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INTRODUCCION

E} estudio de la reaccion de los tejidos a un dafio es un tema que existe
desde los primeros reportes que se tiene de medicina y hasta la actualidad
todavia se desconocen muchos acontecimientos que se Hevan a cabo en
estos procesos; uno de elios es la inflamacién y reparacion de las heridas
que sufren los organismos. Los parametros de estos mecanismos de defensa
nos ayuda a entender los factores que estan presentes en la regeneracion y
asi llevar de nuevo a la hemostasia, adaptacién 6 muerte celular.

Al adquirir complejidad creciente los métodos para investigar la funcidn con
el emplec de instrumentos sofisticados como la microscopia electronica,
tinciones especiales y otros procedimientos a nivel hospitalario como en ia
practica privada, la comprension de estos factores se volvié mas compiejo;
porlo tanto la disciplina y dedicacion del investigador es indispensable.

La reparacién de los tejidos se ocupa de las estructuras que los
comprenden y su interaccién, pero no solo se limita a las estructuras que
vemos al microscopio, sino también a los grandes 6rganos y sistemas,
ademas de considerar la importancia funcional. Asi como en la medicina se
pretende que ei método trate al paciente y no a la enfermedad, en io que
respecta a la fisiologia de la reparacion de los tejidos hay que recordar
también el cuerpo humano vivo e integrado en todos los aspectos posibles.
De esto podemos concluir que las estructuras funcionales del cuerpo no
constituyen un camuio limitado de conocimientos que se puedan dominar. £s
un area cada vez mayor y difici de conocer detaladamente, pero su
conocimiento y practica facilitan el ejercicio de la medicina.



CICATRIZACION

La cicatrizacién es un fenémeno, comuin a todas las formas de vida, desde
las plantas y anfibios hasta los mamiferos y el hombre; sin embargo es algo
tan especifico que las secuencias precisas de reparacion varian de especie a
especie, de 6rgano a érgano y de tejido a tejido. El libro de “The Healing
Hand®, Guido Magno, describe la cicatizacion y su relacién con la
inflamacion de la siguiente forma: “Las heridas en el humano cicatrizan
principaimente por medio llamado reparacion”, estd comienza durante la fase
activa de la inflamacion, pero solo lega a su término después de que se ha
neutralizado la influencia perjudicial.’

La perdida de un tejido no es sustituida con tefido original, sino con un
material que biolégicamente, es sencillo y practico: el tejido conectivo, el
tejido conectivo es blando pero resistente, esta especializado en funciones
mecanicas, principaimente la de mantener uniones y llenar los espacios que
hay entre los tejidos o alrededor de los mismos, cuando se obsetva al
_microscopio, su consistencia blanda y su resistencia se explican por estar
constituido por una red tridimensional de fibras, aigunas inextensibles, otras
ahuladas, incluidas en una misma sustancia de aspecto getatinoso: son las
fiboras de coldgena, las fibras eldsticas y los glucosaminoglucanos;
distribuidos en e! sistema conectivo hay varios tipos de células, inciuyendo
los que los constituyen, las células alargadas llamadas fibroblastos
“formadoras de fibras”, cuando se presenta una herida agitan a miliones de
fibroblastos que répidamente se disponen a reparar, al mismo tiempo, la
herida presenta un terrible desorden con sangre derramada, células muertas,
material extraflo y algunas bacterias. Para eliminar los escombros la
naturaleza ha diseftado una operacién automatica de limpieza, Bamada
inflamacion, la cual se clasifica en aguda y cronica.?

La inflamacién es ia reaccién de los tejidos vascularizados frente a una
lesion local. Estd producida por infecciones bacterianas, agentes fisicos,



CONTRACCION DE LAS CELULAS ENDOTELIALES

Da lugar a la formacién de uniones intercelulares ensanchadas o bien de
aberturas intercelulares. Esta es la forma més utiizada por los mediadores
quimicos, se produce inmediatamente tras la inyeccion del mediador; dura
muy poco tiempo (repuesta inmediata transitoria), y afecta clasicamente a
foma venulas de 20 a 60 ym de diametro sin producir efectos sobre
capilares ni arteriolas.

RETRACCION ENDOTELIAL

Debido a la reorganizacién de las uniones del citoesqueleto, que también
da lugar a un ensanchamiento de las uniones endoteliales. Este efecto es
mas mtaﬁado, puede durar mas tiempo y estd induckio por citocinas
mediadoras como {a interleucina-1 y el factor de necrosis tumoral FNT.

LESION ENDOTELILAL DIRECTA

Que da lugar a necrosis y desprendimiento de las células endoteliales. Esta
producida por lesiones necrotizantes graves y afecta a venulas, capilares y
arteriolas.

PROCESOS CELULARES

EXTRAVASACION Y FAGOCITOSIS POR LEUCOCITOS

Una funcion de carécter esencial de la inflamacién es la llegada de los
leucocitos al lugar de la lesion. La secuencia de acontecimientos en este
viaje que se denomina extravasacion.
° En la luz del vaso: marginacion, rodamiento y adhesion.
* Transmigracion a través del endotelio (también denominada diapédesis)
° Migracion en los tejidos intersticiales hacia un estimulo quimiotactico.?



