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JESUS CORTES LESIONES LIQUENOIDES

I.- Introduccion.

Desde que el hombre hizd su aparicidn sobre la faz de la tierra, ha sido
aquejado por innumerables padecimientos. Tales como las enfermmedades que

evoijucionan, aumentan o se vuelven mas agresivas.

El caso de las lesiones liquenoides de ia cavidad bucal, no esta exenta a
esta situacion, ademas de que esta, al igual que otros padecimientos, se puede
manifestar asociada & otras enfermedades, que cursan con un cuadro clinico iguatl

o semejante; o que puede ser el resultado de multiples factores.

Quiza fa lesidn, con la que se parace sea, e! liquen plano de la mucosa

bucal. E! cual tiene las caracteristicas clinicas e histoidgicas similares. Aunque no
on eilo pueda asegurarse, Que esta sea una enfermedad, o, quizas un numero de
patrones de reacciones liquencides estrechamente relacionadas entre si y que

reflejan un conocimiento inmunoldgico parecido, ante una variedad de estimuios

interactivos.

Tales reacciones pueden ocurrir en personas bajo diversas circunstancias

Como exposicidn a drogas, metales, traumas fisicos etc.

Con el tiempo, se ha comenzado a reconocer que hay un

enmascaramiento de las caracleristicas clinicas e histologicas de los procesos

liquenoides.

Asi como a estrechar nuestros criterios diagnoésticos para ef liquen plano
no bien identificado, y ahora requiriendo que se cumplan criterios estrictos antes
de que se haga un diagndstico de liquen plano. Se ha comenzado a creer que un
diagnéstico clinico y presuntivo del liguen plano bucal debe ser hecho sdlo en

i y solo si las lesiones liquenoides blancas similares a

cir
encajes estan presentes de manera bilateral] en la mucosa bucal o en Areas

contguas. (10)
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II.- Antecedentes .

Quizas la estrecha relacion que existe, entre las lesiones liguenoides y el
tiquen plano, sea tal que en iarse con un coman, Pero con la

disyuntiva, de que las lesiones liquenoides se derivan o ian a enfer vy

agentes externos.

Aunque seria un grave error citar, una fecha como punto de referencia, de esta

tesidn para enunciar la evolucidn Que esta misma ha tenido. Ya que las

investigaciones y estudios son tan recientes, que no exista ningun escrito anterior,
que demuestre con autenticidad, y valor cientifico, de dicho padecimiento.

.- Lesiones Liquenoides Asociadas a:

1.1 Obturacién con Amalgamas.

Muchos pacientes temen que varios materiales usados en odontologia,

especialmente el mercurio en amalgama, puedan causar efectos secundarios en el
Numerosos experimentos con animales han mostrado que el
pero no hay datos validos para confirmar

i B xi I i

cuerpo humano.

mercurio puede afi varias fur
que ef mercurio de las amalgamas dentales cause r©

relacionadas con la dosis en et hombre.

Ac ocurrir i alérgicas o toxicas localizadas. Se ha

propuesto que la alergia al mercurio es comuon en los

liquenoides bucaies. La frecuencia de evait
existen pruebas de alergia , pero no siempre son

i con r es

i de r i P iti es muy

ampiia, en diferentes estudios,

Aci de los r d en un efécto i de la 'a en estudios
“in vitro*™,

Cthi e, Jas r (=) o son dificlles de distinguir de

A Et di se basa en una prueba de

las reacciones alérgicas por
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“parche™ gativa y los peci sSOn req idos, ya que los resultados deben ser

evaluados por dermatdlogos entrenados. (4)

Recientementse, el interés acerca del riesgo de reacciones tisulares al mercurio
y otras sustancias en los materiales dentales se ha incrementado,se han realizado
pruebas alérgicas a los pacientes para detactar este problema, aunque fos métodos
disponibles no ofrecen confiabilidad compieta y los beneficios y riesgos asociados a
estas pruebas son debatibles. Se ha sugerido que Ja alergia al mercurio debe ser
sospechada en pacientes con lesiones liquenoides de ta mucosa bucal, pero la
frecuencia de pruebas de parche epicutaneo positivas ha variado considerablemente
en diferentes estudios. Es posible tambien gue las alerglas puedan desempefiar un
papel en el desarrollo del “Sindrome de la boca doleorosa”™, el que puede ser definido
como una sensacidén de iritacidn o picazdn en la mucosa bucal y de naturaleza
crénica. Es dificil encontrar una enfermedad organica que pueda explicar los

sintomas. (5)

Otros estudios recientes han mostrado que tas lesiones liquenoides con
patron papular/reticular y estrias de Wickham se presentan en contacto directo con
las amalgamas de obturacion, tarmmbigén llamadas lesiones por contacto, y que estas
lesiones pueden curar o cicatrizar clinicamente después de! reemplazo de las
obturaciones con otras materiales de obturacidon. Se ha sugerido que una reaccién
hipersensible por contacto al mercurio liberado durante la corrosion de ia amailgama

de plata es un factor de las reacciones liquenoides.

Aunque pués del r de arr fue observada clinicamente
una regresion total de las lesiones; en algunos pacientes, no sucedio asi, otros las
siguieron presentando, aunque en menor grado, o cual suguiere que las
obturaci por si ] no son el Gnico factor involucrado en la causa de estas

lesiones liquenoides. (6)

111.2 Materiales O 10g: y Otras (Far
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Al Y

erup es Cutar pr rasgos

muy equiparabies al liquen, por lo que se conocen con el término genéricos de

r liquer

Este tipo de reacciones pueden ser inducidas por determinados tipos de
fArmacos como:

1.- Antimicrobianos: Dapsona
PAS (Acido paraminosalicilico)
Estreptomicina
Tetraciclina

Penicilina

2.- Antiparasitorios : Cloroquina
Hidroxicloroquina

Quineurina

3.- Antihipertensivos: Clorotiacina

Hidroclorotiacina
Metildopa
Captopril
Propanolol
Oxprenolol
Labetatol
Furosemida

Espironolactona

4.- Antiartriticos como las sales de oro.

8.- AINES ] ios no ester )

6.~ Hipoglucemiantes de! tipo de jas suifoniijureas.



JESU1S CORTES LESIONES LIQUENOJIDES

Y ademas, yoduros, penicilamina, cinaricina y otros farmacos que se iran
afiadiendo en el futuro.

Aunque son practicamente indistinguibies del liquen plano, parece ser que las
reacciones liguenoides en la mucosa bucal tiene predileccidn por el piso de la boca,

paladar y mucosa alveolar.

