 30% de la protefna total, Los fosfolfpidos también -
son importantes para la funcién enzimitica puesto que su adi--
cién a las enzimas purificadas también aumenta su actividad.

Los 1{pidos mitocondriales son principalmente fosfolfpi-
dos, y entre ellos es-mds abundante la lecitina, pero se en---
también triglicéridos, &cido fosfatfdico y colesterol. La pro
tefna mitocondrial es insoluble en agua, pero se puede solubi-
lizar por medio de detergentes anidnicos.

La mitocondria es capaz de acumular calcio, magnesio y -
fosfito contra gradientes de concentracifn; esto requiere con-
sumo de energfa. La captasién de potasio hacia el interior de
de la mitocondria también consume energfa. La acumulacién de

.iones est4 regulada por la membrana interior, y la exterior es
libremente permeable a iomes inorginicos, agua, sacarosa y - -
otras moleculas de pesos moleculares hasta 10,000. La membra-
na mitocondrial interior usa portadores para desplazar los - -
iones y las moléculas a través de la membrana interior sirven
como portadoras. )

La membrana interior de la mitocondria igual que la mem-
brana celular es sclectivamente permeable, y las reglas que --
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rigen los mf{nimos de entrada de diversos materiales polares y
no polares en las mitocondrias se parecen a las observadas para
la membrana plasmitica, Las membranas son estructuras resisten
tes.

Se han aislado muchas enzimas de las mitocondrias. Algu
nas de estas enzimas estfn firmemente unidas a las membranas.-
Estf comprobado que en las mitocondrias se encuentran todas las
enzimas celulares que efectlan el desdoblamiento aerébico com-
pleto de las sustancias nutritivas, hasta bioxido de carbono y
agua, lo mismo que las enzimas que permiten a la célula trans-
ferir la energfa liberada a compuestos estables de alta energfa
(fosfatos de alta energfa como ATP). Estos compuestos de gran
energfa qufmica potencial son los agentes con los que se efec-
tfia el trabajo de 1a célula, y solo una pequefia cantidad (5%)-
se forma fuera de la mitocondria. Por lo tunto, el estado de
actividad de las mitocondrias tiende probablemente a influfr -
en todas las funciones celulares. La estructura laminar (cong
titufda por laminillas delgadas) de la mitocondria precporciona
una gran frea de superficie para acomodar las enzimas y una ma
triz tridimensional para la yuxtaposicibén de enzimas que parti
cgpan en la secuencia de reacciones.

Las tres actividades enzimiticas mitocondriales son fos-
forilizacién oxidativa, transporte de electrfnes y actividad -
de ATP asa. Se han podidd separar las dos membranas mitocon--
driales, interior y exterior. la membrana exterior e¢s més li-
gera (40% de 1fpido) que la interior (20% de 1fpido). Las mem
branas interiores aisladas contienen gran parte de la matriz -
mitocondrial y las enzimas respiratorias. La membrana interior
tiene las enzimas para los procesos oxidativos'y para la fosfo
rilizacién que produce ATP,

Como los fragmentos mitocondriales muy pequefios son capa
ces de efectuar los tres tipos de actividad enzimftica descri-
tos, es evidente que las enzimas en cuestibn se encuentran en
ensambles repetitivos sobre la membrana mitocondrial interior.
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Se conocen menos las caracteristicas de la membrana mitocon--
drial exterior que las de la membrana interna, pero hay prue-
bas de que en ésta existen algunas enzimas oxidativas.

Las mitoéondrias establecen contacto {ntimo con algunas
partes de la célula que participan en el trabajo activo; estén
por ejemplo en las fibrillas de las células musculares. Tam--
bién se han descrito en contacto con los ribosomas sobre el Te
t{culo endoplésmico, y se ha sugerido que podrfan proporcionar
directamente energfa para la sintesis protefnica.

ORIGEN Y DESARROLLO

Cuando las células se dividen las mitocondrias se orien-
tan por si mismas de manera relativamente simétrica a cada la-
do de 1a célula en divisién, y se distribuyen de manera bastan
‘te uniforme entre las dos células hijas. A continuacién se di
viden para reconstruir el nfmero de mitocondrias caracter{sti-
co de 1a cflula. Cuando solo hay una mitocondria, se divide -
. antes que los haga el nficleo, y la organizacién especial de la
célula garantiza el paso de una mitocondria hacia cada una de
las células hijas. Una mitocondria nace de una mitocondria; -
no existen prueBas de que se produzcan por primera vez,
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3. NUCLEO

El nficleo es indispensable para la continuacién a largo
plazo del metabolismo, y para que las células puedan modificar
en forma importante su estructura y funcifn ( como la diferen-
ciacién), Otra funcién de gran importancia del nlcleo es el -

"de la herencia celular, ya que como el nficleo contiene los ge-
nes, es la causa principal para asegurar que cuando una célula
se divide en dos células hijas, cada una de estas herede los -
nismos genes que posefa la célula madre (mitosis).

] Cubierta o Membrana Nuclear.- La envoltura nuclear tiene
enorme importancia, pues durante la interfase, solo a través -
de ella puede el nlicleo mandar la informacibn al citoplasma pa
ra regular o dirigir los fenmenos de sfntesis. ‘

La neubrgnp nuclear estf formada por dos membranas, cada
una de aproximhdhnen;e 70 A° de grueso, sepﬁradas por'uﬁ espa-
cio de aproximadamente 250 A°, siendo el espesor total de la -
membrana de unos 400 A°,

La capa externa contiene 1f{pidos y protefnas, y la inter
.na'cbntiene proteinas relativamente insolubles y otros compo--
" nentes. .En ambas capas la protefna es de tipo elastina, tam--
:bién se encuentran peqdeﬁas cantidades de carbohidratos. En -
la membrana externa se encuentra RNA, quiz$ deribado principal
mente de los ribosomas adheridos.,

Poros Nucleares. Sobre 1a membrana y a intervalos regu-
lares,”se observan zonas de forma octagonal, separadas entre -
s{ por unos 1000 a 2000 A° (100 a 200 nm), Su funcién es la
de seleccionar los diferentes tipos de substancias que pueden
pasar del nficleo al citoplasma y viceversa. El paso de las mo
léculas esti controlado por un diafragma que se abre y cierra
segln sea necesario. '
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Cromatina.- Se llama as{ a la substancia nuclear rica -
en DNA, y su nombre deriva por su avidez por los colorantes. -
Existe en forma de hilos largos, que pueden estar doblados, --
enrrollados o fruncidos. Estos durante la mitosis se convier-
ten en cromosomas,

Durante la telofase gran parte de 1la substancia cromosé-
mica se dispersa en cromatina. Esta substancia totalmente dis
persa se denomina eucromatina (cromatina verdadera), en tanto
que l1a porcién que se conserva compacta durante la interfase =
se denomina heterocromatina (la otra cromatina). La heterocro
matina se produce en diversos sitios: junto a los centrémeros
en 1os que las fibras del huso mitotico se adhieren a los cro-
mosomas en sus extremos (teldmeros), en la regién de un cromo-
soma que actfia como organizador de una nucledlo y en otras por
ciones entre la eucromatina. La eucromatina se transforma en
RNA durante la -interfase.

Quimica'del nicteo. En los nficleos se encuentran DNA, -
RNA, protefnas algunas 1{pidos, compuestos orgfnicos e inorga-
nicos. Las protefnas varfan segn la nutricibn, y disminuyen
en caso de inanicién, parece que el DNA se conserva constante.
El nlcleo contiene diversas enzimas y efectfia metabofismo, in-
cluso 1a sintesis de DNA y de RNA, asf como también contiene --
enzimas para el metabolismo anaerobio, no asf{ para el aerobio,
y para la formacién de fosfatos de alta energfa.

NUCLEOLO

Hay un nucleflo en casi todas lés células, pero eﬁtévmal
definido; incluso no se encuentra en los espermatozoides ni en
las fibras musculares, Es muy claro en las células activas, -
como neuronas y células secretoras de la gléndulas. E1 nucled
lo aumenta de tamafio durante los perifdos de actividad sintéti
ca y se atrofia durante las etapas de quietud. Algunas células
poseen muchos nucleblos.
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l.os nucleblos no estan delimitados del nficleo por una --
membrana visible, segin 1o que so observa en ol M/E. Se pue--
“den observar en el nucleblo, una porcibén periférica granulosa
densa y una porcién filamentosa. El nuclebdlo se forma alrede-
dor de la porcién organizadora del nficleo en un cromosoma, al
‘nfvel de 1o que con el microscopio de luz parece ser una cons-
triccién, ésta contiene los genes ribosomicos en un nucleonema
El cromosoma sigue una trayectoria tortuosa a través de los --
componentes granuloso y fibrilar del nucleflo. Los filamentos
y los grénulos que se observan con el M/E son etapas de sinte-
sis de los cromosomas. Las enzimas del nuclélo sirven para la
" s{ntesis de RNA,  Cuando no hay nucleflo los embriones mueren,
porque requieren ribosomas para la sfntesis de.protefnas nece-
sarias para el crecimiento embrionario.

El RNA se encuentra en cantidades importantes en el nu--
c{gélo,‘y también en cantidades pequefias en los cromosomas. --
Sin embargo se recordarf que la mayor parte de RNA de 1a célu-
la se encuentra en los ribosomas citoplésmicos. El1 contenido
de RNA de un nficleo y el citoplasma varfa segln los sitios de
actividad de la célula, Durante la profase en una célula a --
punto de dividirse, el RNA nuclear pasa gradualmente hacia el
-citoplasma cuando el nucleflo desaparece. El1 nuclelo mitoti-
" to se forma de nuevo a partir de la cromatina del cromosoma or
ganizador del nucleflo, que se conserva directamente relaciona
do con este durante la interfase. E1 RNA citoplésmico aumenta
de cantidad durante el crecimiento celular que precede a la mi
tosis, y se reparte por igual entre las células hijas,

El RNA se acumula tanto en el nicleo (sobre todo en el -
nucleflo) como en el citoplasma durante la actividad metaboli-
ca intensa durante cl crecimiento, como sucede cn las células
nerviosas en regeneracién. También varfa de manera notable se
gGn las condiciones y el estado metabolico de las células. --
Cabria pensar que es muy labil, y que se desintegra y reconsti
tuve con facilidad. Es interesante que el RNA no solo es la--
bil en células que se encuentran en divisién, sino también en
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las células que no se estén dividiendo. Por lo tanto las di-
versas actividades celulares deben acompafiarse de recambio de
RNA, E1 RNA nuclear (principalmente nucleolar), parece expe- .
rimentar recambio mis facilmente que el RNA citoplésmico
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4. DIVISION CELULAR / (MITOSIS)

La mitosis (mitos, filamento; osis, cuefpo), es el pro-
ceso mediante el cual una célula se divide en dos células hi-
jas. El proceso de duplicacién es efectuado por el citoplas-
ma celular, La mitosis tiene cuatro fases que son consecuti-
vas una de otra: Profase, Metafase, Anafase y Telofase. . E1 -
proceso tiene una duracién aproximada de una a dos horas y me
dia, dependiendo el tipo celular,

Al inicio de la mitosis los cromosomas de aspecto fila-
mentoso se acortan y engruesan, apareciendo como bastoncillos
incurvados. Los cromosomas que»estﬁn iniciando la mitosis --
presentan una doble estructura, pues estén partidos longitudi
nalmentc cn dos mitades, y que solo se unen en la parte deno-
minada centrémero del cromosoma. Cada mitad del cromosoma se
1lama cromftide y cada cromltide tiene un complemente total -
de genes‘del cromosoma.

Los genes de cada filamento de cromatina se duplican --
_antes de iniciarse la mitosis, resultando los cromosomas visi
bles.. Esto significa que 1a molécula de DNA de cada filamen-
to de cromatina a de dar origen a una segunda molécula idénti
ca conteniendo DNA.