ADHESION Y TRANSMIGRACION

Ambos procesos se producen principaimente por interaccion entre
moléculas de adhesion complementarias situadas en los leucocitos y en el
endotelio. Los mediadores quimicos generados durante la inflamacion
regulan la adhesién. Los principales pares ligando-receptor de adhesién son:

° Las selectinas (E, P y L), que se unen a fravés de sus regiones de fijacion
de azucares (lectina) a ofigosacéridos, que, a su vez, establecen eniaces
covalentes con ias glucoproteinas de la superficie celular.
 Inmunoglobulinas, como la ICAM-1 (molécula de adhesién intercelular 1)
endotelial y la VCAM-1 (molécula de adhesién celular vascular 1). La
ICAM-1 fija las integrinas B2 LFA-1 y MAC-1. mientras que la VCAM-1 fia la
integrina B1 VLA-4.



integrinas {LFA-1 o Mac-1)
{no activadas)
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Figura 4.- Integrmas activadas
Los mediadores quimicos estimulan ia adhesion mediante tres mecanismos

REDISTRIBUCION DE LAS MOLECULAS DE ADHESION
PREFORMADAS EN LA SUPERFICIE CELULAR

Tras ia exposicidn de histamina o trombina, la P-selectina es rapidamente
translocada desde las membranas de los cuerpos de Weibel-Palade de las
células endoteliales hasta la superficie celular, en donde se pueden unir a los
leucocitos.

REDISTRIBUCION DE LA P SELECT!NA

Cuerpos de Weibel-Palade

Figura 5.- Células endoteliales’



INDUCCION DE MOLECULAS DE ADHESION EN EL ENDOTELIO

La IL-1 y el FNT inducen la sintesis y expresién en superficie de la P-
selectina, e incrementan ia expresion de ICAM-1 y VCAM-1, lo que hace que
astas céiulas endoteliales activada sean mas adherentes a lo§ leucocitos.

Figura 6.- Induccién de tas moléculas de adhesién endotelial por parte de las

cininas’

AUMENTO EN LA INTENSIDAD DE FIJACION

Este aspecto es mas relevante para la fijacion de las integrinas LFA-1 y
MAC-1, que existen normalmente en los leucocitos pero se pueden convertir
en un estado de baja afinidad a otro de alta afinidad de fgacién hacia su
figando ICAM-1 mediante la accidén de mediadores quimicos. Esta activacion
da lugar a la adhesion firme de los leucocitos en el endotelio y también es
necesaria para la posterior transmigracion a ftravés de las células
endoteliales.>

En este momento se produce la adhesién y la transmigracion de los
neutrdfilos en la inflamacidn aguda. A través de tres pasos importantes
* Adhesion inicial rapida y relevante laxa que explicaria el rodamiento y en el
que estarian implicadas las selectinas.



° Activacion de los leucocitos por mediadores quimicos elaborados por el
endotelio u otras calulas, lo que da lugar a un incremento en la intensidad de
fijacion de las integrinas a sus ligandos.

° Fijacion estable de las integrinas de los leucocitos activados LFA-1; MAC-
1; VILA-4 a las inmunogiobulinas endoteliales ICAM-1; VCAM-1, seguida de
la transmigracion.?

La importancia de la adhesion de las moléculas con deficiencias genéticas,
la deficiencia de adhesion leucocitaria de tipo | se produce un defecto en la
sintesis de integrinas 2. En la deficiencia de adhesién leucocitana de tipo Ii,
un defecto en el metabolismo de la fucosa da lugar a la ausencia de sialil
Lewis X, que es el ligando de las selectinas E y P. Ambos cuadros de
deficiencias tienen como resultado una alteracion en la adhesién leucocitaria
y evolucionan clinicamente con infecciones bacterianas recurmrentes.®

QUIMIOTAXIS Y ACTIVACION LEUCOCITARIA

Los leucocitos adheridos migran a través de las uniones interendoteliales,
atraviesan la membrana basal y se dirigen hacia la zona donde actia el
agente agresivo, siguiendo un gradiente quimico de agentes quimiotacticos.
En primer lugar migran los neutrdfilos, y mas tarde los monocitos. Los
agentes quimiotacticos para los neutrdfiios son los productos bacterianos,
fragmentos del complemento, metabolitos del &cido araquidénico
leucotrieno B+ y ciertas citocinas. |



Figura 7.- Migracién leucocitaria a través del endotelioc’

La quimiotaxis supone la fijacion de los agentes quimiotaclicos a
receptores situados en los leucocitos, la actividad de Ia fosfolipasa C, el
incremento en el nivel intracelular de calcio, la activacion de la proteina
cinasa C, asi como la fosforilacion proteica que da lugar a fa activacion de
proteinas contréctiles intracelulares. EI movimiento esta controlado por los
efectos de los iones de caicio y por los fosfoionositoles o proleinas
reguladoras de la actina como la gelsolina y la filamina,>

Los agentes quimiotacticos también causan activacién leucocitaria, que se
caracteriza por
* Produccion de metabolitos del écido araquiddnico.
* Degranulacion y secrecién de enzimas.
* Activacion de un estallido oxidativo.
* Regulacién de las moléculas de adhesién leucocitaria.?

FAGOCITOSIS
° Fijacién de particulas opsonizadas a receptores Fc. y Cab situados en la
superficie de los leucocitos.
° Fagocitosis por seuddpodos que rodean a las particulas y que dan lugar a
un fagosoma.
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° Fusiébn de granulos lisosomales con el fagosoma, produciéndose la
degranulacion.
* Muerte y degradacién de las bacterias.®

LIBERACION EXTRACELULAR
Durante la fagocitosis los leucocitos liberan
* Enzimas fisosémicas, mediante regurgitacion durante su alimentacion,
endocitosis inversa y liberacion citotéxica. -
° Metabolitos activos derivados del oxigeno.
* Productos dei metabolismo del écido araquidénico.?