Otro caso de reaccidn liquencide se produce con los metales de restauracion
odontoldgica. Segun algunos autores, las pacientes con liquen plano tendrian mayor
sensibilildad a este tipo de metales que la poblacién general sobre todo en lo que

respecta al mercurio siendo tan evidente en algunes, que al retirarse las

restauraciones de amalgama en contacto con mucosa afectada por liquen, ésta
daesaparece.

Al intentar diferenciar las lesiones liquenocides observadas en contacto con
restauraciones de amalgama de los que no tepian ninguna relacidn, por medio de
estudiios inmunoldgicos, no se ha podido establecer ninguna diferencia

1l1.3 Aspectos Psicoldgicos.

La mayoria de los autores estan de acuerdo con que los factores

psicolédgicos, emocionales, y el estrés, juegan un importante papel en la evolucidn
dej tiquen plano bucal.

En ja primera comunicacion sobre liquen plano bucal que hizo Erasmus
Wilson en 1369 sefalo que Ja mayoria de sus i pr eran ™
histéricos™. En su libro "Medicina Bucal”, Burket afirrna que esta enfermedad tiende

a desarrollarse en individuos que ocupan puestos de responsabilidad y que viven

rodeados de un ambiente de tension y estrés.

La experiencia clinica, demuestra que las exacerbaciones del liquen plano

bucal, sobre todo erosivo, coincide con algin epi que pr
H s de que el hecho sea

angustia o preocupacid al p. e, ir pe

5
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Da la impresion de que estos 1] . de las lesi de liquen,

tienen en coman una cierta tendencia a la angustia y a la depresion.
Shklar observa ademas, que mientas el liquen afecta a personas “normales”™ o
claramenta neurdticas, no lo hace a paciantes psicoticos, por que hablaria en favor de

la teoria que considera el liquen como enfermedad psicosomatica.

La literatura cientifica de los ultimos 15-20 aflos estd llena de referencias

sobre investigaciones experimentales que demuestran como los estimulos

emocionailes, ya sean i o i gi ., pueden influenciar los

i nervi Q tivos y de relacién y el sistema neuroendocrino. {1)

Los pacientas con lesiones liquenoides parecen tener un diferente patron de

estilo de vida, se ejercitan mas y son divorciados o viudos. La razon por la cual

una lesidn bucal puede ser o no blecid no esta clar comprendida desde
el punto da vista bioldgico. En algunos casos puede failar el sistema de barrera de

mucosa y establecer una lesidn bucal.

Es importante identificar los factores etioldgicos que interactudn y que
pueden estar involuclaros en aumento o disminucion en las diferentes situaciones de

vida del paciente. El mantenimiento de ja integridad de la mucosa bucal es esencial.
(€8]

Oftras investigaciones indican que oS pacientes con lesiones liquenoides
tienen la tendencia a ser deprimidos, ya que tienen pensamientos mas tristes, se

aturden mas facilmente, y dificilmente imaginan estar libres de 1a ansiedad, ademas
de que tienen dificultades para concentrarse.

Estamos de acuerdo en que las lesiones liqt id tienen
muhtifactorial y que uno puede asumir que diferentes factores tales CoOmo reacciones
hipersensibies a !os rellenos dentales, aestrés y ansiedad, pobre capacidad

légica, anor ogicas y enfermedades sistémicas
influyen en Ja patogénesis de jas lesiones i Las ir
a deb se a los factores me yd § Ttes. (8)
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V.- LIQUEN PLANO.

V.1 Definicion.

E! liquen piano es una enfermedad crénica inflamatoria que afecta a piel y

ial ala bucal, y que se encuentra exclusivamente en la

espeacie humana.

Wilson en 1869, no so6to hizo una detallada descripciédn de las

Erasmus
sino que también comunicd la primera

lesiones papulares cutineas de liquen,
afectacion de 1a mucosa bucal por un fliquen.

sobre un signo patognédmico del

En 1895 wickham, escribe un articulo,
que

Describid tambien las lineas delgadas blancogrisdceas
podian verse sobre las papulas cutineas de dicho imi Es inter
mencionar que en ninguna parte del articulo sefald el P ini de las .

bucales, y a través del] tiempo se aplicd el tdrmino “estria de Wickham " a las

“liquen de Wilson®™.

lesiones bucales.

En 15085, Poor describid ila posibilidad de bulas y vesiculas en las lesiones

bucaies y las clasificd como ampollas subepiteliales.

En 1906, Dubrevilh, hizo la primera descripcion detaliada de las caracteristicas

histologicas del liquen plano bucal, viendo que eran comparables con las de la piel.

A estas primeras aproximaciones en el conocimiento del liquen plano de la
mucosa bucal, le siguierdn otros estudios mas compietos y refinados de muchos
autores, que con series Importantes de casos estudiados fllegardén a una perfecta

descripcion de ja enfermedad tanto cutinea como bucatl.(1)
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IV.2 Etiologia y Patogenia.

El blanco principal son las células basales del epitelio. El mecanismo de dafio
se relaciona con alteraciones de la inmunidad celular que abarcan a las celulas de
Langerhans, Linfocitos T y macrofagos. (2)

Ac I nte, esta ado, que el inicid de la enfermedad se sitGa en la
zona basal del epitelio, siendo secundarios los procesos gue se dan en el conectivo
subyacentes. También sabemos Que aunque se desconoce el estimulo, el determinante
antigénico que lo pone en marcha, este proceso estd mediado por una respuesta
inmunitaria, principalimente de tipo celular.

La etiopatogenia del liquen permanece como una incognita, desde 1869, que
se hizo la primera descripcion de la enfermedad, se han postulado innumerables
teorias sobre su causa, no habigndose podido probar ninguna de manera
satisfactoria.

Hay una serie de factores, como detarminados medicamentos y enfermedades
sistdmicas, algunos materiales de uso

g ., ¥ fundar factores
psicologicos, que tienen un papel mas o menos demostrable en el curso de la
enfermedad.
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V.3 Epidemiologia.

El liquen plano es una enfermedad que afecta por igual a mujeres y hombres
de edad mediana (30-50) aftos; y, en raras ocasiones jovenes y nifios.

No tiene predileccion racial, Con frecuencia la gravedad de la lesion tiene
relacion con el grado de estrés del paciente.

El liquen plano es tal vez s&lo una variedad de ta amplia gama de trastornos
en que el comun denominador es una lesion liquenoide inducida inmunitariamente.