Cuando comienza la mitosis hay 46 cromosomas en la célu
lg_humané. Durante la nmitosis las dos cromftides se seﬁaran
compietamente, transf&rmandose cada cromftide, en un cromoso-
ma propio. Lla célula en estf etapa tiene 92 cromosomas. La
mitad de‘ellos se desplaza hacia un extremo de la célula (que
.durante este tiempo debe haberse alargado) y la otroa mitad -
- se desplaza al extremo opuesto.” En cada uno de estos lugares
los nuevos cromosomas organizan nucleos que pronto se vuelven
de tipo de interfasc, En ese momento el citoplasma se cons--
trifie de su parte nmedia, dividiendo a 1a célula cn dos mita--
: dqs,fcnda:unn-dé las cuales es una célula hija completa,
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A continuacién se describen cada una de las cuatro fases
de la divisién celular o mitosis.

PROFASE

Esta fase tiene una duracién aproximada de hora y media.
Las células que tienen la capacidad de dividirse, tiene en el
citoplasma dos estructuras, denominadas centriolos, y que son
1l1amados as{ porque intentan situarse en el centro de la célu
la, Estas estructuras tiene un diametro transverso de 0.2 mi
cras. Sus paredes estfn formadas por nueve haces dispuestos
longitudinalmente, denominados microtGbulos, de 240 A' (24nm)
de difmetro, Se originan en el citoplasma por medio de una -
protéina precursora llamada tubulina. Un poco antes de ini--
ciarse la profase hay dos pares de centriolos en una célula;-
pronto un par se desplaza hacia un polo de 1a célula, y otro
par‘hlcia,el polo opuesto. Los microtfibulos que se reGnen --
cercs de un par de centriblos crecen hacia los que estén reu-
niendofy creciendo en el otro par, alargandose cada vez mis,-
para transformarse en los denominados tGbulos continuos del -
hueso,

A medida que va evolucionando la profase, la cubierta -
nuclear se ‘rompe, no quedando entonces ninguna barrera entre
. los cromosomas y el citoplasma, permitiendo esto que el huso
complete se desarrollo durante la metafase. E1 nucleblo desa-
parece también durante el desarrollo de la profase.

Al continuar la profase, el filamento de cromftina de -
cada cromitide se va desdoblando y enrrollando (se condensa -
‘'ms) volviendose los cromosomas mis cortos y gruesos. E1 fi-
lamento de crom&tina esti enrrollado en toda 1la longitud, es-
te filamento contiene DNA, ' ’

2



METAFASE

En esta fase los cromosomas quedan dispuestos con sus -
regiones de centrémero en un mismo plano. Este plano se lla-
ma plano ecuatorial porque cruza de un lado a otro de la célu
la en éngulo recto con el eje longitudinal del huso. Desde
los centrémeros de los cromosomas dispuestos en este plano, -
las dos cromftides de cada brazo tienden a divergir y diri--
girse a cada lado del plano ecuatorial. Las dos cromftides
luego se separan entre sf a nfvel del centrémero donde antes
estaban unidos; por lo tanto, se separan las dos cromitides -
de cada cromosoma.

Huso Mitotico.- Estf formado por microtfibulos. Cuando
ya no hay membrana nuclear que impida el progreso de estos, -
los microtfibulos del huso en desarrollo penetran en la zona -
~que antes estaban limitada por la membrana nuclear. Por lo -
tanto, en metafase los microt@bulos que estén alargandose de
un par de centriflos pueden reunirse e interdigitarse con los
precedentes del otro par. El efecto de ellos es de impulsar
~ los dos pares de centridlos_que se van separando y ello hace
que el huso se alarge de manera que posee un cje largo. En -
un corte longitudinal se observa que el huso parece una estruc
tura fibrilar, que se extiende de un polo al otro de la célula
'y que se expande en su parte media. Las fibrillas que se ven
son haces de los 1lamados t@ibulos contfnuos.

‘Cuando los tfibulos contfnuos, van creciendo hacia los -
“usﬁpnlos del otro par de centriflos, se inicia el desarrollo de
una segunda serie de microtGbulos. Esto es debido a que la --
tubulina penetra en la :ona antes ocupada por el nficleo, for-
mandose entonces, estructuras‘especiali?adas 1lamadas cineto-
coros, dos de los cuales estén en la regién del centrémero de
_cada cromosoma para inciar la formacién de microtfibulos. Los
microtGbulos que forman estas estructuras reciben el nombre de
microtfibulos contfnuos, 1a funcibén de estos es lograr que los
centrémero de los cromosémas se alinicn a nivel dcliplano ecua
. torial, g S
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ANAFASE
Esta fase presenta dos acontecimientos importantes. El

primero, la regién del centrémero de cada cromosoma se divide
de manera que los dos cromatides de cada cromosoma queden to-
talmente separados (cromosomas verdaderos)., El segundo acon-
tecimiento, es que después que los centrbmeros se han dividi-.
do, la mitad de los dos cromosomas empiezaﬁ a desplazarse ha-
cia un polo celular y los otros hacia el otro polo,

TELOFASE.

, Cuando finaliza la anafase y se inicia la telofase, se -
produce una constriccién en 1a parte media de la célula alar-
gada. Esta constriccién rodea a la célula a nivel de lo :que
se denomina el surco de segmentacién, que al hacerse més pro-
fundo divide a 1a célula en dos células hijas.



III. INMUNIDAD,

La inmunidad es la que define que “son todos mecanismos
fisiol6gicos que permiten al individuo o al animal reconocer
las substancias como extrafas a su ser y neutralizarlas o me-
tabolizarlas, con o sin lesifn de los tejidos propios". (1).-
Bste proceso a simple vista se ve fécil, sin complicaciones.-
Pero de qué manera y bajo que circunstancias el organismo- se
encarga de su propia reaccién.

Inicialmente tendremos que conocer cuales son las carac-
) teristicas de la innunidad en general y después cuales son --
. los componentes celulares que llevan a cabo la funcién del -
: sistena 1nuun1tario. ‘ '

- Las respuestas inlunol6¢ic|s cuaplen tres funciones pr1n-»
c!pales' :

a) Defensa.- Esta.se relaciona con la resxstencia a la -
infocc16n por microorzanisnos.

’ b) Hohgostasia.- Se relaciona con ia<e1iminihici6n de conm
'pondntes’propios gastados (antiguos): y de

<) ngllancia.- Esté relacionada con la 1dent1ficac16n y
destruccxén de células mutantes,

' Factores que modifican los mecanismos inmunitarios.
Diversas influencias;puqden‘lodificar la inmunidad, entre
otras se ha observado que los individuos jovenes o muy viejos

pfesentln'una baja funcién inmunitaria.

Metabolisno.- Se ha denostrado que ciertas horuonas -
“'modificnn las . respuestas inmunes.

T (1) settanti A Joseph. lmunalogla 1. p. 14,



2.- Ambiente.- Es bien conocido el hecho de que las enfer
medades infecciosas son mds frecuentes cuando las condiciones
de vida son insalubres.

3,~ Caracterfsticas anatémicas.- La primera lfnea de de--
fensa contra la invasién microbiana suele estar integrada por
la piel y las mucosas. Estos tejidos cumplen funciones de in-
munidad espec{fica al oponerse a la invasién microbiana median
te una barrera ffsica.

4.~ Factores antimicrobianos.- Después de que se instalen
microorganismos sobre las superficies corporales externas e in
ternas, se desarrolla una flora normal.

S.- Factores fisio!@gicos.-vﬂl jugo gastrico es un medio .
desfavorable para la mayor parte de las cepas bacterianas pat$
genas, las cuales son destrufdas en el estémago en caso de in-
-feccién. Se ha demostrado que algunas secreciones cuténeas de
los sujetos normales resultan bactericidas.

Existen dos tipos de respuestas inmunolégicas: Espec{fi--
cas e Inespecificas.

Respuestas Inmunés.lnespecificas.

Estas se presentan de la misms manera después de la expo-
sicién inicial o a las siguientes a una configuracién extrafia;
en caso de un contacto ulterior se repite el esquema general -
de respuesta a la substancia extrafia, A su vez estas sc basan
en un nfimero relativamente corto de variedades.celulares pre--
existentes.,

La respuesta inespecffica se representa por las repuestas
inflamatorias y por la fagocitosis.



Respuesta inflamatoria.- Después~de una serie de lesiones
tisulares se presenta un espectro de fenfmenos celulares y ge-
nerales mediante los cuales el huésped trata de restaurar y =--
conservar la homeostasia frente a las influencias ambieatales
adversas. Este conjunto de reacciones recibe el nombre de in
TlakxiSn, La respuesta inflamatoria se acompafia de modifica-
ciones generales que comprenden la fiebre y una serie de fenb
menos hematolégicos.

Fagocitosis.- Después de que inician su intervencién, --
las cflulas fagocitarias atacan a las substancias extrafias me-
diante una serie de reacciones que constituyen la.fagocitosis
(l1a célula come); este acto multiffsico consta de las siguien:
tes etapas; identificaci6n de la substancia que debe ser inge
rida; acercamiento al objeto del caso (quimiotactismo), fija-
cién sobre el mismo, ingestién y finalmente digestibn intrace-
lular{ por intervencién de diversos mecanismos antimicrobianos.

Tipos celulares y mecanismos efectores que intervienen en
los mecanismos 1nmunes inespecfficos.

-Para llevar a cabo las funciones de inmunidad, existe en
los vertebrados un sistema celular llamado (obicuo) Sistema --
linforreticular. Este conjunto de elementos celulares presen-
_ta una distribucién estratégica entre las células corpolares,
;y”tevistiendo los vasos sangufneos y los linfﬁticos. Compren-
de células que se encuentran en la sangre, tejidos, timo, gan-
glioé.linfﬁticos,bazo (sistema de secrecibn interna) en siste- '
" ma de organo expuesto al medio externo como la vias respirato?
rias, tubo digestivo y sistema genitourinario (sistema de se--
crecién externa.)

Estos tejidos contienen varios tipos celulares, y cada uno
lleva a cabo una funcibn diferente directamente o a trafes de la
s{ntesis de productos celulares. Los est{mulos pueden ser de
origen ex8geno (por ejemplo microorganismos) o endégenos (por
ejemplo, Células viejas o células ncoplésicas transformadas).
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Después de la activacibn inicial, se presentan una serie
de fenfmenos celulares y humorales, que comprenden las respues
tas inmunes espec{ficas e inespec{ficas. Las respuestas inmu-
nes inespec{ficas consisten en fagocitosis v respuestas infla-
matoria, como ya dijimos antes.

Si el estfmulo desemboca en sintesis de productos celula-
res especfficos (como anticuerpos o linfocinas) por grupos es-
pecializados de linfocitos, las configuraciones extrafias se --
1lanarfn inmunégenos o antigenos. Entre los componentes celu-
lares se encuentran los fagocitos mononucleares, granulocitos,
plaquetas y linfocitos. Todas estas células se originan en cé
lulas hematopoyéticas primitivas myltipotenciales situadas en
- médula 8sea, higado y saco vitalino del feto.

Respuestas Inmunes Espec{ficas.

Estas respuestas dependen de exposicién previa a un'confi
guracién extrafa, con identificacién ulterior y reaccién subsi
guiente. E1 resultado final entre la huésped y una configura-
cién extrafia depende de la caracterfsticas de la substancia --
(tamafio, estructura, naturaleza qufmica y cantidad) y también
las de huésped (edad y constitucién genética). La substancia
puede establecer con el huésped diversas interacciones. Puede
queédar localizada o eliminada por completo al intervenir célu-
las fagocitarias.

También puede presentarse una respuesta inmune espec{fica
en la cual la substancia recibe el nombre de inmunogeno o anti
geno. Por otra parte después de su interaccibn con el huésped
la substancia puede ocacionar falta de respuesta, hablandose -
entonces de un tolerégeno. El1 estado resultante se llama tole
rancia inmunolégica.



La respuesta inmune especffica a 1a reaccién del huésped
frente a un substancia extrafia, comprende una serie de inter-
acciones celulares espec{ficas.