DEFECTOS EN LA FUNCION LEUCOCITARIA

Estos defectos interfieren en ia inflamacion e incrementan la susceptibilidad
a las infecciones. Pueden ser defectos congénitos o adquiridos.
° Déficit en el nimero circulantes (neutropenia).
* Alteraciones en la adherencia.
° Alteraciones en la adhesion y la quimiotaxis Sindrome de Chediak-
Higashl, un trastorno genético en el que existen varios defectos en la
funcién leucocitaria.
° Alteraciones en la fagocitosis (Diabetes mellitus).
* Alteraciones en la actividad microbicida. En la enfermedad granulomatosa
crénica existen defectos hereditarios en [a oxidasa de la NADPH, io que da
lugar a un trastomo en el estallido respiratorio, en la produccion de H202y en
el mecanismo bactericida halido MPO-H202.
* Trastomos mixtos (Sindrome de Chediak-Higashi).?

MEDIADORES QUIMICOS

Los procesos vasculares y leucocitanios que describimos son
desencadenados por diversos mediadores quimicos procedentes del plasma
o de las células. La mayor parte de elios lleva a cabo su actividad biolégica al
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unirse inicialmente a receptores especificos situados en las células diana,
auhque algunos poseen actividad enzimética directa y otros facilitan la lesién
de tipo oxidativo, por ejempio los metabolitos de oxigeno. Un mediador
puede estimular la liberacién de otros mediadores por parte de las propias
células diana, 10 que representa un mecanismo de amplificacion que permite
contrarmestar la accién mediadora inicial. Una vez activados y liberados, la
mayoria de los mediadores tiene una vida muy corta y desaparecen
rapidamente © bien son inactivados por enzimas o inhibidos por inhibidores.
Este es por tanto un sisiema de control y equilibrio en la regulacion de la
accién de los mediadores, dado que la mayor parte de elios puede tender a
efectos potenciaimente nocivos.?

SISTEMA DEL COMPLEMENTO

La activacién del complemento se produce a través de
* La via clasica, iniciada por antigenos anticuerpos.
* La via altemativa, activada por endotoxina, poiisacaridos compleios y
globulinas agregadas.®

Entre los componentes del complemento que presentan actividad
inflamatoria se encuentran
* C3a, que incrementa la permeabiidad vascular.
* C5a, que incrementa la permeabilidad vascular y presenta un elevado
poder quimiotactico para la mayor parte de los leucocitos.
° C5by C3b1, u opsoninas, impostantes en la fagocitosis.
* C5b9, o compiejo de ataque a la membrana, que produce una lisis celular y
estimuia el metabolismo del acido araquidbnico y la produccidn de
metabolitos reactivos del oxigeno por parte de los leucocitos.®
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SISTEMA DE CININAS

La activacion en supetrficie det factor Hageman produce !e factor Xila de la
coagulacidn, que convierte la precalicrema plasmatica en calicreina, y esta
Ultima da lugar a una fragmentacion de! cinégeno de alto peso molecular
HMWK produciendo bradicina, que constituye un potente estimuiador del
incremento de la permeabilidad vascular. La calicreina presenta un circuito
autocatalitico y constituye un potente activador del factor Hageman, ademas
de que muestra actividad quimiotactica y produce agregacion de neutrdfilos.’

SISTEMA DE COAGULACION

También activado por e factor de Hageman, cuimina en la conversion de
fibrindgeno en fibrina a través de trombina y en la liberacion de
fibrinopéptidos, que incrementan la permeabilidad vascular y tiene capacidad
quimiotactica.® |

FACTOR ACTIVADOR DE PLAQUETAS

Producido por células cebadas y otros leucocitos fras diversos estimulos,
como las reacciones JgE. El FAP produce agregacion y liberacion
plaquetaria, broncoconstriccion, vasodilatacion, aumento de la permeabifidad
vascular, incremento de la adhesién leucocitaria y quimiotaxis leucocitaria 3

CITOCINAS

Las citocinas son factores polipeptidicos producidos por macrdfagos
activados, linfocitos y olros tipos celulares. En particular la IL-1 y el FNT
producen los siguientes efectos inflamatorios.
° Sobre el endotelio, incrementan la adhesion leucocitaria, estimutan la
sintesis de PGlz y FAP, aumentan la trombogenicidad de supeificie e
inducen la produccion de oiras citocinas y factores de crecimiento, estos
efectos endoteliales se denominan activacién endotelial.

13



" * Provocan respuesta de la fase aguda sistémica, como fiebre, neutrofilia,
efectos hemodinémicos y suefic de ondas lentas.

° Sobre los fibroblastos causan proliferacion, incremento en la sintesis de
colégeno y aumento en la simesis de colagenaza.’

Por otro lado los metabolitos del oxigeno son destoxificados por
antioxidantes, entre los que se pueden citar las proteinas séricas
ceruloplasmina y transfemina, por enzimas como la superdxidodismutasa,
catalasa y giutation-peroxidasa. Los efectos netos que producen los
metabolitos del oxigeno sobre la Jesién tisular dependen del equilibrio entre
su produccién e inactivacion.