(1}
V.4 Caracteristicas Clinicas.

El liquen plano es una lesion asintomatica que en muchas ocasiones, ha
estado presente en la boca de un paciente mucho tiempo antes que se identifique en
el exdmen dental ordinario o que el enfermo note que la Mmucosa de las mejilias o el
labio es mas rugosa de o usual.

V.5 Tipos:

tas manifestaciones bucales de la enfermnedad son muy variables; se
describen varios tipos de liquen plano en la cavidad bucal, de fos cuales el mas
frecuente es la:

A.- Reticular, que se caracteriza por la presencia de numerosas lineas
qQueratdsicas entrelazadas o estrias (denominadas estrias de Wickham), Que produce
un patrén anular en forma de encaje. El sitio afe. o con

fre ia es la
bucal. T én 1 observarse estrias en ia Jengua y con menor

frecuencia en enclia y labios.

yor
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B.- Placa. simula una leucoplasia de distribucion multifocal. Las placas varian
desde lisas y un poco elevadas hasta superficies con irregularidades ligeras. Por o

general se localizan sobre el dorso de la fengua y la mucosa bucal.

C.- Atrdofica. puede presentarse en conjunto con las variantes reticular o
erosiva. La proporcion de areas queratinizadas y zonas atréficas varia de un lugar a
otro. Se localiza con frecuencia en la encia insertada. En los margenes de las zonas

atréficas se observan estrias queratdsicas que irradian hacia la periferia y se mezclan

10
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en {a mucosa qua las rodea. La encia lingual se afecta en raras ocasiones o con
menor gravedad. Esta forma es casi siempre sintomatica, y produce ardor o dolor en

el area de la lesion.

Fig. 4

D.- Erosiva. la superficie es granular, eritematosa, brillante, y puede sangrar
con la manipulacién mas leve. Las zonas donde la erosidn es importante estan
cubiertas por una seudomembrana o placa fibrinosa. El examen cuidadoso muestra
un componente queratdsico localizado en la periferia del sitio de erosion que se

manifiesta en forma reticular o en estrias finas radiadas.

Fig.5
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E.- Bulesa. es la forma menos frecuente, en 1a cual se encuentran buias o
vesiculas, Estas bulas son de corta duracion y al romperse dejan una superficie
ulcerada dolorosa. Por lo general estas lesiones se localizan en la mucosa vestibular
en especial en las regiones posterior e interior adyacentes al segundo y tercer
molares. Otro sitio frecucnte es el borde lateral de la lengua y en raras ocasiones en
encia o en la zona interna de los labios, donde se lozaliza de manera caracteristica el
liquen plano originado por medicamentos o reacciones liquenoides.,

Dejando a un lado todas estas formas de lesion blanca gue adopta el liquen,
también se puede observar una serie de formas ciinicas en las que el liquen se
presenta como una lesion roja.

V.6 Histopatologia.

Los paramewros microscopicos para el diagnostico de tiquen plano incluyen
hiperortoqueratosis o hiperparaqueratosis. Se observa acantosis de grados variables,
licuefaccion o disminucidn, casi total, de las células de la capa basal;, destruccidn de
la interfase del epitelio y el tejido conéctivo e infiltracion intensa de linfocitos en
banda en la lamina propia paralela a la superfici

. En el epitelio, aumenta el numero
de celulas de Langerhans, que procesan y presentan los antigenos a los linfocitos T
subyaceantes,

Fig.6
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. se encuentran

En ocasiones, en |la capa basal o en el infiltrado inflarmnatori
que corresponden a queratinocitos

cuerpos ovoides con ligera eosinofilia
Civatte, sugieren la

necrosados. Estos coloides, denominados cuerpos de

existencia de la enfermedad, aunque no son especificos de la misma. (2)

La principal caracteristica diagndstica que comparte el liquen plano con otras
reacciones liquenoides es la afectacién a !la capa de ceélulas basales, incluyendo

alteraciones vacuolares y muerte celutar. {3).

IV.7 Otras Asociaciones.

Se ha postulado la asociacion del liquen plano con numerosas entidades,
siendo lo mas interesante el que, ¢n Su mayoria, tienen un susftrato autoinmune, lo

cual podria ser un dato mas en la linea a considerar, una base inmunitaria en la

etiopatogenia del liquen.

Se ha relacionado al liquen con: la colitis ulcerosa, miastenia gravis, lupus

eritematoso, psoriasis, sindrome de Sjégren, enfermedad de “injerto contra

huesped”, diversas inmunodeficiencias, alopecia areata y viti

go, timoma, urolitiasis,
policitemia vera, déficits vitaminicos y anormalidades hematoldgicas.

Iv.8 Diagnodstico Diferencial.

Deben considerarse otras enfermedades que presentan un componente

queratdsico o blanco.

liguen generalmente se debe hacer con la

El diagndstico diferencial del
rmultiforme, pénfigo,

carcinoma de céilulas escamosas, eritema

leucoplasia,
iasis, lupus eritematoso discoide, sifilis nevus espojoso

penfigoide de lever, candi
blanco, mordiscatio buccarum, y quiza podriamos afiadir también el psoriasis. En

teoria el liquen se deberia diferenciar de cualquier lesidn blanca o roja de la mucosa

oral. {1)

&

V.9 Tr iento y Pr
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No hay terapéutica especifica parenteral o local de eficacia uniforme, aunque
se han aplicado muchos meétodos terapéuticos para el control o eliminacidén de la

enfermedad. Los Gnicos medicamentos uatiles son los corticoesteroides, ya que su

capacidad para controlar ia in idnylar idn inmunitaria es la justificacién
raciona} para su empleo. La aplicacion topica asi como la inyeccidn local de

esteroides son eficaces para controlar la enfermedad, pero no para curaria.

La frecuencia total real de transformacién maligna parece ser baja y se
observa con mayor frecuencia las forma atrofica y erosiva . Como el liquen plano es
un padecimiento crénico debe examinarse a los pacientes con periodicidad, en
especial a aquellos que presentan la forma erosiva o atréfica y a los que tienen
antecedentes de alcoholismo o tabaquismo. {2}

14
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V.- Prondastico.

El pronodstico de esta lesion dependera, de los tes de la asi
coma de la rapidez con la que se diagnostique.