La respuesta inmune especifica se distingue de la inespe
c{fica por tres caracterf{sticas:

1.~ Su especificidad.- Que se entiende por una gran se--
lectividad discriminatoria; los productos de la respuesta in-
‘mune reaccionan @inicamente con una configuracién idéntica o -
semejante a la que inicib 1a rospuesta. La especificidad es
pues, la propiedad de la respuesta inmune que permite dlstin-
guir un ant{geno' de otro,

~ 2,- Heterogeneidad.- Es la segunda caracter{stica de la
respuesta inmune, lo que significa que pueden integrarla una
gran variedad de tipos celulares. La hoterogeneidld'de tipos
celulares significa sintesis de un grupo heterégeneo tllbidn -
de productos celulares .(anticuerpos). Bste heterogeneidad de
- los anticuerpos consigue una'regulaciGn homeostftica muy fina
que permite al huésped respSnder en forma muy variada y ospecii
-f1ca a las estructuras’ especfflcas. -

3.~ La neloria.- Es un fenfmeno mediante el cual la res-
‘puesta aumenta por proliferacién y diferenciacibn de células .
_en caso de nuevos contactos con un inuuaneno. As{ aumenta -
la sintesis de productos celulares. '

MECANISMOS EFECTORES DE LA RESPUESTA INMUNE ESPECIFICA

La respuesta inmune -especffica depende dos tipos de meca-
nismos efectores:



1. Intervencibn de un producto celular de los tejidos --
‘linfoides, que se llama anticuerpo (inmunidad humoral), 'y

2.~ Intervencidn de linfocitos sensibilizados espec{fica-
mente (inmunidad de origen celular o debida a celulas).

Inmunidad Humoral,- Los anticuerpos son producides por --
- ciertas células linfoides (linfocitos B y células plasméticas),
y pueden quedar unidas a las células o ser secretados como pro--
ductos extracelulares. Los anticuerpos pueden reaccionar con la
configuracién molecular que inicié su produccién (inmunégeno o -
aht!geno). En el hombre los anticuerpos corresponden a cinco --
clases principdies de protefnas (inmunoglobulinas), que se dis--
tinguen una de otras por su tamafio o por su movilidad electrofo-
- rética y cadenas especificas de cada una de ellas. Cada una de
. estas clases de inmunoglobulinas (anticuerpos) tiene una funcién
diferente,

* Inmunidad debida a células. Las respuestas debidas a célu-
las constituye el segundo grupe principul de mecanismos efectores
que forman la base de 1a inmunidad ospocffica. Estas respuestas
corren & cargo de un grupo de linfocitos llamados T. Este aspec
to efector de la inmunidad espec{fica es. funcién propia de linfo
citos provistos de sensibilizacién espec{fica o de productos ce-
lulares especiiles formados durante el contacto de inmunfgeno --
con linfocitos sensibilizados en forms espec{fica.

~ Concepto de equilibro inmunolégico.

Al igual que otros mecanimos fisiolégicos, la respuestas in .
-munolégicas puede ‘considerarse como un sistema adaptativo median-
te el cual el organismo intenta mantener la homeostasia del me--
dio interno respecto al externo.

‘bbbspués de que el huésped entra en contacto con una configu

ra¢16n extrafia (estfmulo), existe un periodq de desequilibrio; -
luego recobra el equilibrio-inmunolégico mediante una respues;a
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apropiada. Si el estfmulo y la respuesta no guardan cierta --
propprcidn, ocurre una perturbacién., Cualquier transtorno de
la homeostasia tiene como resultado consecuencias indeseables
que constituyen un desequilibrio inmunolégico. Clfnicamente

este estado se traduce como enfermedades de origen inmunolégico.

Cuando el organismo no reacciona a sus propios componentes
se llama "autotolerancia". Cuando la cantidad de antfgeno que
se reproduce es mayor que la capacidad de respuesta, se llama
“paralisis de zona alta" o "por dosis alta". Cuando la canti-
dad de antfgeno insuficiente desemboca en desequilibrio inmuno
16gico, se habla entonces de "tolerancia por dosis bajas".

Desarrollo de la respuesta inmune.

El desarrollo de la respuesta inmune puede considerarse -
como una serie de respuestas celulares de adaptacién a un am~ -
‘biente inestable y a veces hostil. Se puede estudiar a varios
niveles: la especie, el individuo o a la célula, Un ambiente -
hostil significa la supervivencia por presifn de seleccién, de
aquellas variedades, dentro de la especie que se adaptan mejor
a dicho medio, Este fenémeno de adaptacién es la base de la -~
- filogénia de la respuesta inmune. El microambiente que caracte
riza a las células inmunolégicas progenitoras no diferenciadas
representa otro est{mulo inductor dentro del individuo en desa-
. rrollo (ontoxenxa). El individuo 1nnun016gica-ente maduro se -
puede considerar como una variedad escogida, debido a ese t1po
de desarrollo. .

Finalmente, cuando las células se encuentran en un ambiente
molecular rico en antftenos, se inicia una serie de fenbémenos -
de proliferacibn y diferenciacién que caracterizan a la respues
ta inmune, y desemboca en sfntesis de substancias celulares co-
mo anticuerpos o mediadores de la inmunidad de tipo celular, --
Vemos pues que ¢l desarrollo de los sistemas inmunitarios a .to-
'dos los niveles, es el resultado neto de presioneé de seleccién
cue ejerce un determinado ambiente sobre una especie, un indivi
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duo o una célula; el efecto global consiste en una ventaja de -
la forma de supervivencia.

Organizacién hfstica del sistema linforreticular.

Los tejidos linfoides y reticuloendotelial estén compues--
tos primordialmente por una malla de células reticulares y de -
fibras entrelazadas con un marco de sostén de células reticula-
res asociadas a 1os vasos linffticos. El principal tipo de cé-
lulas que ocupa los insterticios de la malla reticular es el --
linfocito.

Variedades celulares y mecanismos efectores que intervie--
nen en las respuestas espec{ficas.

Linfocitos y c€lulas plasmfticas.

Las c€lulas linfoides del sistema inmunitario difieren del
grupo celular precedente por el hecho de poder reaccionar de .ma
nera espec{fica con los antfgenos, y de poder sintetizar produc
tos celulares especf{ficos también. Las células linfoides com--
prenden a las células plasmfticas y los linfocitos. Una vez --
sensibilizadas, esta células se vuelven "especializadas" y reci
ben el nombre de inmunocitos. Por definicibén un inmunocito es
una célula de laserie linfoide capaz de reaccionar con el antf{ge-
no sintetizando productos celulares espec{ficos que se llaman -
anticuerpo, o dando lugar a un fenémeno debido a las células --
del tipo de la hipersensiblidad tardf{a.

El grupo de células linfoides proviene de una célula primi
tiva pluripotencial que se encuentra en el saco vitelino, la --
médula ésea y el hfgado del feto, Estas células primitivas dan
lugar a dos clases de células primitivas especializadas:

a) Una célula hematopoy8tica primitiva especializada de 1a
cual descienden los elementos de la serie eritroide, los garnu-
locitos y los megacariocitos, y '




b) Una célula linfoide primitiva especializada, precursora
. de todas las células de la serie linfoide. La especializacién
de una u otra de estas vias dependerf del ambiente local en el
cual se desarrollen estas serie primitivas,

Desarrollo del tejido linfoide.
El sistema linfoide comprende:

1. Un componente central relacionado con la diferenciacién
de cflulas linfoides primitivas hasta linfocitos capaces de --
reaccionar con el ant{geno, y :

2, Un componente periférico cuyas células pueden. mfs tarde
reaccionar con los antfgenos.

"El sistema linfoide central comprende a su vez: La médd-
la 6sea, el timo y un componente cuya identidad solo se esta--
bleci$ con certeza en las aves (bursa o bolsa de Fabricio), pe -
ro en los manf{feros recibe el nombre de tejido equivaiente de
la bolsa. :

El sistema linfoide periférico comprende los gangliosllig
fiticos, el bazo y el tejido linfoide intestinal.

En los vertebrados superiores, se encuentran en los teji-
dos linfoides periféricos dos variedades de linfocitos, La --
primera variedad que se desarrolla en el timo da origen a lin-
focitos pequefios que se 1laman linfocitos T, los cuales inter-
vienen en la identificacibn del ant{geno durante las reacciones
inmunes debidas a células, incluyendo la hipersensibilidad tar-
dfa. La segunda poblaci&n de linfocitos proviene de células -
primitivas que se diferencian en la bolsa de Fabricio en las -
aves o en lugar equivalente en el mamfferoi se trata principal
mente de linfocitos pequeflos 11amados linfocitos B, células‘--
plasmfiticas, o de la médula 8seca.
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Desarrollo de la célula linfoide,

Las células primordiales del sistema hematopoyético humano
parecen originarse en el saco vitelino embrionario durante la -
segunda y tercera semana de gestacién. Esta celulas primordia-
les proliferantes inician la produccibn de eritrocitos, megaca-
riocitos, granulocitos, linfocitos y monocitos. Las células --
primordiales emigran del saco vitelino hacia el interior del --
parenquima hepitico en desarrollo alrededor de la sexta semana
de gestacién. Los precursores linfoides provenientes de estos
sitios de proliferacién de células primordiales se diferencian
morfolégica y funcionalmente en células T y células B en los --
Srganos linfoides periféricos.

LEUCOCITOS

. Las respuestas inmunitarias con llevan la plrticlpqciGn -
dctiva de células vivas, Las células que intervienen en las --
respuestas inmunitarias son las denominadas leucocitos o glébu-
los blancos; toman parte en diversas reacciones inflamatorias.-
de naturaleza inmunitaria o no, y estfn presentes en gran nfime-
ro de ciertos érganos (linfoides), y en menor cantidad en el --
estroma de otros, y en la sangre. E1 término glébulo blanco --
" designa a los leucocitos porque se sedimentan en una delgada ca
pa blanca, entre los eritrocitos y el plasma, cuando se deja re
posar la sangre cierto tiempo.

Al gunos tibos de glébulos blancos estan presentes en la --
sangre y en los tejidos; mientras que otros glébulos normal--
mente solo en los tejidos., Las células de la serie. leucociti-
ca que se estudian a continuacibn, son los linfocites, las célu
las plasmfticas y los macréfagos.

LINFOCITOS

El linfocito es una célula pequefia y rédondn que se encuen
tra en la sangre periférica, ganglios linféticos, bazo, timo, -
amfgdalas, apéndice y muchos otros tejidos. En los frotis de -
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sangre periférica, los linfocitos tienen un difmetro ligeramen
te mayor (7a 12 micras) que el de los eritrocitos, y constitu-
yen del 20 al 45% del total del recuento leucocftico de la san
gre del hombre sano. En nimeros absolutos hay de 1000 a 2000
linfocitos por am® de sangre.

El linfocito comGn se denomina linfocito pequefio, y es el
mis pequefio de las cinco clases de leucocitos. La cromatina -
de sus nucleos estd condensada casi en su totalidad, de modo -
que estos son muy pequefios y tienen muy poco citoplasma. No -
se observan nucleélos. El citdplasma de casi el 10% de los --
_ linfocitos tiene granulaciones moradas rojisas llamadas grénu-
‘ los azurbéfilos, que son probablemente lisosomas. '

. Linfocitos Vivientes. Los linfocitos vivientes estudiados
. ‘con el microscopio de fase son muy activos, y se mueven a lo -

que se considera gran ritmo (su actividad est4 aumentada tanto

"CORO - SU tamaﬂo) Se pueden escurrir entre otras células y por

1o tanto pasar entre las membranas endoteliales, Un linfocito

'que sé desplaza tiene un extremo que es cabeza y otro que es -

cola; la cabeza estd formada por su nlicleo cubierto de un poco

_de citoplasma; la cola es de citoplasma extendido. En yida un

linfocito que se desplaza tieme forma de raqueta de. tenis.

Bstructura Fina de los Linfocitos.

Vistos al microscopio 6pt1co los 11nfoc1tos son celulas -
ovoides de 7 a 12 micras de difmetro.