En conclusibn con respecto a los mediadores quimicos, la inflamacion
aguda puede dar lugar a:
° Resolucién compieta, con establecimiento de la nomalidad de la zona
donde se produjo dicha inflamacion aguda.
* Curacién mediante cicatrizacién, que se produce durante una destruccién
en tejidos que no tiene capacidad de regeneracion, o bien cuando se
produce un abundante exudado de fibrina.
° Formacién de abscesos.
* Evolucién hacia inflamacién crénica.?

INFLAMACION CRONICA (iC)
Se define como una inflamacion de duracién prolongada en la que coexiste
inflamacién activa, destruccién tisular e intentos de curacion.

La IC se origina de varias maneras
* Puede evolucionar a partr de una inflamacion aguda, debido a la
persistencia del estimulo inicial en ei proceso normal de curacion.
° Puede aparecer como resultado de brotes repetidos de inflamacion aguda.
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* Con mayor frecuencia, se inicia de forma insidiosa en forma de respuesta
latente de bajo grado, que no se produce a partir de la clasica inflamacion
aguda y que tiene alguna reiacion con lo siguiente

° Infeccion persistente por microorganismos intracelulares, p. EJ. Bacilo de
{a tuberculosts, infeccién viral, que contiene una toxicidad de bajo grado
aunque dan lugar a una reaccién inmunitaria.

° Exposicion prolongada a sustancias no degradables, potenciaimente
toxicas silicosis y ashestosis en el puimén.

* Reacciones inmunitarias, especiaimente ias que se perpetiian a los propios
tejidos del huésped enfermedades auto inmunitarias.®

Las caracteristicas histolégicas de la IC son inflamacidn por células
mononucieares principaimente macréfagos, linfocitos y células plasmaticas;
destruccién tisular, sustitucién del tejido lesionado por tejido conjuntivo
mediante un proceso que implica profiferacion de vasos sanguineos
angioneogénesis y fibrosis.>

CELULAS EN LA INFLAMACION CRONICA

Los linfocitos son moviizados por reacciones inmunitarias mediadas por
células y anticuerpos, y también por reacciones no inmunitarias por causas
desconocidas. Presentan una reaccibn reciproca exclusiva con los
~ macréfagos, en la IC pueden activarse por el contacto con antigeno y, de
foma no especifica, por endotoxina bacteriana. Los linfocitos activados
producen iinfocinas que, al mismo tiempo especiaimente el interferén Y,
constituyen factores estimuladores importantes de monocitos y macréfagos.
Los macréfagos activados producen monocinas que, a su vez, influyen en ia
funcién de células By T.2

Las céiulas plasmaéticas generah anticuerpos que se dirigen contra
antigenos extrafios o bien contra componentes lisulares alterados.
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Los eosindfilos son frecuentes en las reacciones inmunitarias, y sus
granulos contienen prateina bésica principal PBP, que presenta una elevada
toxicidad frente a parasitos, pudiendo también producir lisis de célutas del
huésped.®

PATRONES MORFOLOGICOS DE LA INFLAMACION

Algunas respuestas inflamatorias presentan ciertas caracteristicas que dan
jugar a patrones morfolégicos distintos
* Inflamacién serosa; derrame pleural tuberculoso y ampoilas cutdneas por
quemadura.
° Inflamacion fibrinosa; pericarditis fibrinosa tras un infarto agudo de
miocardio.
° Inflamacion supurativa o purulenta; absceso pidgeno estafilocdccico.
* Ulcera; una inflamacion superficial mucosa, piel con desprendimiento del
tejido necrético.?

EFECTOS SISTEMICOS

Fiebre, producida por la liberacion de IL-1, FNT e (L6 activa los
macréfagos y los linfocitos. La IL-1 y FNT interaccionan con patrones
vasculares en los centros de la termomegulacion del hipotalamo,
determinando la produccién local de PGE2 y dando lugar a una estimuiacion
simpética con vasoconstriccion de los vasos cutaneos y a fiebre.®

Leucocitosis, que se produce debido a la liberacién acelerada de las
células de la médula 6sea, originada por ia IL-1 y el FNT, proliferacidn de
precursores en la médula 0sea, causada por factores estmulantes de
colonias FEC* |
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Elaboracién de proteinas de fase aguda del higado proteina C reactiva,
amiloide-A, producida por ia liberacion de IL-1, FNT vy IL-6.
Reacciones de fase aguda como somnolencia, hipotension y Wpélisis.
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CURACION DE LAS HERIDAS |

La cicatrizacion de una incision quinirgica fimpia y con los bordes
aproximados, primera intencién, supone una secuencia orquestada de
acontecimientos de la forma siguiente
° Hora 0. La zona de la incisién queda ocupada por un coagulo.
* 3.24 horas. Los neutréfilos de los mérgenes infiltran el coagulo. Empiezan a
producirse mitosis en las células basales epiteliales; el cieme del epitelio
tarda 24-48 horas.
° Dia 3. Los neutréfilos son sustituidos por macrofagos. Comienza a aparecer
tejido de granulacién.
° Dia 5. E! espacio de la incisién queda sustituida por tejido de granulacidn, la
neovascularizacion es méaxima, empiezan a aparecer fibrillas de colageno y
la proliferacién epitelial alcanza su grado mas alto.
° Semana 2. Se observa proliferacion de fibroblastos y acumulacion
continuada de coidgeno. La inflamacién y la neoformacion de vasos ha
desaparecido casi por completo.
° Mes 2. La cicatriz estd formada en la actualidad por tejido conjuntivo
carente de células inflamatorias y cubierto por epidermis intacta.’