Ademas de que los diagndsticos errdneos o pobremente documentados
pueden constituir el argumento mas fuerte a favor o en contra del potencial
precancerigeno de este padecimiento.Se estipula que podria ser impropio de
considerar tales condiciones malignas, como la progresion natural de un proceso
maligno innato. Mas exactamente, tales instancias deben ser consideradas como
canceres bucales convencionales, que se desarrollan a través de exposicion a
cancerigenocs conocidos en pacientes, en ios que si la lesidon esta presente, puede

deberse a un proceso coincidencial.

Aungue la sospecha de gue tal alteracién puede representar una condicion

premaligna continna siendo muy superficial.



JESUS CORTES LESIONES LIQUENOIDES

VI- Tratamiento.
El tratamiento para este padecimiento, dependera en gran medida de Ia
etiologia, que provoque dicha lesidn, Ya que no existe un tratamiento especifico
como tal, que restablezca todo este tipo de dolencias.

A pesar de que las pruebas de “parche” epicutineo son de poco valor

prondstico en pacientes con (esiones de la mucosa bucal de caracter liquenovide.

Nos pueden ser de gran utilidad, como un indicador, que nos alerte, en caso
de sospechar que exista alguna alteracidén que se presuma liquenoide. {(4).

El uso tapico de ia ciclosporina en una base bivadhesiva, representa una Gtil
herramienta en el manejo de las Jesiones liquenoides bucales, aunque sea necesaria
una escala de dosificacidon y estudios controlados con placebo, puede pueden ser de
gran ayuda. (2). Por jo que se podra recurrir a la resolucidn que el experto en la
materia considere mas apropiada para su restablecimiento.

Aunque, lo primordial ante todo seria, eliminar el agente causal sospechoso,
que traeria como consecuencia una mejoria o la desaparicidn de la lesidn en su

totalidad.

16
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Vil.- Conclusiones.

Las estrategias efectivas, deben empezar por realizar un diagndstico exacto

de las lesioneas bucales, que exhiben una apariencia clinicamente tiquenoide, o tiene

an tes de tab con exposicidon a etanol o, a, otros cancerigenos.

Cualquier lesion liquenoide mucosal blanca o roja, con o sin erosion clinica,
debe ser considerada un proceso desconocido de diagndstico indeterminado.
Ademas, si tal lesidn esta presente en sitios reconocidos de cancer (area ventro-
lateral de la lengua, piso de la boca, complejo retromotar del trigono pilar tonsilar-
paladar suave); debe ser sujeto a biopsia para establecer un diagnodstico, que la
diferenci® de otras lesiones de apariencia simitar.Y particularmente si es planeado, el
tratarniento sintomatico.

Mas aln, en pacientes con lesiones ampliamente distribuidas, es enteramente
posible que pueda ser simultanea la presencia de mas de una condicién liquencide
patoldgica en la misma boca. (1)
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Vill. Articulos Traducidos

Erupciones Liquenocides por Drogas
Savage NW
Oral Diseases 3:55-57, 1997

La edicion actual de Enfermedades Orales contiene un articuio por Bemard
McCarnan y Chistine McCreary, que revisa el fema de erupciones liquenoides por drogas
(LDE) y nos reta a clarificar esta area clinica dificil por estabiecimiento de un proceso det
repone mutticentro intemacionat,

£1 tDE ha sido reconocido como una entidad clinica por cerca de 7Q afios,

La especificidad de su respuesta continia siendo desconodida y sorprendente, después de
tat periodo, nuesiro conocimiento esta basado en clinica y esperiencia y no esta respaidado
por ios extensos esfuerzos en investligacion que han sido la empresa de identificacion del
liquen plano idiopéatico (LP). Sospechoso que 1a fratemidad dental general no se ha abocado
en el reconocimientio del LDE y particularmente en el subsecuente reporte de reacciones
adversas por drogas a los ceniros nacionales de registro de drogas.
Los miembros de las Unidades de Medicina Oral no tiecnen presente lo anternor pero
probablemente los practicantes generales no scio deben estar ailertas del LED, sino también
deben reportar todas las reacciones adversas sospechosas a las autoridades apropiadas
como un grupo. En Australia, todos los practicantes meédicos y dentales registrados recibe
algunas copias de un formato de reporte de reaccion adversa por droga cada afio. De
particular interés es una percepcion de los practicantes de to qQue constituye una reaccidon
adversa y algunos estudios breves muesiran que eslo debe estar interpretado como
hipersensibilidad aguda y otras respuestas mayores y no como LDE. Esto claramente
requiere algiun remedio.

De los clausiros de fa Academia inevitablemente surgen ja edicidn de ia
clasificacion de lesiones que son liquenoides de alguna manera. No obstante, {a necesidad
de una clasificacién clinicamente descriptiva para cubrir el rango de presentaciones desde
reticutar y papular hasta erosiva y bulosa, debe también ser una ciasificacidon basada en la
etiologia y Quiza en otros factores. No hay una clasificacion actual que salisfaga esto.
Nuestra real obstaculo es la carencia de entendimiento de la secuencia de los eventos que
llevan a la presentacion clinica de una lesidn liquenoide. ¢Todes los pacientes con liquen,
con la excepcion de los receptores de aloinjerto y la erupcidn liquenoide en la enfermedad
de injeno contra huésped (GVHD) estan presdispuestos de aiguna manera a desarrollar
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lesiones liquenoides en respuesta a una varnedad de estimulos incluyendo drogas? Hay
reportes ocasionales de ocurrencia familiar, pero pese a los intentos para relacionar esto con
pacienies jovenes con liquen generalizado. altas tasas de recidiva y una asociacién relativa
en primer grado, los resuitados son equivocos asi como 1os intentos por encontrar algon
avance en estudios inmunogeneélicos. Ademas, los pacientes con liguen parecen ser un
grupo selecto y parece razonable asumnir que hay una diferencia inmunologica intriseca
cuando son comparados con individuos no atectados. En pacientes con GVHD, esta
diferencia es inducible y quiza puede ser un camino para la determinacidn de los factores
que permiten a un paciente desarroliar una lesion hiquenoide.