;ilun:linfocitb tiene muy poco citoplasma. Consiste princi-
painehte de un nficleo esférico en el que destaca la cromatina
densamente empacada. Suele existir una identacifn en el nficleo
Es decir que el citoplasma se extiende hacia el centro del mis
mo, aunque es diffcil observarlo a través del microscopio. En
cortes de buena calidad se pueden ver dos centriblos cerca de
dicha 1ndentnc16n. ' '
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Existen ribosomas libres en nfimero suficiente para expli-

‘car la basofilia citoplésmica observada en los frotis sanguf--
" neos. La angosta capa.periférica de ribosomas ticnme ribosomas
libres o aislados y algunos agrupados,

E1 citoplasma contiene numerosos grénulos azuréfilos vova
cuolas ocasionales, En la zona donde se encuentran la mayorf{a
de los organélos citopldsmicos (zona de Golgi), el borde cito-
plésmico estf engrosado. La microscopfa de contraste de fases
de los linfocitos revela un movimiento amiboideo lento caracte
ristico.

Los estudios histoqufmic&s han revelado ribonucleoprotef-
nas nucleares y citoplﬁsmicas. Las enzimas mitocondriales - -
existen también en el citoplasma del linfocito.

E1 exfmen con el microscopio electrfnico de los linfocitos
circulantes, revela un nficleo denso heterocrom§tico que contie
ne ' unas zonas menos densas. que se denominan eucromatina. El
-nucleﬁlo contiene zonas agranulosas, fibrilares y granulosas.-
El nficleo est§ rodeado por el complejo de 1a membrana nuclear.
El citoplasma del linfocito en reposo‘ contiene sistemas de or
- ganelos caracterfsticos de las células éucariotas (zona de Gol-
gi; mitocondrias, ribosomas y lisomas). No obstante muchos de
estos sistemas de. organélos, se encuentran mal desarrollados. -
" También se observa una pequefia zona de Golgi que contiene vacuo

las y ocasionalmente lisosomas. A menudo hay microtfibules, y -
- frecuentemente mitocondrias tfpicas, quiza no m4s de 25, lo qué
suﬁiere que su ritmo metab6lico es lento.

La membrana plasmitica del linfocito es una t{pica membra-
na unitaria que puede mostrar pequefias proyecciones, y en cier-
tas circunstancias sedépodos o urfpodos. Asf la especializacién
de la membrana puede estar relacionada con la adherencia de la
célula o con la accibn resfproca de célula a célula,
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La unibn espec{fica de ant{geno por receptores unidos a la
membrana, situados en la superficie de la célula, puede dar lu-
gar a la transformacién de los pequefios linfocitos en células -
dg mayor tamafio hasta de 15 milimicras de diametro). Cuyoc cito
plasma mis abundante, contiene ret{culos endoplasmico y un apa
rato de Golgi muy visibles, que también es mAs rico en mitocon-
drias v en polisomas, es decir hay una mayor especializacién.

Clases de linfocitos pequefios.

Existen dos clases de linfocitos pequefios, solo uno de los
cuales tiene vida prolongada. La duracién de ésta, llega a ser
de aflos, y en algunos casos incluso de toda.la vida. Los de la
otra clase son de vida breve. Los linfocitos de vida prolonga-
da son los denominados linfocitos T, y scn los que constituyen -
la mayor parte de los linfocitos que cirulan de nuevo. Los lin
focitos de vida breve son los B. -

'Sitios en que los linfocitos'T y B se convierten en células - -
blastos.

Los linfocitos T y B se-derivan respectivamente del timo -
y de la médula ésea y se vierten principalmente en ganglios lin
fiticos 'y bazo. Algunos son enviados hacia los nodos linfStios '
que existen en el tejido conectivo laxo. Es en estos sitios --
que los linfocitos T o B se activan y se vuelven células blésti
cas y originan descendencia. Estas transformaciones ocurren en
regiones distintas de los tejidos ya mencionados. La descenden
cia de los linfocitos B se diferenciamw en células.de la serie -
plasmftica, y cuando lo hacen se pueden reconocer con mis faci-
lidad -por su gran abundancia de retfculo endoplﬁsmico Tugoso y
un aparato de Golgi prominente, puesto que se convierten en cé-
lulas blasticas provablmente semejante en aspecto a los de la -
orimera forma que se deriva de los linfocitos B, pero no. se di-
ferencian en células plasmlticas. M4s bien actfian como células
destructoras en los fenémenos de rechazo de los injertos. Tam-
bién pueden dar ‘origen a descendencia con aspecto de linfocitos
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pequefios programados para reaccionar con el antfgeno que hizo

la célula madre se conviertiera en célula bléstica. Estas se

denominan a veces células de memoria. Algunas de ellas quedan
en el tejido linfAtico, sobre todo.en los ganglios, en tanto -
que otros cntran en la circulacién por lo cual transitan de --
nuevo durante el perfodo relativamente prolongado.

Ahora para explicar la existencia de los linfocitos en la
linfa diremos que parte del 1fquido tisular formado en los capi
lares linfdticos, Tan pronto como el 1fquido tisular penetra
en los capilares linf8ticos, se denomina linfa, La linfa al -
formarse, estd casi libre de células.

A medida que los capilares linflticos pasan hacia adentro,
se unen para formar grandes vasos llamados linfﬁticos. Tarde o
temparano, a lo largo de su camino, los linfiticos 1legan a pe
quefios 6rganos llamados ganglios linffticos. Los ganglios lin
fhticos contienen muchos linfocitos, as{ conforme se filtra la
linfa a través de un granglio, se 1leva muchos linfocitos. De
aquf que 1a linfa que deja un glanglio a través de los linfoci
tos eferentes, cuya corriente se aleja desde el hilo concavo -
del ganglio, contengan muchos linfocitos en suspensién. Los -
linfocitos eferentes que salen de un ganglio sueleh'unirse con
los que salen de otros, y por_(iltimo l1a linfa de la parte infe
rior del cuerpo, incluido el intestino, se vacia en un conjun-
to linfftico principal denominado conducto torfcico. Este con
ducto, y otro gran conducto linfitico que drena ‘1a linfa del -
resto del cuerpo (principalmente de la parte superior derecha)
terminan en grandes venas cerca del corazén; as{ por medio de
estos grandes conductos linfiticos, toda la linfa que se forma
en el cuerpo regresa al sistema circulatorio sanguineo. La --
linfa que regresa al torrente sangufneo difiere de la que se -
forma en los capilares por cuanto contiene muchos linfocitos.



Células B y Células T.

Las células B y las células T presentan diferencias tanto
de origen, como en relacifn a sus macromoleculas superficidles,
y fundamentalmente por sus interacciones con los ant{genos, asf
como también se observan interacciones de ambas poblaciones ce-
lulares, en cuanto a la formacifn de anticuerpos; ya que las --
células T regulan de alguna manera la proliferacién y diferen--
ciacién de las células B para que estas se conviertan en célu--
las plasmfticas que secretan anticuerpos. "Resulta evidente --
que la cooperacién de ambas poblaciones celulares es necesaria
para recuperar la capacidad de producir una respuesta éptima" (1)

El linfocito B del humano y de la mayorfa de los mam{feros
se caracteriza por la presencia de inmunoglobulinas facilmente
Aidehtificables en las superficie celular (alrededor de 1000 mil
por célula). Estas moléculas en una célula determinada, se ha-
"1lan lxmxtadas a moléculas correspondlentes a un determinado --
alotipo o isotipo, lo que explicarfa 1a selectividad de la res-
‘puesta celular frente a un antfgeno (Ag) determinado.

Las inmunoglobulinas superf1c1a1es se pueden demostrar - -
usando antisueros polivalentes marcados con fluorscefna. La -~
‘mayqr clase 1nmun01631ca presente sobre los linfocitos B circu-
lantes es IgM, presentes en forma monomérica, también puede ha-
ber IgD, IgG e IgA. Bajo algunas circunstancias, IgM e IgD han
sido descubiertas en el mismo linfocito. La mayoria de los lin
focitos B tienen un'receptor.para los complejos antfgeno-anti--
cuerpo o‘inmunoglobulina agregada. Las células T presentan, al
_ parecer, un n@mero muy inferior de Ig superficiales (mil veces
menos que en los B); aunque estas moléculas son principalmente
IgM,'no se sabe si se hallan limitadas a un finico ideotipo. --
Las células T presentan una-amplia variedad de aloant{genos he-
. reditarios, que no se encuentran en las células B.

(1) Davis, Bexdard. Tratade de Microbiologia P. 476,
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CELULAS T.

Durante la embr1ogene51s de los vertebrados, el timo es -
el primer 6rgano quecwmxenza a producir linfocitos, E1 timo -
tiene 1a tasa mis alta de produccibén celular de todos los teji
dos del cuerpo. E1_Timo es el érgano central en el desarrollo
y funcionamiento del sistema inmunolégico; sin embargo no par-
ticipa de manera directa en las reacciones inmunolégicas.

El timo consta de muchos l6bulos, conteniendo cada uno una
corteza y una médula. Los linfocitos producidos por mitosis -
en los 16bulos parece que emigran a la médula donde se diferen
cian aln mfs y luego emigran al timo. La extirpacién neoratal
del 'timo ejerce efectos profundos sobre el sistema inmunoldgi-
co en muchas especies de animales, con marcada atrofia linfoi-
de y muerte. En otros casos puede ocurrir linfopenia grave --
con empobrecimiento de células en las zonas paracorticales de
los ganglios linfﬁticos y en las regiones periarteriolares del
bazo. Los animales timectomizados tienen una capacidad altera
da para oponer resistencia a ciertos antfgenos y rechazo defec
tuoso a los injertos. .

El timo proviene de la tercera bolsa branquial y se encuen
tra situado en la base del cuello. Este tejido forma un marco
epitelial para la eligraciﬁn subsiguiente de células primordia
les protimicas. Los pequefios linfocitos aparecen en la sangre
periférica fetal del humano a las 7 u 8 semanas de la gesta--
cién.

Consecutivamente a esta infiltracién linfoide del timo, --
hay aumento en la poblacién linfoide del bazo, ganglios linffti
cos y médula 4sea, durante la duodecima a2 la decimosexta sema--
nas de la gestacién.

Diferenciacién de las células T. El timo regula la dife--
renciacibén de ‘las células linfoides por lo menos en dos formas:
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1. Induce la transformacién de la células precursoras pre
tfmicas en linfocitos funcionales postfmicos.

2. Después que los linfocitos diferenciados postfmicos -
han abandonado la vecindad del timo y emigrado al te-
jido linfoide periférico, el timo continua influyendo
en la cantidad y actividad funcional de los linfoci--
tos T, quiz§ mediante la produccién de hormonas tfmi-
cas,

Histoldgicamente, el timo consta de las zonas cortical vy
medular como ya se menciono anteriormente; las células primor-
 diales son llevadas a la regiéﬁ cortical y a las regiones sub-

capsulares del timo, que contienen un gran nlmero de células -
:dividiéndose répidamente. Un gran porcentaje de estas células
subcapsulares al parecer se lisan o mueren antes de abandonar
‘el timo. Las células gradualmente emigran al interior desde -
l1a corteza hacia 1a porcién medular de la gléndula y morfolégi
camente tienen mfs parecido con los linfocitos pequefios que --
‘con los blastos timicos. De la porcién medulsr, las células -
emigran hacia los Srganos linfoides periféricos y parece que -
no regresan al timo. Los grandes poétimocitos estﬁn destina--
dos a producir c€lulas T desde el momento en que aparecen en -
las regiones subcapsulares de la gléndula,

Desarrollo de las células T murinas.

Se han emitido diversas teorias para explicar el -desarro-
llo de las subpaoblaciones de céiulas T waduras. Las diferen--
. cias primordiales entre las teorias alternativas se relacionan
con la influencia de los anticuerpos sobre la maduracién de --
las células T. Las células podrfan requerir la exposicién al
antigqno antes de diferenciarse en poblaciones funcionalmente
- distintas, o podrfan ser asignadas preiiunente a una cierta --
actividad antes de la exposicién al antfgeno. As{ de alguna -
manera vemos explfcita la selecci{n clonal de Burnet que dice:
"una célula capaz de dar una respuesta inmulégica (linfocito)-
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responderfa tan solo frente a un antfgeno ( o frente a un pe--
quefio nlmero de antfgenos relacionados), y esta capacidad seria
adquirida antes de que se estableciese la interaccién entra la
célula y el antfgeno . (Bubelcco, Davis)2

Se han descrito diversos. antigenos caracterfisticos en los
linfocitos T. Estos incluyen los antfgenos Thy (theta) y que

a su vez se subdividen en: antfgenos timo-leucemia (TL) y los
antfgenos LyT (aloantfgenos linfocitarica). TL es un antfgeno -
de membrana que se encuentra en las células protimicas y se - -
pierde durante 1a maduracién tfmica de la célula. Al mismo - -
tiempo la cantidad de un ant!geno Thy-1 normalmente presente en
gran cantidad sobre las células protimicas, esta reducido en -~
cantidad. Los antigenos LyT se desarrollan durante esta res---
puesta de maduracién, pero algunas células presentan maduracién
adicional y pierden el marcador Lyt-1 o los marcadores LyT 2 y
3.