La cicatrizacién por segunda intencién se produce cuando existe perdida
mas importante de tejido, como el infarto, la ulceracion, el absceso y las
heridas de gran tamafio. Se produce un crecimiento abundante de tejido de
granulacion desde los margenes de la herida hasta que se rellena todo el
defecto, aunque al mismo tiempo la herida se contrae, el defecto disminuye
de forma importante en relacion con su tamafio original. Los miofibroblastos
contribuyen a la contraccién de la herida.”
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Figura 8.- Contraccién de la herida®

MECANISMOS DE CURACION DE LAS HERIDAS

En fa reparacién de las heridas se deben considerar tres mecanismos de
influencia:
* Los factores de crecimiento.
¢ Las interacciones céluia-célula y célula-matriz.
* La sintesis, degradacion y remodelacion de la MEC (coldgeno)
° Sintesis, degradacion dei colageno, y resistencia a la tension de la herida
® Las fibras de colageno son las principales responsables de ia resstencia
que presentan las heridas a la traccién o tension. Los coldgenas se clasifican
en 135 tipos: los tipos |, Il y Il son los coldgenos fibrilares o intersticiales, y los
tipos IV, V y VI son amorfos y estin presentes en el tejido intersticial y en la
membrana basal. Ei colageno de la piel del adulto es principaimente de tipo |,
pero el que se deposita en el tejido de granuiacion inicial es de tipo il y suele
ser sustituido més tarde por el cotageno adulto tipo 1.
* La sintesis de colageno implica, en primer lugar, 1a sintesis de cadena alfa
en los ribosomas, lo gque se continGa con diversas hidroxilaciones
enzimaticas que son necesanas para mantener unidas fas células de
cadenas alfa. La pérdida de un fragmento C terminal de la molécula de la
procoladgeno durante o al poco tiempo de su excrecién de Ia céiula da jugar a
la formacién de fibrillas, y la oxidacion extracelular lisi-hidroxilisil da lugar al
establecimiento de enlaces cruzados entre la cadena alfa de las moléculas
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adyacentes, lo que contribuye a la resistencia a ia tension del coldgeno
(dependiente de la vitamina C).

* La sintesis det coldgeno es estimulada por factores del crecimiento y
citocinas secretadas por los leucocitos y fibroblastos que participan en la
curacién de las he;idas.

° La acumulacion neta del colageno no solo depende de su sintesis sino
también de su degradacion, que la lleva a cabo una famia de
metaloproteinas cuya actividad depende de |a presencia de zinc. Entre ellas
se encuentra la colagenaza intersticial, que fragmenta el colageno fibrilar, las
gelatinasas que degradan en colageno tipo IV, y las estromielicinas que
degradan otros componentes de ia MEC (proteogiucanos, fibronectinas).
La secrecion de metaloproteinasas por parte de los fibroblastos y leucocitos
es estimulada por factores de crecimientos y citocinas, e inhibida por el FTC-
B. Son secretadas en forma de proenzimas, activadas por ia plasmina en el
medio extracelular. Una vez formadas las colagenazas activadas pueden ser
rapidamente inhibidas por una familia de inhibidores tisulares especificos de
las metaloproteinasas [TMP producidas por la mayoria de las células
mesenquimatosas. Estos mecanismos proporcionan multiples comtroles
frente a las acciones descontroladas de las colagenazas, faciltan la limpieza
de la zona de lesidn del tejido conjuntivo, que son pasos necesanos para la
reparacion del efecto en la curacién de la herida.

° La resistencia a la iension de [a herida al final de la semana es
aproximadamente del 10% de la nomal, este porceniaje depende
fundamentaimente de la sutura quirdrgica y la adhesion tisular, recuperacion
progresiva de la resistencia a la tensién hasta el 70 a 80 % de la normalidad
hacia el final del tercer mes se debe en primer lugar a una sintesis de
coldgenc que supera a la degradacion del mismo, y posteriommente al
establecimiento de enlaces cruzados con aumento de tamasto de las fibras
de colageno.®

20



De esta manera, la curacion de la herida implica una sucesién orquestada
de fendémenos de inflamacion inicial seguida de una fase de fibroplasia que
se caracteriza por la presencia de tejido de granulacion y que se corntinua
con un depésito de matriz extraceiular, remodelacion tisular y cicatrizacion.®

FACTORES QUE MODIFICAN LA RESPUESTA INFLAMATORIO-
REPARATIVA

Diversos sistemas y factores locales pueden modificar la intensidad de |a
respuesta inflamatoria y las caracteristicas de la reparacion.
° Las caracteristicas de la irrigacion sanguinea
° El estado nutricional del huésped.
° La presencia o ausencia de infeccion.
° La presencia o ausencia de diabetes meflitus.
° Ei tratamiento simultdneo con giucocorticoides, que retrasan el proceso
inflamatorio-reparativo.
° Niveles adecuados de leucocitos circulantes.®

Por lo tanto la cicatrizacidn de las heridas es uno de los fendmenos que
caracterizan a los organismos, la habilidad dei tejido daffado para repararse
por si mismo es una respuesta de la vida y su comprension de la naturaleza,
de esta manera, la cicatrizacién debera ser considerada como un mecanismo
primario de supervivencia y debera ser comprendido que la cicatrizacién de
las heridas no es un fendmeno aislado, sino una serie de eventos biolégicos
complejos.*

La reparacion de los tejidos es generalimente considerada como una fase
del proceso inflamatorio, dentro del cual los fendémenos vasculares y
cslulares se preceden como respuesta de los tejidos a una injuria {dafio)®,
entonces la cicatrizacion de los tejidos después del dafio tiene un patrén
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esencialmente igual, pero la cicatrizacion podra ser modificada dependiendo
de numerosos factores tanto intrinsecos como extrinsecas ®

La cicafrizacion puede ser de dos tipos: primaria o de primera intencion, 1a
que se presenta en heridas asépticas, de bordes regulares, sin perdida del
tejido o con perdida minima de esté, en la que hay aposicion directa de los
bordes por medio de sutuas y no se observan hematomas o imitacidn, y ia
de segunda intencion o de granulacion que se lleva a cabo en iesiones que
muestran perdida de tejido con separacion de los bordes.?