Para perseguir el lema de 13 clasificacidon, nuestro nivel actual de
conocimiento no nos permite desarrollar niveles especificos o alguna jerarquia en una
clasificacion, Parece entonces apropiado mantener una amplia base, clasificaciéon multinivel
y mi impresion es que Son necesanas muchas unidades para esto, Esta es una
aproximacidn insatisfactoria p:ara el practicante general con interés en la medicina oral y que
necesita una clasificacion clinica. Desde el punto de vista de un especialisia de unidad, en
donde hay una necesidad de expandir el conocimiento coman, la categorizacidn mas
exacta, los datos mas similares contnbuyen al diagnostico exacto en el futuro. También
parece ser que en algunos €asos, los pacientes con LOE pueden ser colocados ern dos o
mas categorias dependiendo de la severidad de 1a clasificacion y los pacientes con
sindrome de Grinspan son un buen ejempio. La falta de cualquier crniterno diagnéstico
claramente definido que sea universalmente aplicable en el LDE a un nivel clinico y
apoyado por caracteristicas histologicas y quizd por hallazgos serologicos, es un obstaculo
comun. La presencia de un infiltrado subepitelial mixto, en contraste con el infiltrado
linfohistiocitico que define el LP y a una distribucién difusa a3 mayo profundidad dentro de la
famina propia y submucosa superficial que son observadas como marcadores de LDE por
muchos clinicos. Aceptando que el LP es una condicion mediada por células T, entonces la
presencia de céluias plasmaticas dentro del infitrado claramente indica un cambio en los
perfiles de la citoquina en |as células T, pero mas importantemente, la probabilidad de un
antigeno que no esta presente en el LP. Si existe aigun apoyo para esto es la presencia de
anticuerpos citoplasmicos a las células epiteliales basales y el hallazgos de anticuerpos
antinucleares en un pequefic numero de pacientes. Es desconocido cual es el papel que
desempefa en el desarrollo y cronicidad de la lesion y el cdmo puede eslar retacionado con
el comportamiento clinico continda por ser definido. Para esta insltancia, [a prueba acida de
LDE es la resolucion del LDE en al depuracion de la droga y el re-establecimiento del LDE o
la reintroduccidn del agente. De hecho, esto es un juego clinico en donde muchos pacientes
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juegan balanceando sus sintomas, por ejemplo anntis, con la necesidad de usar drogas

antiinflamatorias.
Esto claramente cofa la respuesta causa y efecto y confunde a algunos
pacientes por la carencia de una clara relacién temporal entre la aparicion del LDE y el inicio

de la droga ¥y fa persistencia de las areas liquencides por periodos extensos, y la mejoria

después del retiro. ¢Puede esto significar que siempre hay una susceplibilidad subyacente

de desarroilar LP y/o LDE o gue es inducibie por drogas como ocurmen en los pacientes

inmunodeprimidos con aloinjertos? ¢ Hay al menos dos grupos separados de pacientes que

pueden presentar LDE y pueden ser estos definidos?
uUn cuerpo sustancial de evidencias apoyan una inmunopatogenes:s tisular

del LP pero con activacion primaria de celuias T en los linfonodos regionales y un

reclutamiento subsecuente hacia el sitio de la tesion supuesta o establecida, Hay también un
general que estan alterados en el LP,

numero de parametros de respuesta inmunoldg
incluyendo pertiles de citoquinas de las células mononucleares de sangre peritérica vy und
respuesta deprimida o ambas blastogenesis y Supiesora en las actividades de las células
T. Su papel en el desarrolio de i3 lesion del LP continua sin establecerse. ;Estan presentes
similares aberracionas en el LDE y pueden ayudar en la definicion de estas condiciones? En
el LP idiopatico esta incrementando ¢t nimero de células de Langertians (LC) en la lesion y
esto muestra un repenorio de antigenos de superticie concordantes con la presentacién de
antigenos. Parece rdzonabie asumir gue esto es iNtrinseco en la persistencia de las lesiones
en contraste con otras condiciones tales como ulceraciéon aftosa y trauma:tica en donde los
numeros identificabies de LC  disminuyeron  marcadamente  y  son comenzaron  a
reestablecerse al avangar la curacion. Cste no es el caso en ¢t LDE en donde muchas LC no
son primaras para la presentacion de antigenos y ¢S nuestra pnpresion de que el numero
actual puede estar deprimido. De manera similar, las células T lesionaies en el LP son
acrivadas con un repertorio de antigenos de superficie concordante con una actividad
especifica en contraste en donde el LDE no es et caso. Estos factores solamente parece

sugenr mecanismos inmunopatogeneticos distintos en al menos algunos casos de LDE.
Tenemaos siempre que asumir, Quizas incorrectamente, que la presentacién local de
antigenos ocurre en et LP y aunque hay alguna evidencia para apoyar esto, tal como la
expresion de proteinas de choque de calor (HSP) y células T especificas circulantes, aun es
requerida una gran cantidad de investigacion. En el LDE, sin embargo, la evidencia parece
apoyar una vanedad de mecanismos, La actividad de cualquier droga puede ser tanto en
sitios nodales como tisulares. La presencia de autoanticuerpos y células plasmaticas en el
infiltrado ha sido mencionada. Si hay un efecto directo sobre las celulas B este ciertamente

ocurre en la sangre periférica y en linfonodos regionales. Muchas drogas, sin embargo,
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son capaces de acluar localmente en l0s tejidos y por esta instancia causar degranulacion
de los mastocitos o quiza liberacion locai de neuropéptidos que actuan directamente sobre
los mastocitos. La liberacidn subsecuente de TNF-a y otras citoquinas puede causar
progresion y persistencia de la lesion. Con trabajos nuestro laboratorio apoya esto y
proporciona una explicacion palpable para el diverso rango de factores Que aparecen ser
responsabies de la exacerbacion del LP. Ademas €slo proporciona un nexa entre el LP y
LDE, al menos e¢n aquellas instancias en donde 1a droga es responsable de la actividad de |a
lesion. Tam

n apoya la premisa de que hay al menos dos distintas poblaciones de
pacientes que pueden desartollar lesiones liquenoides (LP o LDE) por diferentes
mecanismos inductivos.

Una atractiva hipotesis es la existencia de una via inmunoldgica comun que
lteva a una lesidn liquenocide clinicamenie reconocible. No es el ¢caso cuando esta restringida
ila capacidad de !a mucosa oral para responder individuaimente a un gran numero de
estimulos no fisiologicos que dan camo resultado un rango diverso de respuestas tisulares y
a(n clinicas que semejan al liquen. Este no es cienlamente el caso con ia piel, en donde el
rango de presentaciones y fMeCcanismos reconocidos en dermmatojogia es extremadamente
grande. Si esto es por necesidad el caso entonces los arguimenios son correctos para una
clasificacion amplia y flexible. La via inmunologica propuesta tiene la ventaja de permitimos
definir progresivamente la casczda de eventos inmunologicos en las fases inductora y
efectora del desarrollo de la lesion en el LP. La flexibilidad miente en Ia existencia de un
numero de puntos de entrada gue pueden amplificar ta cascada desde aquel nivel y también
causar recurrencia y exacerbacion de la lesion. Algunas drogas y ciertamente la neurosis de
ansiedad son candidatos obvios. Un requenmiento postenor es la existencia de una union en
un estadio avanzado en {a via en donde 1a interseccion con una fase alternativa inductiva es
posible. Esto presume que al menos las fases afectora y terminal en el LP y LDE son
comunes.