Las células Lthl al parecer funcionan como células auxi--
liares en la interaccién célula T célula B, necesaria para pro-
ducir anticuerpos contra los antigenos dependientes del timo vy
en las interacciones célula T célula T, las cuales serin célu--
las supresoras o citolfticas. Las celulas T involucradas en la
inhibicién de las respuestas inmunitarias mediadas por células
y en las humorales (células supresoras) al parecer manifiestan
Lyt-2-3, sobre su superficie.

~ Los linfocitos T dirigen la orquesta inmunolégica y no con
tentos con ser los responsables del rechazo de los transplantes
y de la destruccién de las células infectadas, aseguran también
el control del nivel de actividad de los linfocitos B,

Los linfocitos T no son una clase homogénea: existen varios
tipos de linfocitos asociados a funciones diferentes: los linfo
citos T-helper dan orden a los linfocitos B de diferenciarse., --
Otra catergoria, los linfocitos T-supresores poseen.una funcién
opucsta. Son capaces de bloquear la funcién de los linfocitos -
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helper o la sfntesis de anticuerpos de los linfocitos B.

En el momento de 1a intrusién de un antigeno, el sistema -
inmunitario responde en primer lugar con la proliferacién y ac-
tivacién de los linfocitos T-helper. Estos ayudan a los linfo-
citos B a que se transformen en células secretoras de anticuer-
pos. Una subpoblacién de linfocitos T-helper, induce a activa-
cién de la poblacién antagonista, los linfocitos T-imhibidores,
que inhiben la funcién de los linfocitos T-helper, en consecuen
cia la diferenciacién de los linfocitos B. "La funcibén de los -
linfocitos T-supresores puede ser considerada como poner en mar
cha un circuito ratroinhibidor" (1),

La funcién de reconocimiento de las células T.

La mayorfa de los linfocitos timicos.utilizah'unadqble sis-
tema de reconocimiento en sus interacciones con otras células: -
los linfocitos T no son activados por un antfgeno si es que este
no esté asociado a una membrana celular, poseedora dem&s, de las
seflales moleculares. Esto supone un doble reconocimiento y, de
hecho, los linfocitos T estén equipados de receptores para los -
antfgenos, y de un receptor fisiolégico que reconoce especifica-
mente las sefiales moleculares del propio individuo. Los dos re-
ceptores estdn ligados funcionalmente. Los receptores fisiolbgi
cos de grupos linfocitarios diferentes tienen especificidades di
ferente: el linfocito T citotoxico es actibable por un antfgeno
asociado a los antfgenos de histocompatibilidad clésicos, mien--
ttras que el linfocito T helper es actibable por un antigeno aso
ciado a las sefiales codificadas por el locus responsable de 1la
intensidad de 1a respuesta inmunitaria, presente solamente en la
membrana de algunos tipos celulares (linfocitos B, células den--
driticas, etc.) Los receptores fisiolfgicos son los productores
del locus mayor de histocompatibilidad.

E1 linfocito T reconoce fnicamente un antfgeno si este se -
presenta conjuntamente con un marcador propio. Este reconocimien
- to no viene dictado rigidamente por la estructura genétiéa del -
individuo sino que se adquiere durante el desarrollo del sistema

inmunitario.
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De este modo, el autoconocimiento de los antigenos de his
tocompatibilidad es parte integral del proceso de interacciones
celulares implicados en el control de la respuesta inmunitaria.

1) wbadi, Jaches, Mando Cientliico. No. 32 Vob. 4 P-64 1984,




CELULAS B,

E! desarrollo de las células B ha sido algo mis fécil de
estudiar ya que estas células poseen marcadores espec{ficos de
la superficie celular (inmunoglobulinas de membranas), los cua
les estén presentes en grandes cantidades en el plasma,

Bursa (bolsa de Fabricio.

La bursa aviaria ejerce una funcién demaduracién para las
células B anflogas a la funcién del timo en la duracibén de las
‘ céluias T. La bursa proviene de tejidos epiteliales de la re
‘gi6n de la cloaca y, un poco similar a 1a membrana del timo, -
es sembrada o'infiltrada por células primordiales que emigran
- del saco vitelino y de las fuentes hepdticas. Con la répida -
proliferaciGn de estas células primordiales, la bursa se trang
forma en un érgano linfoide durante los dfas 13-19 del desarro
110 embrionario de 21 dfas (8 dfas antes de la salida del cas-
carén, La IgM fijada eh la membrana es la primera inmunoglobu
lina que se descubre sobre las células linfoides de la bursa.-
Varios dias‘después, puede hallarse IgG sobre algunas células.,
A medida que maduran las células linfoides, dejan la bursa y -
- se localizdn de nuevo en los tejidos periféricos. La bursa --
constituye el finico tejido en los pollos que produce la dife--
~ renciacibn y maduracién de las células B o influye sobre estas
cuando alghn linfocito de la bursa esti lo suficientemente ma-
‘duro para dejar dicho tejido y dirigirse a sitios periféricos.
ya.ésté encargado de la produccién de una sola clase de inmuno
globulinas,

Desarrollo de‘las células B humanas.

En el humano, y de hecho en todos los mamiferos, ha sido -
imposible identificar el sitio anatémico donde ocurre la radu-
racién de las células B, La evidencia actual favorece la médu
la sea o el hfgado y bazo fetales como los sitios mis proba--
bles del equivalente de la bursa en los mamfferos.
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En el humano, los primeros linfocitos que demostraron la
existencia de inmunoglobulinas deé membrana, fueron células que
portaban IgM que se desarrollan en el higado fetal alrededor -
de las 9 semanas de la gestacién, y las células que portaban -
1g6 identificables a las | semanas. Células con IgA de membra
na son observadas.aproximadamente a las 11} semanas, y después
de este tiempo- se pueden obser?ar_células con IgM, IgG e IgA -
en el hfgado, bazo, timo y sangre periférica. La proliferacién
extensa de estas células d4 por resultado un aumento de células
B tal,- que alrededor de las 15 semanas la proporcién de inmono
globulinas presentes sobre las células B es semejante a la de
un lactante nacido a término.

Desarrollo de las células B murinas,

Los estudios de inmunofluorecencia sobre el desarrollo cro
n01631co de los linfocitos con inmunoglobulinas de membrana’ su-
gieren el hfgado fetal y €1 bazo son los sitios de la 1nducc16n
mﬁs inicial de las células B y que estos tejidos pueden ser los
equivalentes de la bursa,

Inicialmente, lésxcélulas que portan Las'inmunogldbulinas
IgM de superficie, fueron las primeras en ser observadas, segui
das dfas después por céiulas portadoras de inmunoglobulinas IgG
Las células con IgA fueron encontradas después de 7 dfas de cul
tivo, Esto ha sugerido que el hfgado y el bazo fetales promue -
van la induccién in vitro de la maduracién linfocitaria.

Maduraciﬁn de los linfoctios funcionales.

Aunque el desarrollo de las células B y de la células T pa

rece progresar con répidez durante el desarrollo embrinario, se .
puede concluir que el feto estd capacitado para dar una vigorp-'
sa respuesta 1nmun1taria frenta al antigeno extrfnseco. Debido k
a que las células B se d1vxden y producen antxcuerpos, se puede
considerar burdamente qUe la heterogeneidad de los anticucrpos
resultantes de la 1nmunxzac16n refleJan el grado de capacidad -
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de los linfocitos B maduros. La maduraciﬁn del sistema B para
~ producir una respuesta inmunitaria heterogénea de tipo adulto
ocurre inicialmente a la edad de 1-2 semanas,

‘C&lulas Plasméticas

Se les considera como el resultado final de los linfocitos
B, y son las células productoras de anticuerpos (inmunoglobuli-
~nas). Los linfocitos B estimulados por un ant{geno se diferen-
cian:en células plasmfiticas, que sintetizan y secretan anticuer
"po en forma mis ‘activa que cualquier otro tipo de c€lula.

" "La célula que se encarga de esta produccién de anticuerpos
recibe el nombre de células "plasmftica madura" y que presenta
‘,lns siguientes caracter{sticas de su estructura fina: Presenta
forma rednndeada, con nficleo esférxco en disposicién excéntri-
- ca, Su citoplasma es intensamente b856f110. Este presenta --
. una ‘gran especializacién. Presenta ves!culas de superficie ru
'gosa y. reticulo endoplésmico. En las ves{culas s¢ obsérvan pe

quefios cuerpos densos 1lamados cuerpos de Rusell. Los riboso~
mas se observan dispuestos en forma espiral. La zona de Golgi
es muy voluminosa, en dicha zona pueden observase centriolos. -
 Adeﬁ§s estd formado por tres componentes, vesiculas aplanadas
de superficie lisa, microvesfculas y ves{culas secretorxas. -
'Su membrana célular se extiende en prolongaciones a modo de --
‘ digztac1ones.
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Macrofagos.

] Son fagocitos mononucleares que se originan en la médula
6sea y son transportados a través del cuerpo como monocitos de
sangre periférica. Al ser requeridos en algfin tejido lesiona-
do, se diferencian en macr6fagos. Tienen forma oval y un dia-
metro de 15 a 20 milimicras.

Poseen una vida media larga y todos los organelos necesa-
rios -para la s{ntesis de protefnas.

'Bxisten datos de que son parte importante del sistema de
defonsa del hyesped, ya que los “linfocitos son vectores y los
ﬁ~i.cr6fa|os efectores de.la inmunidad célular" (1), Se les han
_ observadol;epotores'en su superficie para los Ig y el conpieneg

~ to. _ No producen anticuerpos ni tienen memoria contra algfn --
qnt!geno determinado. Los linfocitos les inducen especiflci--
~ dad inmunolégica, Los macréfagos estimulados producen sustan-
- ‘¢ias que regulan la reaccién inmune, WAlgenas de ‘estas parecen .
potencializar la'reaccién"de los linfocitos, otros suprimen la
reaccién. '

(1) Rozmar,” Cindt Medisina ‘intenna Tomo 11 P 1010
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Anticuerpos.,

Uno de los componentes principales de la respuesta inmuni
taria es la produccién de anticuerpos, moléculas particulares
que reconocen ‘espec{ficamente la sustancia extrafa (el antige-
no), se unen a ella y la noutralizan., Los anticuerpos son ---
protefnas y son, en consecuencia, codificados por un gen, Sa-
bemos que el sistema inmunitario es capaz de responder a cual-
qQuier cosa extrafia, pero no vuelve sus fuerzas contra si mismo,
salvo accidente como las enfermedades 1lamadas autoinmunes.

Los anticuerpos pertenecen a la familia de las inmunoglo-
‘bulinas, una impresionante mezcla de tipos diferentes de molé-
culas protéicas, todas construidas, no obstante a un modelo --.
unitario.