Figura 9.- Cicatrizacién de uma herida superficial. Primera intencion y = Segunda
intencién®

En ambos tipos de cicatrizacion las fases del proceso son simiares
| Fase de sustrato
l1 Fase proliferativa
Il Fase de maduracién.

Inmediatamente después de producida una lesidn hay vaso diatacion,
aumento de la permeabilidad vascular, aparicion de mediadores quimicos,
factores quimiotacticos y formacion del coagulo;, pocas horas después
aparecen histiocitos que fagocitan los restos celulares, esia etapa de la
reparacion es la fase | o de sustrato, en la que contiene
glucosaminogiucanos que son utiizados para la sintesis de colagena, 48
horas después de la lesion se inicia la necformacion de vasos sanguineos a
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partir de vasos vecinos en sentido radiado de la periferia hacia el centro y
con una velocidad de cracimiento de 0.2 mm en 24 horas, observadas en et
microscopio, las células endoteliales presentan numerosos ribosomas y la
proliferacién se efectia por la emisién de seudépodos desprovistos de
organelos que se unen a otros seudépodos de células vecinas,
posteriormente el paso del flujo sanguineo forma la luz de los vasos.®

e B v

Figura 10.- Formacién del codgulo inmediato a la extraccion®

Los vasos neoformados sufren modificaciones constantes en su trayecto,
unos desaparecen y otros aumentan su volumen; todos estos cambios
dependen del flujo circulante, la neoformacién vascular lliega a su médmo el
sexto dia, y del octavo al décimo dia el nimero de vasos empieza a
disminuir, el estimulo de crecimiento de los vasos sanguineos es la hipoxia
en la regién central de ia herida’, 1a tensién parcial de oxigeno es menor que
en la periferia, al mismo tiempo que los vasos aparecen los fibroblastos que

deniven de fibroblastos primitivos o indiferenciados y de histiocitos
~ perivasculares, el tejido compuesto por los vasos en neoformacion y los
fioroblastos se Hlama tejido de granulacidn por su aspecto microscedpico
granular, en los primeros dias los fibroblastos presentan numerosas mitosis y
progresivamente disminuyen en nimero y tamafio a medida que se ¥eva a
cabo la sintesis y secrecibn de coldgena® La coligena es una
escleroproteina formada por la agregacién de monémeros que se designan
con el nombre de tropocolagena, constituida por tres cadenas de polipéptidos
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con un contenido elevado de giicina he hidroxiprolina, esta restitucion
anatdmica termina al 15° dia; en este momento el principal componente de la
cicatriz es colagena puesto que los fibroblastos y los vasos necformados son
escasos, los fenémenos descritos del 2° al 15° dia corresponden a la fase |l
0 proliferativa.

La fase final es la fase Il 0 de maduracion, en esta fase, que dura varias
semanas la cicatriz alcanza su maxima capacidad para resistir la fuerza de
distincién, en condiciones experimentales, se ha demostrado que durante
este periodo puede ser modificada de manera importante por algunos
factores, como la deficiencia de Vitamina C, que es capaz de reducir
notablemente la cantidad de colégena.®

Un proceso relacionado estrechamente con la cicatrizacion es la
epitelializaciébn que comesponde a una forma de regeneracion y se
caracteriza por presentar tres cambios celulares, migracion, proliferacion y
diferenciacion, la migracién celular es un fenémeno equivalente a la
contraccién de una herida, la proliferacion ocurre simultdneamente con la
migracion y la diferenciacién se inicia en el momento que la herida ha sido
cubierta ®

Figura | |.- Epitelializacién de la herida.?



Las heridas bucales son comunes, algunas son accidentales (fracturas de
maxilar) otras son producidas por el odontdlogo por propdsitos especificos,
Extracciones dentales, fracturas y biopsias

la condicién anatémica de la cavidad bucai, las piezas dentales alojadas en
hueso, la inflamacion que constantemente presenten los tejidos gingivates, la
presencia de incontables microorganismos en un medio humedo y tibio,
contribuyen a modificar la cicatrizacién de estas heridas, entre los fendmenos
que contribuyen a la cicatrizaciébn en el medio bucal se encuentra |a
localizacion de la herida, el trauma fisico, lfa temperatura local, las
radiaciones, etc, asi como factores geherales donde encontramos anemias,
deshidratacién, factores nutricionales como deficiencias proteicas y
vitaminicas, edad del paciente, infecciones, factores hormonales, entre
otros.?