La discusion arriba mencionada esta basada en la exislencia de pacientes
con LDE como distintos de pacientes con LP, Quiza una fuentes de apoyo es encontrada en
las lesiones gueratdlicas no liquenoides, 18s cualaes parecen Ser mas propensas a tener un
infiltrado inflarmatorio asociado si el paciente esta usando medicamenios particulares tales
como antiinflamatoros. La causa y efecto No estan establecidos pero esto sugiere que mas
de una presentacion clinica tiene una reaccion adversa a una droga en particular y apoya el
concepto de un rango diverso de respuestas mucosas Mas qQue un numerg restringido de
respuestas comunes. Ei como los aspectos clinicos. histoidgicos y hermatalogicos estan
relacionados requiere un considerable desarrollo. Algun trabajo preeliminar involucrando
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una prueba de provocacion de piel parece ser promeledor y ayudar a definir a aquellas
personas que muesiran un “verdadero™ LDE y aqueltas con una exacerbacién de LP

preexistente. Ha habido algun progreso en esta area con prueba de parche epiculaneo en
pacienles con

lesiones liquenoides osociadas con restauraciones de amalgama. Estos
resuitados también sugieren al menos dos mecanismos separados. Los dermatdlogos usan

este tipo de tamiz en un namero considerable de condiciones y quiza debemos sequir esto
para definir a nuestra futuras poblaciones de pacientes.

Las lesiones de LP y lesiones que son liquenoides en su presentacion son un
grupo compiejo y la discusidon enfatiza nuestro nivel embrional para entender el rango
aparenie de respuestas y mas impontantemente, a la cual nos referimos como una
diversidad de pacientes. Esta editorial apoya el propdsito de Bemard McCartan y Christine
McCreary para la eslandarizacidon de informacién usando una investigacion aceptada y
protocoto de manejo para estar de acuerdo con un nuMmero de cenlros intermacionales. Esto
contiene la sugerencia o su restriccidn critica, pero el concepto proporciona una oportunidad
para futuros avances en ¢l entendimiento de las lesiones liquenoides orales (13)
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ERUPCIONES LIQUENOIDES ORALES POR DROGAS
Mc Cartan BE & McCreary CE
Orat Diseases 3:58-63, 1997

OBJETIVOS: Identificar de entre las drogas reportadas como causantes de erupciones
liquenoides, aquetias afectando las membranas mucosa orales y revisar las caracteristicas
clinicas, histolégicas e inmunoldgicas de lales erupciones fiquenoides orates por droga en
comparacion con las de liquen piano, lesiones por contacto con amalgamas y erupcion
simitar al liquen plano en la enfermedad de injerto contra huésped (GVHD).

FUENTE DE DATOS: La busqueda de datos en CD-Rom del Qvid Medine fue realizada
para los afios 1966-1996 para identificar reportes de erupciones liquencides por droga y sus
caracteristicas clinicas, histologicas e inmunologicas. Los articuios obtenidos fueron

examinados para futuras referencias apropiadas en el periodo 1940-1996.

EXTRACCION DE DATOS Y SINTESIS: Cada articulo fue criticamente examinado para
buscar evidencia de erupcion liquenoide por droga clinicamente verificable y los efectos del
subsecuente reliro de la droga. Fueron registradas las caracieristicas clinicas, histoldgicas e
Los articulos examinados fueron también diversos en su
Los datos extraidos fueron tabulados en

inmunologicas disponibles.
naturaleza para permitir una critica estructurada.
donde fue apropiado.

CONCLUSIONES: Los reportes de erupciones liquenoides orales por droga son
considerablemente menores que las erupciones liquencides cutaneas. La histologia e
inmunologia no pueden ser usadas confiablemente para diferenciar las erupciones
fiquenoides por droga del liquen piano idiopatico, lesiones por contacto con amalgama y
erupcion simitar a liquen plano en ta GVHD. Las erupciones liquenocides por drogas pueden
también rmostrar algunas caracteristicas histoidgicas de jupus eritematoso discoide oral. Un
protocoio aceptado por un nomere de centros intemacionales puede permitir 1a reunion de
informacion sustancial sobre el LDE y pueden ilevar a un gran entendimiento de los
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mecanismos involucrados.

Introduccion

La erupcidn liquenoide por droga (LDE) fue reconocida como una variante
del liquen plano (LP) desde 1929. Multiples casos de LDE fueron diagnosticados en personal
mititar Aliado en los escenarios del Pacifico, Sur de Europa e Indo-Birmane en la Segunda
Guerra Mundial, quienes estaban lomando drogas profilacticas antimalara, pero los repories
fueron suprimidos después del cese de tas hostilidades. Una amplia variedad de drogas no
diferentes han sido desde entonces asociadas con LDE y estas han sido bien revisadas
recientemente por Harevy y Shai.

Algunos de eslos reportes originales fueron de LDE involucrado las
membranas mucosas orales y muchas fueron biopsiadas y mostraron apanencias idénticas
o muy similares a! LP idiopatico. Sin embargo, el numero de drogas confirmadas como
precipilantes det LDE en las membranas mucosas orales es pequedo; Halevy y Shai (1993)
enlistaron sélo nueve grupos de drogas y solo algunos pacientes con LP oral tuvieron una
historia de terapia con droga sistémica con drogas conocidas como inductoras de erupciones
tiquenoide. E] LDE oral ha sido reportado menos frecueniemente que el L DE cutaneo.

El propdsito de esta revision fue identificar aquelias drogas causantes de
erupciones liquenoides por droga de 1as membranas de la mucosa oral en donde suficientes
datos habian sido presentados para hacer un caso prima facie de LDE., y revisar las
caracteristicas clinicas, histologicas e inmunolagicas de tales lesiones liquenoides orales por
droga en comparacion por el LP, lesiones por contacto con amalgama y erupcion similar a
LP en la enfermedad de injerto contra huésped (GVHD).