Una unidad de inmunoglobulina estﬁ constituida por dos ca
denas pesadas asociadas a dos cadenas ligeras. Las dos extre-
‘midades construidas por l1a punta de una cadena pesada y la de
“una cadena ligera definen los lhgares activos .del anticuerpo,
por lo que este se une espec{ficamente al determinante antigé-
nico. ‘

Los anticuerpos son producidos por cierta células del‘éig
tema inmunitario y no son producidos de cuaiquier modo y en --
cualquier momento. De hecho el,uniﬁerso de los células del --
sistema inmunitario, contiene dos grupos fundamentales diferen
tes que ya han sido mencionados anteiibrlenté los linfocitos B
y los T . Las células B, son las precursoras de. 10s plamoc{tos,
las células productoras de anticupos. Para que los anticuerpos
espociflcos sean secretados por los linfocitos B y sus deriva--
dos, es necesario que estas células sean activadas. De hecho,
on la mayoria de los casos, el antfgqno.es incapaz por si solo
- de esta activacifn; es necesaria la participacién de linfocitos
de: funcién muy diferente, los linfocitos T. Los linfocitos T
tienen en su superficie unos receptores que no son anticuerpos
c14sicos aunque posean la parte variables de estos asociada a




una porcién caracter{stica de los linfocitos T.
Propiedades de las diferentes clases de inmunoglobulinas.

Cada clase de inmunoglobulinas corresponde esquemfticamen
te a determinados tipos de anticuerpos (Ac). Después de un es
t{mule antigénico, los primeros anticuerpos que aparecen son -
de tipo IgM; puede ser que persistan luego durante toda la in-
munizacién, o bien que sean reemplazados por otro tipo de inmo
noglobulinas (IgG por ejemplo). Cada clase de inmunoglobulinas
tiene propiedades fisicoqufmicas y fisiolégicas particulares.

~ Inmunoglobulinas G.- Representan mfs del 80% del conjunto
de las inmunoglobulinas del suero humano normal, en una concen
tracifn de 8 a 12 gramos por litro de suero, su peso molecular
(PM) es de aproximadamente 150,000 y su vida media varfa de 20
a 28 dfas. Se han aislado 4 subclases de I1gG, denominadas IgGl
1, 3y 4. Son poﬁfes en hidratos de carbono (de 2 a 2,5%). - -
Tienen la propiedad de ‘stravesar la placenta, fijar el comple-
mento excepto 1gG4), fijarse a células de diferentes especie --
excepto las LgG2 y:.las IgG4, La mayorfa de anticuerpos antibac
terianos y antivirales son IgG.

Inmunoglobulinas A.-. Representan al-rededor del 10% del -
“conjunto de inhunoglqbulinas. lo que significa una concentra--
cién de 2 a 4 gramos pdf litro de suero, su Pm 160,000. Son -
ricas en hidratos de carbono (10%). Se han aislado dos subcla
ses de IgA séricas: las IgAl y las IgA2. Su vida media es de
6 dfas. ' No parecen capqces:de atravesar la placenta o de fijar
el complemento. ‘ . ' L

La'principal distincién de las IgA es su presencia, no so-
10 en el suero, sino también en las secreciones exocrinas: son
las IgA, Que constituyen la fraccién esencial de las inmunoglo-
bulinas presentes en la saliva, lagrimas, calostro, leche, se-
creciones gastrointestinales, nasales 7 bronquiales y fabrican
las células imnunocompetentes de la submucosa. Entre susﬁbro--
piedades también se han observado, 1a accién protectora de las
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de las IgA secretoras: oponen una barrera extremadamente efi-
caz a la penetracién de los agentes infecciosos en el organis
mo por accién de las mucosas.

Inmunoglobulznas M.- Estas representan un 6% del conjunto
de las inmunoglobulinas, es decir, una concentrac16n media de
2 gramos por litro de suero, PM de 900,000. Su vida media es
de aproximadamente 5 dfas. Se han observado dos subclases Ig
Ml y IgM2. Son ricas en hidratos de carbono, no atraviesan la
placenta pero si fijan el complemento. Estas inmunoglobulinas
son ante todo anticuerpo aglutinantes y citolfticos (aglitini-

nas anti-) de las salmonellas, el factor reumatoide y numero--
' s0s anticuerpos 1lamados naturales), Son los primero en apare-
. CeT en una respuesta inmunitaria huuoral.

Innunoglobulinas D.- Representan alrededor del. 0.3% del -
total de las inmunoglobulinas y su nivel sérico es de unos 30
-mg por litro, su PM es de 170,000 y su vida media es de 3 dfas.
. Contiene un 11% de hidratos de carbono. Su precenc1a se ha de
mostrado en los anticuerpos antxnucleares. en los ant1cuerpos
antitiroideos y en los antibencil-peniciloil en los sujetos.-=-
jsenszbles a la penicilina y en la sangre de cordon umb111cal -
(receptores de superfic1e)

Innunoglobulinas E.- Representpn un 0. 01! del conJunto de
lls inmunoglobulinas, su nivol sérico es de 0,1 a 0,7 mg por -
litros y su peso molecular es de 180 000. Son ricas en glfci-
- dos .y en hidratos de carbono, - No fijan a1 complemento, ni -
"jutravisln 1a pllcontn' tiene 1la propiedad de fijarse a los las
_ tocitos. los polinuclolres baséf1clos. Las IgE son las respon
scblcs do lls manifestaciones do hipcrsolsibilidad de tipo cho
que anafilf ctico y otros desordenes al&rgxcos relacionados. Se
ha demostrado un aumento de n:vel de 1as IgE on ciertas infec-
“ciones plrasitlrins.' :

Los sitios activos de las inmunoglobulinas son: el sitio
.anticuerpo propieamente dicho y los sitios antxg&nicos (cono to "’
" da protgfnl) que determinan una ospec§f1c1¢ad,pr9pia della,espg
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cie (isotipo), una especificidad propia del individuo (alo-
gwgﬁpo) y una especificidad propia de la de la protefna (idio-
- tipo). ‘

Hipersensiblidad Retardada.

Las reacciones inmunolégicas contra antfgenos especfficos
en los huespedes sensibilizados pueden clasificarse ampliamen
te como: reacciones mediadas por anticuerpos y reacciones. me-
diadas por céliulas imunidad mediada por células)} este tipo -
de inmunidad es mediada por linfocitosT.

Morfologfa de las reacciones de hipersensibilidad retardada.

Cuando se inyecta qlkﬁn antigono con el cual un animal ha
sido pfovialente'sénsiﬁlizado, no ocurre rencci6n alguna duran
"' te varias horas. Después de aproximadamente 6 horas, la infla
. cibn clrlcterizlda por eritena ° 1ndurac16n puede ser localiza
da.

Histolog!a.
En una roacci6n do ‘hipersensibilidad retardada leve o no

- derada el 1nfiltrado colular wis telprano consiste en linfoci
tos nononuclenres y de noutroleos alrededor de las vénulas 4

" de la dermis.  Los linfocitOs mononucleares en las reacciones

de hipersensibilidad retlrdada se derivan pri-ord1almente de
o 1a eirculacién; mfs de la mitad de ellos tiene las caracter{s
faticas de los nonocitos. 'y 108 restantes son linfocitos, Se -
originan en la lédula 6sea. sunque algunas pueden derivarse -
f;do los ‘gamglios llnf‘ticos.

Por lo tanto, solo un pequefio porcentaje de células lin-

-. £01des en los infiltrados por inflamacién debido a 1la hxpersen

sibilidad retardada han sido previamente semsibilizados con el
'.untigeno 1nduq;or. Solo un.nﬁlero pequefio de 11nfocitos espe
- ¢{ficamente sensibilizados existen en'los ganglios linfiticos



o en la circulacifn son los responsables de las respuestas.de
hipersensiblidad retardada.‘

Las reacciones inflamatorias inmunolégicas mediadas por
anticuerpos deben distinguirse de las reacciones de hipersen-
sibilidad retardada. En general, aquellas reacciones en los
individuos sensibilizados que son debidas a anticuerpos ocu--
rren con mayor rapidez que las debidas a célulgs. :

Las iespuestas de hipersensibilidad retardada ante los -
antfgenos espec{ficos reflejan a menudo el estado inmunitario
del huesped o la resistencia contra dicho ant(geno. ALas‘reag
ciones de hipersensibilidad retardada han sido de gran valor
clfnicamente en el diagnéstico de las enfermedades infecciosas
'y en la evdluaciﬁn de la inmunocompetencia.

. Base celular para la hipersensibilidad retardada.

Los 11n£oc1tos T son las células pr1mordiales responsa--
bles del funcionamiento de la inmunidad mediada por células,-
-Los linfocitos B estén capacitados para la producc16n de linfo
- cinas, in¢luyendo el factor quimitactico de los nonoc1tos, el
~ factor inhibitorio de la migracién y el factor activador de =--
- los macrfagos. ' Los linfocitos T se sensibilizan ante un antf{
~ géno .apropiado.ya .sea en el tejido pereifﬁrico o en las zonas
periarteriolares de los ganglios linf‘tichs hue»drenan el si-
tio del depbsito de antfgenos extrafios. ' Los antfgenos T res-
ponderfn solo al antfgeno sensiblizante especffico; algfinos -
'se transforman en células con memoria por tiempo prolongado -

. que circulan durante afios,

) * Al ser expuesto nuevamente al mismo antfgeno, los linfo-
citos T sensiblizados pueden sufrir un proceso 1lamado trans-
forllci6n o blastogénesis durante el cual crecen, aumenta la
s{ntesis de DNA, RNA y de protefnas, el material cambia de he
terocromating a eucronatxna y finalnente empiezan a sufrir di
vxsiones nultiples. :
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La transformacifn de los linfocitos T puede estar induci
da no solo por los ant{genos especfficos sino también por los
mitégenos como 1 PHA (fitohemaglutinina) que es una lecitina
vegetal, ampliamente usada para evaluar la activaci6n linfoci
taria en las personas normales y enfermas. Los linfocitos -~
que han sido expuestos de nuevo al antfgeno y han sufrido - -
transformacién pueden producir un gran nfimero de mediadores
solubles o linfocinas.

Los linfocitos sensiblizados pueden participar en las - -
respuestas inmunitarias mediadas por células, destruyendo cé-
lulas con antfgenos especfficos de superficie. Este proceso
1lamado citotoxicidad mediada por linfocitos, puede .ser trans
portado-por los linfocitos que no han sufrido transformacién.
Los linfocitos T tienen otras funciones importantes, incluyen
do la de actuar como células ayudantes y supresoras en la res
puesta de otros lxnfocztos.

Factores que afeétan el desarrollo y la expresidn de la
hipersensibilidad retardada.~- Existen varios factores, inclu-
yendo medicamentos, enfermedad maligna, inmunodeficiencia sub
_yacente, infeccién, edad y el estado de nutricién. Estos fac
tores actfian en forma adversa afectando los eventos celilares
necesarios para el desarrollo a la lanifestacién de 1a hiper-
sensibilidad retardada, Un gran nlmero de medicamentos y de
procedimientos'yiatrogénicos pueden suprimir significativamen
te la hipersensibilidad retardada, incluyendo los medxcamentos
-citotoxicos y quiu1otorlpeﬁticos. antibi6ticos como 1la rxfam- )
~ picina, el suero antilinfocitario y la radiacién.

Los humanos con ciertas deficiecias congénitas del siste -
ma inmunolégico estén incapacitados para desarrollar respues-
tas de hipersensibilidad retardada.



3. Inmunidad Oral.

La salud de 1a boca descansa en la integridad anatémica de
la mucosa y las gingivas que no permiten normalmente la penetra
cibn microbiana, en la funcionalidad de la saliva completa y la
actividad del 1fquido crevicular con sus conmponentes inmunol@gi

. cos humorales-celulares.

En la.cavidad oral hay cuatro tipos diferentes de tejido =
‘1infoide anatémica y funcionalmente descritos:

1. Las tonsillas que son las ﬁnicas masas linfoides intrao—ales
(palatinas y linguales). Consisten en estructuras clésicas (fo
licular) con linfocitos B en el centro de linfocitos T en la pPe
riféria. Los ont!sonos pueden penetrar directamente a través -
~del epitelio ya que no hay vasos linffticos eferentes. Aunque
las células linfoidos de estas masas estén libres en la boca no
se sabe que cunplan funciﬁn alguna.

2. Las células plasnﬁticas y linfocitos de gléndulas salivales,
con incumbencia en la sintesis de IgA secretora.

3, La agrézéci@n de células plasmfticas, linfocitos y macréfagos,

'y polimorfonucleares, con toda probabilidad esta es la mfs impor
tante de las cuatro colecciones linfoides en la respuesta 1nnune
ante la placa dental bacter1ana.