LA CICATRIZACION DEL ALVEOLO POSTEXTRACCION

Aunque existen variaciones en lo que respecta al tiempo de cada caso
individual, se puede establecer una secuencia aproximada de los eventos
llievados acabo en |a cicatrizacién alveolar.
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REACCION INMEDIATA A LA EXTRACCION DENTAL

Después de fa extraccion dental la sangre llena el alveolo y coaguia, los
eritrocitos seran atrapados en una res de fibrina, y las terminaciones de ios
vasos capilares en el ligamento periodontal seran sellados.®

Las horas siguientes a ia extraccion son criticas, porgue el coagulo puede
ser desalojado y la cicatrizacién sera retardada y muy dolorosa.

Figura 13.- Formacién del codgulo postextraccién®™

Dentro de las 24 a 48 horas después de la extraccion, una variedad de
fendmenos ocurre, consistiendo principalmente en alteraciones del lecho
vascular, existe vasodilatacion e ingurgitacién de los vasos sanguineos en
los vasos remanentes del ligamento periodontal y movikzacion de los
leucocitos al drea inmediata al coagulo.™

La superficie del coagulo es cubierta por una gruesa capa de fibrina, pero
en esta etapa una actividad leucocitaria de esta parte del cuerpo no es
prominente, el codgulo muestra dreas de contraccidn, ef tejido gingival
circundante cae sobre el coagulo fresco para que de esta manera lo
mantenga en su posicion.
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PRIMERA SEMANA DE CICATRIZACION

Durante la primera semana de cicatrizacion posterior a ta extraccién, la
proliferacién de fibrobiastos det tejido conectivo del igamento periodontal es
evidente, y estos fibroblastos empiezan a crecer por toda la periferia
alrededor del coagulo, en este periodo el coagulo constituye un andamio en
el cual las células asociadas en la cicatrizacidon pueden migrar, siendo una
estructura temporal que sera gradualimente reemplazada por tejdo de
granulacion, en el epitefio de la periferia del coagulo hay proliferacién en
forma de actividad mitética moderada, ia cresta ésea en su porcion coronal
exhibe actividad osteoclastica, y la proliferacién endotelial sefala el
comienzo de su crecimiento en la periferia por el ligamento periodontal.
Durante este periodo el codgulo sanguineo pasa a la organizacion por el
crecimiento en la periferia de pequefios vasos capfares, aun en esta etapa
son visibles restos del ligamento periodontal, perc no es evidente la
formacidn de osteoide, aunque en casos empieza ya los primeros signos de
formacion. *°

En la superficie del coagulo ya se aprecia una gruesa capa de leucocitos
. esparcidos y continua la proliferacion epitelial.

Figura 14.- Extracciones mikiples y regularizacién del proceso alveolar.
Cicatrizaclén una semana después de la intervencién quirdrgica.’
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SEGUNDA SEMANA DE CICATRIZACION

Durante esta semana el coagulo sera organizado por los fibrobiastos que
han proliferado en la malla fibrinosa, en este periodo una red de vasos
capilares ha proiiferado hasta el centro del coaguio y los restos del ligamento
periodontal han sido degradados por degeneracion y no serdn ya visibles
aunque la pared del alveolo muestra desgaramientos, y en algunas
ocasiones se puede ver formacién de excrecencias de la pared alveolar que
son los primeros signos de formacion osteoide. '

La proliferacién epitelial continua y en casos de alvéolos pequefios podra
haberio cubierto en su totalidad, pero no es el caso de piezas grandes como
las posteriores, el margen alveolar muestra moderada actividad osteociastica
y la resorcion osteoclastica de pequefios secuestros que hubieran quedado
es notoria."’

TERCERA SEMANA DE CICATRIZACION

Cuando el proceso esta en la tercera semana de cicatrizacion se podra
observar una completa organizacién del coagulo por tejido de granulacion
con formaciones muy jovenes de trabéculas de ostecide en la periferia
alveolar, estos osteoblastos provienen de células pruripotenciales de los
remanentes del ligamento periodontal que asumen una funcién osteogénica.

El hueso cortical va sufriendo remodelacion de tal manera que no quedara
como la cortical densa que era en el alveolo dentario y ia cresta alveolar ha
sido remodelada en forma aguda por medio de la accion osteociastica, y para
este tiempo la herida ya podra estar completamente epitelializada. >4 ™

CUARTA SEMANA DE CICATRIZACION
Durante la cuarta semana post-extraccion, la herida pasa a su etapa final,
en la cual existe una continua aposicién de hueso en todo el alveoclo, esta
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maduracion en la remodelacion continuara por varas semanas, mucho de!
hueso primario es pobremente calcificado, como es evidente en la
radiotucencia radiografica, la evidencia roentgenografica de formacién dsea
muestra hasta la sexta u octava semana posterior a la extraccion. '

Existe evidencia en ia formacion ésea y su diferencia con el hueso
adyacente todavia hasta los seis u ocho meses post-extraccion, cuando en la
extraccién se elimina parte de la cresta alveolar ya sea bucal o lingual la
reduccién del proceso serd mayor y esto tiene significado el pensar en
restauraciones protésicas. "

Figura 15.- A. Extraccién del segundo premolar inferior derecho con gran perdida de
la cortical 6sea vestibular, reconstruccién con suturas del lecho quirtrgico.®

29



Alveolo  seco, alveolaligia,
osteomielitis localizado, osteitis
postoperatoria, alveolitis  sica
dolorosa, alveolo epiteiializado,
alveolo doloroso, fleren alveolare,
alveolitis fibrinolitica, son términos
que se han utiizado a través de la
literatura para designar una misma
entidad, la expresién alveolo seco
fue el primer nombre reportado por

la literatura y el mas usado desde
1896, clinicamente la entidad se Figura 16.- Alveolo seco Leren Aheolare®
presenta de 24 a 72 horas después de la extraccion dental, ocurriendo la
desintegracion del coagulo sanguineo.*