Agentes causantes

Muchas drogas han sido reportadas como causanies de LDE oral,
incluyendo otras drogas anlimataricas y relacionadas, agentes antihiperiensivos, diuréticos,
agentes hipocalcémicos orales, sales de oro, penicilamina, antiinflamatorios no esteroideos,
metales pesados y una variedad de categorias miscelaneas de drogas, algunas veces
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posiblementie actuando de manera sinérgica en terapia de multiples drogas o, posiblemente,
como {a verdadera causa del sindrome de Grinspan ( LP, diabetes melitus e hipernension
esencial ) donde ei elemento similar al LP puede ser el LDE inducido por drogas
antidiabéticas orales. El LDE ha sido reportado como incrementado en 1a infeccion por HIV.
Muchos de los reportes de LDE oral son anecdoticos o no contienen verificacion histolégica.
0 no especifican los delalles de los casos orales en reportes de LDE y cutaneo. En otros es
imposible atnbuir las drogas causantes o hallazgos hostolégicos a casos individuales. La
tabla 1 enlista un numero de reportes del LDE oral junto con {os hallazgos histoldgicos.

Carateristicas cfinicas

Las caracteristicas clinicas sugeridas para el LDE oral incluyen
unilateralidad y erosiones, aunque Lamey y cols. fallaron en confirmar cualquier tendencia
hacia las erosiones en el LDE comparado con el LP idiopatico. Actualmente es aceptado
que et carcinoma oral de ceélulas escamosas puede ocumr en pacientes con LP oral y et
exceso de riesgo ha sido estimado en cerca de 40 veces el de las poblaciones con la misma
edad y sexo. Sin embargo, la transformacion maligna en LDE no parece haber sido
investigada, lo cual no evita posibilidad de que esto haya ocurmdo.

Caracteristicas histologicas e inmunologicas

Las apanencias histologicas que distinguen al LDE del LP idiopatico son un
infiltrado subepilelial, conteniendo eosindfios y células plasmaticas. el cual es mas difuso
que en ei LP y se extiende mas profundamente, un infiltrado perivascular, paraqueratosis y
la presencia de cuerpos coloides en el epitelio. Winer Leeb y Pennys y cols, comentardon que
las apariencias histologicas de las lesiones LDE pueden semejar a las del lJupus eritematoso
discoide (DLE); sin embargo, aquellas caracteristicas de LDE que son sugestivas de DLE (
hipemqueratosis, distribucion profunda, en parche de infillrado linfoide, infitrado perivascular,
células plasmaticas, eosindfilos y cuerpos coloidales intraepitetiales )} también son
encontrados en el LP, aunque no tan comunmente como en el DLE.

Pese a las diferencias reportadas entre LP y LDE, los criterios de la OMS
para el LP no distinguen entre las dos condiciones, y algunos reportes han concordado con
esta carencia de caracteristicas distintivas. Los hallazgos de inmunofluorencencia directa en
el LDE no parecen ocupar una posicion enlermedia entre el LP y et DLE, pero son idénticas
a las del LP, Puede esperarse que las caracteristicas que distinguen entre las lesiones
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liquenoides por contacto con amalgama y el LP  podrian ser similares a aquellas que
distinguen al LDE Algunas de tales lesiones han sido reportadas como teniendo un caracter
liquencide. Schiot establecid critenos histoldgicos especificos para distinguir al DLE oral del
LP, pero notd que (o0 que enlonces era llamado “iesiones galvanicas™ sermejaban mas
estrechamente el LDE; tales lesiones podrian actualmente ser vistas como lesiones por
contacto con amalgama. Otra forma atipica de! LP es la erupcion similar al LP (LPLE)
encontrada en la GVHD cronica temprana. Las apariencias histologicas del LPLE han sido
reportadas como idénticas al LFP, como mas tipicas de DLE o como liquenoide ( en la que el
infiltrado celular inflamalorio puede ser mas difuso).

Es importanie notar que todas las caracteristicas histoldgicas enlisiadss
anteriommente como distintivas entre el LDE y el LP pueden ser encontradas en algunos
casos de LP idiopatico. En ausencia de analisis estadistico de las variaciones en estas
caracteristicas en las dos condiciones, podria ser peligroso el situar con mucha confianza
sobre l0s criterios histologicos en un intento de hacer un diagnoéstico det LDE.

Criterios diagnosticos

No hay una prueba especifica para el LDE Aungue la resoluclon y
recumrencia del LDE en el retiro y la reexposicidn a la droga es probablemente diagnoéstico,
las erupciones pueden persistir por largos periodos después del retiro de la droga. No todos
los reportes previos de LDE oral han intentado e! retiro de ias drogas. lo cual puede ser
dificil debido at polencial de induccidn liquenoide de |as terapias altermnativas. La Tabla 2
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enlista aquellas resolusiones en donde las drogas fueron retiradas. Los anticuerpos

citoplasmicos de la membrana basatl (BCCA) son un fendémeno conocido en las erupciones
por droga y esto ha mostrado ser una util prueba de corroboracian del LDE, pero sus
implicaciones compietlas ain no han sido comprendidas. Sin embargo, una combinacion de
una historia de uso comun de una conocida droga inductora de LDE, una apariencia
histoldgica concordante con LLDE y la presencia detectable de BCCA circulantes pueden
combinarse para hacer un diagnostico de probabie LDE cuando la sustitucion de la droga ©

el retiro es poco practico.

Inmunidad mediada por células en el LDE oral

E!'LP es una reaccidon de interfaz consistente tipicamente de una infilftracion
linfocitica T sobre la denmis superior en cercana aposicion a la capa basal de la epidermia;
reaccidbn de hipersensibilidad retardada. Las ceélutas de
del proceso