"4. Las éélulas linfoides da_ip‘Suhpucﬁéa,*diétribuidas al azar y
todav(a no lo:suiicienténéhte estudiddas.

La IgA secretora es la inmunoglobulina mfs importante de la
saliva., De hecho existe un mecanismo especializado en la boca -
para secretar el anticuerpo como un d(lero proveniente aparente-
mente de células plasmfticas localizadas en lasgléndulas saliva-
les, cuyos precursores (linfoditbs'n) se proponen sensibilizados
y transportados desde el tejido linfoide gastrointestinal.
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Una ventaja de la IgA secretora es su mayor resistencia a
la accién proteolftica en 1a reaccién a las otras inmunoglobu-
linas; no obstante ya se han descrito microorganismos de la --
placa productores de enzima inactivadora de la IgA que bien po
"drfa influir en los balances de la zona.

La funcién asociada en general al efecto de la IgA secreto
ra encaminada al impedimento de la adherencia bacteriana a las
superficies orales, si bien estf apoyada experimentalmente para
ejercer una actividad protectora, también presenta el efecto de
coadyubar en la formacién de placa induciendo la agregacién y -
adherencia de S. sanguis,

Una caracter{stica notable de 1a superficie dental es que
estd condicionada por mecanismos inhunes locales y sistémicos,
es decir por la saliva y el lfquido crev1cu1ar. La.1{nea de -
divisién entre aubos mecanismos ocurre cerca del margen- gingi-
val; ln,coqxnicidn del dominio salival con el gingival hace a-
parente la dependencia del primero con respecto a la IgA secre
tors y del ségundo controlado por la mayoria de los componentes .
inmunes encontrados en la sangre.

Es evidente asi.nisno. que el dominio gingival esté sujeto
por mecanismos mfs versatiles que el dominio salival. Las cres
tas gingivales a travﬁs de su epitelio son irrigadas continua--

‘mente por el flufdo y las células emergentes de los capilares -
gingivales. ‘

El flufdo consta de IgA, IgM, IgG, elementos del complemen
to y células: ‘neutrofiloes, macréfagos, linfocites B y escasos -
linfocitos T; estos componentes son: caplcos de actuar sobre 1la
' superficie dental en forma anfloga a 1a de 1a sangre sobre los
tejidos. E1 lfquido crevicular posibhnenteestﬁlinducido por
la placa dental blcteriana, de aqui 1a cconcepcién de que el do-
minio gingival afectarf el proceso pur;odontopﬁtico y cgrigtnx-
co en fireas proximales & las crestas; mientras qu@ el dominio -
salival intervendrf en las caries de fxsuras y:en 1a prqtecciGn



las suferficies dentales Bucolinguales.

Los efectos de la.placa sobre la respuesta inmune son va-
riades y complejos, lo cual no es sorprendente si se tiene en
mente la naturaleza de la placa, rica en determinantes” antigé-
nicos, cada uno con una variante del mecanismo inmune que acti
var,

En general es sabido que las vias de complemente se acti-
van, los linfocitos son estimulados, las linfocinas se liberan
y los macroffgos se activan. La modulacién conjunta de estas
reacciones marcan la pauta del equilibrio huesped-parésito o -
la ruptura del mismo, con la declaracién de caries o 14 res- -
puesta inflmatoria, ya sea aguda o crénica, localizada de las
periodontopat{as, y que suele agudisarse por el efecto de los
componentes téxicos de la placa.

Otro. aspecto de interes, es la transferencia pasiva de --
IgG antiplaca de la madre del infante. Este fenGmeno podrfa --
influenciar la colonozaciédn oral del neonato y aun activar una
reaccibn inmune contra alguno de los antigenos bacterianos.,




A) SALIVA

Las secreciones salivales son de naturaleza protectora --
porque mantienen los tejidos bucales en estado fisiolbégico, -
La saliva ejerce importante influencia sobre la iniciacibn, ma
duracifn y metabolismo de la placa. La formacién del célculo
y la caries, y algunas enfermedades periodontales también son
influfdas por el {lujo y la composicibén de la saliva,

La saliva se compone de 98% de agua y 1% de substancias -
orghnicas e inorghnicas. Su PH varia de ligeramente &cido - -
(P 7.4) al ser excretado de la glfndula

La concentraci6n de proteinas de la saliva es muy baja com
parada con la sangre. Las enzimas normales halladas en la sa-
liva derivan de las glﬁndulas salivales, baacterias, leucoci--
tos, tejidos bucales y substancias ingeridas: la principal en-

* zima es la amilasa'parotidea. Se informé que ciertas enzimas
salivaies aunentan durante la enfermedad periodontal: son hia-
lorunidasa, las decorboxilasaé, la catalasa, la peroxidas y la
colagenasa. '

Las glucoproteinas mucinosas de elevado PM de la saliva -
se relacionan especificamente a8 nuchas bacterias que forman la
placa. Las interacciones entre'giucoproteinas y bacterias faci
litan la acumulacién bacteriana sobre la superficie dental ex-
puesta.

Anticuerpos salivales

Aunque tdﬁbiéh'hay IgG y IgM, la inmunoglobulina predomi-
nante en la saliva es la IgA mientras que la IgG predomina en’
el flufdo surcal. ‘

La IgA de la saliva difiere d§ 1a del suero y de los teji-

-dos. Sc compone de dos moléculas de IgA "monomeras" unidas --
por .una ca@ena'polipetidica denominada componentes secretorios,



y otro polipeptido 1lamado cadena J. Este actfia como:

a) receptor sobre células epiteliales facilitando la trans
ferencia de IgA de células gléndulares a la luz del conducto.

b) Puede ser una molécula que reconoce y “atrae" plasmoci
tos precursores hacia el tejido gléndular y

c) Puede proteger la molécula de IgA de la-proteblisis en
las secreciones en vivo, '

.. En la saliva se identificaron varios factores (VIII, IX,-
‘PTA y el factor de Hageman) que aceleran la coagulacibén de la
sangre y protegen a las heridas contra la invasibn bacteriana,

y se sefiala la presencia de una enzima fifrinolftico activa,

Tiamina, riboflavina, niacina, pridoxina, piridoxina, fci
‘do pantoténido, biotina, fcido folico y vitamina B1Z son las -
. principales vitaminas encontradas en la saliva (c,K). AdemﬁS*
‘de las células epiteliales descamadas, la saliva contiene to--
das las formas de leucocitos PMN, la cantidad de leu
cocitos varfa seglin las personas, la hora del dfa y aumenta --
con la gingivitis.,

B) INMUNIDAD Y GINGIVITIS ORAL

La variedad oral es una de las areas que alberga poblacio
nes microbianas de ‘los nis variado y numeroso en el cueipb hu-
‘mano. Los focos principales de esta colonizacién estén consti
tuidos por el dorso de la lengua, la gingivas y la placa depo-
‘'sitada sobre los dientes. v :

Es evidente que ante estas caracter{sticas ecolbgicas, 1a
‘boca este constantemente expuesta a las agresiones de los mi-
croorganismos patﬁgenps. Sabemos que las agresiones sobre el
periodonto son inducidas ya sea por caries, placa dentqhacte-
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riana u otros factores. Naturalmente que es aqui donde entra
el tema que nos ocupa, y que consiste en establecer de que ma
nera la cavidad bucal como parate de un todo se defiende de -
las diversas patologfas a las que esté expuesta. Es decir, -
cuales son los mecanismos inmunitarios que se encargan de eli
minar o atenuar determinado padecimiento, en este caso la gin
givitis,

La gingivitis es una inflamacién de la encfa cuyas carac-
ter{sticas clfnicas son tumefaccién, enrojecimiento, alteracip
nes en el contorno fisiolégico y hemorragia. Entre los ficto-
res etioldgicos que la provocan son acumulacién de placa bacte
riana, la formacién de célculo, las restauracio--
nes deficientes o inadecuadas; que constituyen una fuente irri
tativa de los tejidos periodontales.

Adends,. hay alteraciones generales que también provocan. -
transtornos gibgivales, entre estos se encuentran: las discra-
cias sangufneas, los transtornos nutritives, la diabetes y - -
otros. ! ’

PATOGENIA DE LA GINGIVITIS.

Entre las primeras caracterfsticas de la gingivitis se --
observan nfveles aumentados de actividad de mecanismos de de--
fensa del huésped que operan dentro de los tejidos gingivales,
principalmente cambios vasculares.
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Los primeros cambios despues de que ya se ha establecido
1a placa son caractef{sticos de una reaccién inflamatoria exus
dativa aguda clfsica, Estas alteraciones se localizan primera
mente en la regifn del surco gingival. Los tejidos que se ven
afectados 3on el epitelio de unidn, el epitelio del surco bu--
cal y la porci6n mfs coronaria del tejido conectiv o, La le--
sién aparece entre los 4 y 7 dfas después del establecimiento
de 1a placa. :

Las rsacciones vasculafes consisten en congestionamiento
y dilata:ién de los vasos del plexo gingival y aumento del flu
F?joAsinjutmeo. Existe acumulacién de lbucpcitos polinorfonucleg
res, nacréfagos y células linfoides (708), muchas de estas de
tamafir intermedio, lo que indica que puede estar ocurriendo
transfornacién blfstica. Todo esto dentro de los tejidos conmec
tivos gingivales.

Conforle avanza la lésién hay una notable prosenc1a de
células nlasmiticias y mastocitos dentro de los tejidos conecti
vos afoctados., Se observan signos clfnicos de eritema. ' Es de
hacer notar qué'ia lesién se eencuentra limitada a un porciﬁn re
lativamente pequefia del tejido conectivo gingival.

La perdida contfnua de colfgeno es evidente en la zona de
.1nf11trac16n- en otras regiones mis distantes puede empezar la
- fobrosis y la cicatrizacién,

En algunas ocasiones la lesién se detiene en esta etapa, --
perd.de.no ser asf, se presenta una periodontitis definida. Hay
predoainio de células plasmbticas, linfocitos y macréfsgos. Los
signos de vasculitis aguda persisten, la lesibn no es ya locali-
~zada, .y se puede extender tanto en direccién pical como lateral
formando una banda ancha y variable alrededor de los cuellos y -
raices de 1os dientes. Se observa amoxia gingival localizada --
que se superpone como un tono azulado sobre 1la encia enrojecida,
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La destruccibn 6sea comionza a los largo de la cresta del
hueso alveolar. Se presentan peribdos de exacervacién aguda y
de reposo, La 1esi6n se encuentra evidentemente avanzada,

Los mecanismos ihmunol&ggcos de defensa, en particular las
inmunoglobulinas fgA, previenen probablemente la adherencia de
~'los microorganismos a la superficie de la mucosa y de los dien-

‘tes, aglutinfndolos y al parecer volviendolos mfs susceptibles
~a la fhgocitosis. La mayoria de las enfermedades son debidas a
‘un desequilibrio entre los microorganismos bucales y la respues
‘ta del huesped. Este desequilibrio puede ser un fenomeno de hi
persensibilidad o puede ser. la resultante de deficiencia inmunji
taria,

PATOGENESIS INMUNOLOGICA.

" Existe un balance delicado entre los microorganismos de la
~placa dental y la :oibuestn‘dql;huﬁsped:’ En condiciones de sa-
- 1lud, la maquinaria inmunolégica proporciona una defensa especi-
“fxca bien rexulnda contra la infiltracibn por la sustansias de
la placa.

La gingiv111t1s clinicanente aparente es quizf la resultan
te de una- respuesta exagerada contra una cantidad grande de pla
ca bacteriana,

Lps‘individués con gingivitis leve tienen ademés de la in-
~flitracibn continua de PMN, una &fluencia a la encfa de unos --
_ cuantos linfocitos que se piensa sean linfocitos T. En la gin-

,givitis prolongada grave asi como en la periodontitis intensa -
~ hay afluencia de células compuestas principalmente de linfoci-
tos B y de células plasmfticas, estas Gltimas encargldas en par
ticular de la produccién de IgG.