esto es sugestive de wuna
Langerhans (LC) parecen desempefiar un importante panel en {a iniciacién
inflamatorio en el LLP. Es posible que los antigenos aln no identificados estén atrapados
dentro de la epidermis por un plexo de LC interdigitantes y subsecuentemente presentados
por los linfocitos T o LC, llevando a la destruccion de queratinocitos basales; asi pues las
LC desempeian un papel clave en la iniciacion de ta enfermedad. La expresion de los
antigenos HLA-DR (la) por las LC ha sido considerado como evidencia de actlivacion. Dos
reportes han encontrado que en el LP idiopatico mas LC son CD1+ve/HLA-DR+ve, mientras
que en el LDE una significativa proporcién son CD1+ve/HLA-DR-ve. Los linfocitos T
auxitiares son un fenotipo supresor/inductor (CD4+ve/CD4SRA+ve/CD2S-ve) predominan
en el infiltrado dénmnico en el LDE, mientras que en e! LP ¢l tipo celular predominante es T
auxiliadores/inductores expresando antigenos de activacion y proliferacion.
(CD4+ve/CD4SRA-ve/CD29+ve/HLA-DR+ve). En el LPLE el infitrado de ceélulas T ha sido
reportado como uniformemente supresor/citotoxico, pero mas recientemente ha sido
reporiado que aunque los numeros de células T son mucho menores en el LPLE que en el
LP oral, ia proporcidn CD4/CD8 es esencialmente similar en estas dos condiciones y en
biopsias pretrasplante de receptores de injentas. Los numeros de LC en LPLE son menores
que en el LP oral.
£n el LDE asociado con administracidon de droga sistémica, la ruta de
acceso dsl antigeno al sisterna inmune no parece ser directamente a través del epitelio,
pero probablemente involucra un Siio mas remoto de procesamiento y presentacion de
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antigeno, el cual podria esperarse como resultado en la activacion oral reducida de las LC.
Estudios posteriores de la activacion de las LC en otras vacdantes de reacciones liQquenoides
(reacciones por drogas tdpicas, lesiones por contacto por amalgama y LPLE) pueden
clarificar el sitio de reconocimiento del antigeno.

Conclusiones

Los aniculos que hemos revisado son muy diversos en su naturaleza y
permiten un analisis critico y estructurado. Los reportes de L.DE oral son considerablemente
menos que los de erupciones cutaneas y la lista verificada de drogas causantes de LDE oral
es igualmente mas pequeiia que la lista relacionada con erupciones cutaneas comparables.
Las caracteristicas histoidgicas e inmunologicas de)l LOE no pueden ser usadas con
confianza para diferenciario del LP, lesiones por contacto con amalgama y erupcion similar
al LP en GVHD. El LDE puede mostrar algunas caracteristicas histoidgicas del DLE oral.
Muchos reportes de LDE contienen pequeios nimeros de casos con criterios de diagnodstico
diferentes y regimenes de manejo,. Una investigacidn aceplada y protiocolo de manejo en
concordancia con un nomero de centros internacionales puede permitir la reunion de
informacidn estandarizada de los mecanismos involucrados.(13)
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IX.«- GLOSARIO

Antigeno.- Cualquier substancia que induce en los animales superiores algun
pos y/o de r de

tipo de respuesta inmune, como la formacidn de
hipersensibilidad inmunologica activa.

Asintomatico.- Sin sintomas.

Acantosis.- Anomalia de la capa cornea de la piel con engrosamiento de ia capa

germinativa de la epidenmis por hiperplasia ceéiular,

Alergia.- Estado de susceptibilidad especifica exagerada de un individuo para

una sustancia que es inocua en iguales cantidades y condiciones para ia mayoria de

los individuos de 1la misma especie.
Afeccidn.- Estado morboso, enfermedad.

Ceélula Basal.- célula de la capa profunda del epitelio,

Coloide.- Estado fisioldgico de la materia dispersa o diseminada en un medio

Hamado de dispersion.

Corticoesteroide.- Término genérico para designar esteroides a los aislados de

los extractos de corteza suprarrenal.

Citotdxico.- Que posee ia accidon de una citotoxina; que aparece en ef suero de
la sangre despues de la inyeccidn de células, y que tiene una accidon toxica especifica

sobre las mismas células.

Ciclosporina.- Farmaco inmunosupresor, producido por el hongo

tolypociadium inflatum, que se utiliza en la prevencidn del rechazo en fos

trasnplantes.
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Eosir - Formaci v L ion de un Nnumero extraordinario de células
eosindfilas en la sangre; presencia de numerosos leucocitos eosindfilos. Apetencia

celular por los colorantes acidos.
Estaroides.- Sustancia de gran importancia fisioldgica, constituida por cuatro
anillos unidos de manera caracteristica (ciclopentanoperhidrofenantreno), a los que

se adhiere una o dos cadenas laterales.

Exacerbacidn.- Aumento o exageracién de la gravedad de un sintoma, dolor,

fiebre o enfermedad.

Etiologia.- Parte de la medicina que tiene por objeto el estudio de Ja causa de

enfermedades.
Fibrinosa.- Albuminosa derivada de la fibrina (proteina de la sangre}.

Granular.- Preparacidon farmaceéutica en forma de granulos; contiene casi

siempre, como excipiente, gran cantidad de azucar.

Hiperortoqueratosis.- Aumento anormmal del espesor de la capa de

ortoqueratina o estrato cérneo en una localizacion particular.

Hiperparaqueratosis.- Presencia de paraqueratina en zonas donde no se halla

normalmente o mas particularmente el engrosamiento de la capa de paraqueratina.

Hipersensible.- Sensibilidad exagerada; estado anafilactico o alérgico en el

que el organismo reacciona a los agentes extraitos mas endrgicamente que de

ordinario.
Hematologia.- Suma de conocimientos relativos a la sangre.

Inmunizacion.- Inoculacldn de antigenos capaces de aumentar o provocar la

aparicion de anticuerpos.

- C éni sral, hereditario.
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Leucoplasia.- Lesidn caracterizada por manchas blanquecinas, planas,
ligeramente elevadas, y de tacto algo dspero, en las mucosas.

Psicosomatico.- Dicese de los fenoémenos y los trastornos somaticos de tipo
funcional de origen psiquico .

Patogénesis.- Origen y desarrollo de las enfenneciades; especialmente, modo

como obra la causa morbosa sobre el organismo.

Placebo.- Preparacidon farmacéutica que solo contiene productos inactivos,
que se utiliza en estudios de control para determinar la eficacia de un farmaco, o que
se prescribe paralograr un efecto terapg&utico por sugestion.

Queratosis.- Produccién de callosidades de la piel. Dermatosis caracterizada

por una anomatlia de la queratinizacion de los tegumentos,

Licuefaccién.- Transformacion de un gas o un solido en liquido; fusidn de un

cuerpo solido.

Linfocito.- Célula sanguinea mononucleada que tiene un papel fundamental
en {a respuesta inmunoldgica del organismo y que se encuentra habituaimente en el
tosrrente circulatorio y en los llamados organos linfoides.

Subepitelial.- Situado debajo del epitelio.

Sistémico.- Perteneciente o relativo al organismo humano en su totalidad.

Trigono.- Area o espacio triangular,

Tonsila.- Amigdata palatina.
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