La desusada respuesta local de subclase igG puede indicar

~ un grado de actlvaciGn inespecifxca de los linfocitos B que lle
gan a la zona ‘dafiada (inflaaada) causada probablemente por una



dzversxdad de mecanismos que incluyen los m1t6genos y las pro-

teasas bactar;an&s. y. 1a activacién continua de 1la via del com

.plemento.- Asociada con la gingivitis est§ la generacx&n de un

:ex“dado setoso Que se conoce como 1fquido del resquicio gingi-

val, el cual’ fluye alrededor de los dientes y se pone en contac
to con 1la placa -dental., Este exudado, como el suero, contiene

;conponentes funcxonales del complemento al igual cifras bajas -
de anticuerpos espec!ficos contra diversos antfgenos de la.pla

c8, " ‘

-La-inmunidad mediada por células puede también desempefiar
algﬁn papel en 1a evolucibn de 1a enfermedad periodontal. Los
findxviduos con . enfermedad per;odontal, por lo general, exhiben
 raactiv1dad elevada de los linfocitos T de la sangre perxféri-
fca contra diversos ant(genos de la placa. Por razones descono
‘"cxdas. en. la gxngivitxs grave y en la periodontitis intensa la
respuesta local de células T a la placa es lanifxestamente pe-
'queﬁl.;

, El huésped comienza a depender de mecanosmos inespecificos
(via éléé:nadél“compiemento, fagocitosis por PMN, linfoci
ms  para detcner_la.pehetraciﬁn bacteriana a los tejidos pe-
‘iriodontales. Sin embargo, la dctivacién de estos mecanismos -
v;gonera 1nf1amac16n y una eliminacién menos eficiente de microor
fjganisnos de- la placa de la que es proporcionada por una respues .
*ta inmunxtar;a especifxca. Es posible que los complejos inmuni
tarxos espec!ficos secretor:os lgA-antigenos de la cavidad bucal
[puadtn ponetrar 1a mucosa reaccionando reciprocamente con una -
x,cierta poblac16n de- llniocitos provocando que dichas células 1li
-,beren?factores regulttorxos para la inmunidad regulada por célu
3las ¥ a producciGn secundaria de anticuerpos{ en particular an
' Ave IgG que son muy dependlentes de linfocitos T).

Ln lxnfocina denoninada factor activador de los osteoclas-
tos- puede conducir 8 1a destruccibén del hueso periodontal, O--
tras - linfocinas pueden ser citotoxicas para las celulas gingiva
les. :
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La velocidad del proceso de cicotrizacién estf intimamente
acoplado a la respuestas inmunitarias,

Algunos individuos estﬁn incapacitados para controlar las
bacterias de la placa o para establecer una respuesta controla
aa ante su presencia contfnua. La respuesta inmunopatolégica
mal dirigida provoca disgregacién y la migracién apical de la
insercibn del epitelic gingival del diente, crando una superfi
cie mayor entre la placa-bacteriana y el tejido del huésped. -
El ciclo patolbgico continfia, ya que al parecer las respuestas
inmunitarias no estfn capacitadas.para destruir y establecer -
las bacterias subgingivales.

Los linfocitos de individuos con enfermedad periodontal -
responden mﬁs ante los antfgenos de la placa dental. La velo-
cidad de flujo del exudado del resquicio gingival es directa=~
mente proporcional a la gravedad del padecimiento periodontal, .



C. Blance Inmunitario - Placa bacteriana

La placa dental es un ecosistema finico que coloniza una sy
perficie corporal no renovable (esmalte). La composicién micro
biana de la placa depende de varios factores selectivos entre
los cuales estén la sensibilidad al oxigeno, los valores de PH
_ existentes, las interaccién celulares, la disponibilidad de nu
trientes, etc. Cierto tipo de placas predisponen a la caries
y otras a la inflamacién cr¢nica gingival tfpica de la enferme
dad periodontal, ‘ -

Las bacterias empacadas en la placa, est@n eabebidas en -
una matriz amorfa compuesta predominantemente de los polinetros
extracelulares sintetizados pbr los microorganismos y las macro
moléculas derivadas de la saliva y el 1fquido crevicular.. Se -.
estima que recse en la matriz la funcién de impartir integridad
estructural al aicrocosmos creado.

Como ya es sabido, antes de-la placa, sobre la superficie
dental se encuentra la pelicula adquirida. Si es depésito or-
gdnico es removido se reforma ripidamente; y entre las funcio-
nes biongicas qQue se le -atribuyen se encuentra la de proteger
al esmalte, impartirle una permeabilidad selectlva e influfr -
espec{ficamente en la colonozacién bacteriana que mis adelante
contituye la placa dental propiamente dicha.

La placa por su colonizacién se subdivide en subgingival -
(en torno a los sacos gingivales). La estructura se aprecia a
simple vista como un deposito blancusco de grosor variable, de
pendiente de las medidas higienicas practicadas. La placs su-
pragingival es nfs rica en bactetias grampositivas, hecho refle
jado probablmente por la mayor dificultad que representa el - -
aseo de las crestas gingivales, poflitinldo la proliferacién de
‘organismos con capacidad adherente meénos eficiente. Ademfs de
otros factores como son ambiente con grado de anaerobiosis
y mayor aporte nutritivo provenionte del 1{quide crevicul.r.
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La placa dental supragingival se subdivide en cuatro estra-
tos: Interfase placa-diente; placa microbiana concentrada; cuer
po de la placa y; Superficie de la placa.

El primero es el depésito de las bacterias iniciales sobre
la pelfcula adquirida; el segundo se refiere a una capa densa
de organismos cocoides de 3 a 20 células de grueso (M/E) que -
ofrece una apariencia columnar; el tercer estrato es el mds --
extenso de la placa, consta de diferentes especies microorgani
cas arregladas en conglomerados a excepcibn de las células fi-
lamentosas que se ordenan en palizada en la porci&n superior del
cuerpo; el cuarto nivel estd menos densamente empacada y pieden
verse en la superficie libre de la placa cocos, bacilos y forma
ciones en forma de "mazorca de mafz", integrados por microorga-
nismos filamentosos cubiertos con cocos. Se observa también --
amplios espacios celulares.

La placa subgingival es m&s delgada, sus arreglos micro-
bianos varian en funcifn de la edad y estado de salud del hués
ped. Pueden detectarse cocos en ordenamiento laxo, en arreglo
denso cubiertos por bacterias filamentosas o una disposicién -
condensada de cocos y bacilos; en los casos de gingivitis se -
asocian células flageladas y espiroquetas.

Con el paso del tiempo l1la placa incrementa gn biomasa como
concecuencia del crecimiento de colonizadores tempranos y des
pues otras bacterias que son atrapadas o se adsorben a_la'supél
ficie de 1a placa. Los estudios uicrobiolﬁgicos de la placa -
dental se dificultan por extrema complejidad de la microflora
y su variabilidad en sitios disfmbolos.

La sucesién microbiana en placa esté influenciada por los
cambios ambientales. Una secuencia de eventos conduncentes de
una microflora cocoide capaz de crecimiento aerbico durante el
nacimiento dela placa se forma con el tiempo en el asomo de una
flora mixta anaerébica.



En placas de siete dfas de evolucibn bacterias filamento-
sas ocupan el mayor volfmen encontrandose 1gs cocos limitados
a la interfase placa diente; la explicacién es que mientras --
que los colonizadores iniciales se¢ multiplican, los valores --
del potencial de oxido-reduccién disminuyen con lo que se favo
rece el crecimiento de los anaerobios.

La composicién quimica de la placa consta de 80% de agua
y 20% de s6lidos. Las protefnas son el componente mayor con -
40 a 50% del peso seco de la placa, los carbohidratos suman --
entre 13 y 18% y los lfpidos entre 10 y 15%. La porcién inor-
gnica es la restante, contiene calcio, fosfatos y fllor, en -
. concentraciones mayores que la saliva.

La iniciacién y nrogresion de alguna lesién se asocia ge-
neralmente con.la presencia de condiciones 4cidas en la placa
por periodos prolongados a consecuencia de la ingestién frecuen
te de carbohidratos, lo que harIa esperar de este ambiente un
“efecto de presién selectiva sobre la conposicién microbiana de
la placa dental, de tal suerte que la flora de una placa fcida
estarfa conformada por microorganismos capaces de producir can
tidades notables de 4cido por mecanismos fermetativos y de - -
‘crecer bien a valores de JPH bajos, a diferencia de los casos
con exposicién dietaria no frecuente a los azucares, donde la
placa no soportaria variantes n1crob1anas no acidogénicas-no
acidlricas.

La interacién directa entre células bacterianas de especie
diferentes, es un capftulo mis de la condiciones que regulan la
integracién de la placa dental. Los resultados de las observa-
ciones de la placa con microscopio electrénico fueron el primer
fndice de las uniones sin intermediarios entre las células bac-
terianas cuando se describieron las "mazorcas de mafz", consti-
tufdas por Bacterionepa y Sterptococcus.. As{ se establecieron -
relaciones entre A viscosus y A, naéslundiii, S, Sanguis y 8, -
mutis; accibn mediada por receptores de. superficie de tipo glu-
coprotefna.
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IV CONCLUSION.

La Fisiologfa Celular es el estudio de las funciones y es
tructura de la célula, y es ademis una de las bases fundamenta
les del conocimiento médico-odontolégico.

Conocer la estructura y funcién fntima de la célula, nos
permite interpretar y comprender mejor' los aspectos normales -
del organismo humano; as{ como también establecer una correcto
diagnostico diferencial cuando se presentan alteraciones de ca
rcter patolégico. '

Sin embargo, a pesar de estas consideraciones, a esta par
te de la medicina, se le ha dado muy poca importancia, ya sea
como estudiante o como profesional de la odontologfa.

Es evidente de una manera u otra, que no podri realizarse
un adecuado tratamiento, si desconocemos cuales son los cambios
celulares normales y anormales que se presentan cuando la cavi
dad oral es afectada por determinada enfermedad.

“'Nb se debe olvidar que todas las alteraciones recaen di--
rectamente y en primera instancia en la célula, y que lo obser
vado clfnicamente no es mis que la alteracibén final del funcip
namiento celular. '

Existe también en nuestro organismo un sistema nqdiantez-;
el cual, se tratan de correguir 0'plininar las alteraciones .-
orgﬁnicas. Este es el 1llamado Sistema Inmunitario; este siste
ma por medio de los linfocitos B y los linfocitos T se encarga

de distinguir lo propio-de 1o no propio. .aunque en determina--
‘ das ocasiones llega a reaccxonar contra si mismo.

El sistema inmunitario es un avanzado mecanismo de defensa
que ¢l Aesconocer como funciona, nos obliga a caer en constan-
tes yy,arogenias durante nuestros tratamientos,uy que por el
contrario conocerlo, nos permite saber en que momento y de que
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manera el organismo necesita de la ayuda externa (firmacos, --
intervenciones quirurgicas, etc) para repeler o eliminar algu-
na patologfa.

Es de hacer notar que el sistema linfocitario esta estre-
chamente relacionado con la fisiologfa celular, ya que los lin
focitos son células altamente especializadas, y que.por lo tan
to estén sujetas a las funciones estudiadas en el capftulo co-
rrespondiente.

Tanto la fisiologfa celular como los mecanismos inmunolé-
-gicos los vemos reflejados en un padecimiento bucal muy frecuen
" ‘te; como ya se observé, que es la gingivitis. Padecimiento --
que se presenta tanto en nifios, jovenes y adultos.

Esto nos hace comprender y entender, que la cavidad oral
no es indqpendiente. nf funcional, nf patolégicahente del orga.
nismos, ya que su integridad o sus alteraciones infiuyen de --
alguna manera al resto del organismo (fiebre reumftica, altera
ciones gastrointestinales. renales, etc.) »

Por lo tanto desconocer la fisiolog@a celular e inmunita-
ria y las alteraciones que de estas se presentan en la cavidad
oral, como en la gingivitis, es actuar de manera arbitraria y
poco cientffica, como conservadores de la salud. Debemos poner
mas atencién en estos campos de estudio ﬁara lograr un mayor -
avance médico-odontolégico, en el ejercicio profesional.
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