El alveolo esta vacio, denudado parcial 6 completamente, las superficies
Oseas muy sensitivas, cubiertas por una capa gris amarillerda de detritus y
tejido necrotico, la encia circundante muestra frecuentemente reaccidn
inflamatoria y el paciente se queja de dolor que se irradia hacia ia region
auricular y temporal, de un alveolo maxilar el dolor se irradia hacia ef 0jo y
region frontal.™
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Figura 17.- A. Paciente con manifestacién de alveolitis en el 4rea del primer molar
inferior derecho, una semana después de realizar la extraccién: presenta intenso
dolor y halitosis, B. Paciente con alveolitis, manifestacién 10 dias después de la
extraccidn, acude a la consulta por presentar intenso dolor que se irradia a fa regiéon

temporal,*

La haiitosis es pronunciada y el paciente acusa un sabor desagradable en
la boca, ia inflamacién de linfonodos es poco frecuente, rara ves se
incrementa la temperatura pero fisicamente existe decaimiento por el dolor
intenso y las molestias debido a la ausencia de suefio y apetito.*®

El alveolo seco es una de las complicaciones mas frecuentes post-
extraccion representando una frecuencia que va de 0.9 a 4.0%. En terceros
molares removidos alcanza hasta un 68%, es también una de las
complicaciones méas temidas por el odontdlogo ya sea por su cuadro clinico
como por su tratamiento.
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CARACTERISTICAS CLINICAS

La apariencia de esta entidad se conoce desde su descripcion por primera
vez en 1896 por Crawford F. la cual denomina alveolo $eco, reportando sus
experiencias ante un grupo de colegas.**

Consiste basicamente en una osteomielitis focal en Ia cual el coagulo se ha

desintegrado o se ha perdido, con la produccién de un olor fétido y dolor

severo pero sin supuracién, derivdndose de esta manera su nombre de
alveolo seco *

Figura 18.- Desintegracion del codgulo en el alveolo con 4reas de necrosis™

Su incidencia ha sido reportada por varios autores, los cuales han
reportado lo siguiente
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Autor No de extracciones |No de alveolitis | Porcentaje

Krogh 6,403 138 2.2%

Archer 23,886 226 0.9%
Adkinsson&Harris| 5,500 116 2.1%

Lehuer 4,310 100 2.3%

Hausen 1,079 33 3.1%

Hahn 3,438 93 27%

Hahn & Lange 5,964 263 4.4% i
MacGregor 10,199 329 3.2%

Tabla |.- Estadistica porcentual. Frecuencia de la enfermedad.’

Con io cual podemos tomar un promedio de 3.0% a excepcion de Arched™,
la edad también varia ampliamente considerando que el 25 al 80% ocurre en
pacientes de 20 a 40 aflos, no encontrandose diferencia en cuanto a sexo'®,
Unicamente Gustafson G. reporto casos de alveolitis en extracciones de
piezas primarias, 7 casos en 10 000 extracciones'>. La frecuencia en relacién
con la edad es debida a que antes de los 18 aflos el hueso es mas
vascularizado y menos denso que en periodos posteriores. '

La alveolitis se desarrolla en mujeres que toman anticonceptivos orales tres
veces més frecuente que en mujeres que no los toman'®, su distribucién en
los arcos dentarios se ha reportado con mayor frecuencia en la regién de los
molares mandibulares, su incidencia en la mandibula varia de 58 al 92% de
todos los caso de alveolitis con una media de 78%, siendo el lecho quinirgico
del primero y tercer molar mandibular los sitios con mayor incidencia'.
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Figura 19.- Paciente femenino de 56 afios de edad Que acude a la clinica de
Exodoncia de la FO UNAM para realizar la extraccién quirGrgica del tercer molar
inferior derecho.’

Una variable que han mencionado diversos autores con refacién af numero
de extracciones y la frecuencia de alveolitis, es que es mas probable que se
desarrolle en casos de una extraccion que cuando se tengan que realizar
varias extracciones en un mismo tiempo quirirgico.**

Figura 20.- Paciente que requiere extracciones miiltiples en un mismo acto
quirtrgico’
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Figura 21.- A, B. Paciente que se le realizan extracciones miiltiples en un mismo acto
quirdrgico, muy buen prondstico postquirtirgico. C, D. Paciente que se le realizan
extracciones miltples y regulacién def proceso alveolar, suturando la zona, tiene un
prondstico favorable postquirargico.’

El establecimiento de la enfermedad varia considerablemente, pudiendo
ser desde el fin de la anestesia, hasta siete dias posteriores a la extraccion,
el dolor es la principal sintomatologia de tipn violerto, neuralgiforme, gus an
ocasiones se iTadia hacia éreas circunvecinas haciendo que invariablemente
el paciente recurra a atencién médica. ™

Para algunos autores el dolor es causado por las terminaciones nerviosas
desmielinizadas, que durante la desintegracion del coagulo quedan
desprotegidas y expuestas a imitacién por bacterias, productos de
degeneracion y restos alimenticios, el dolor es producido por cininas, siendo
que la plasmina actuaria como activadores convitiendo el cinégeno en
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cinina, anotando que en medula ésea es bien sabida la presencia de
precinogenasas y cinogenasas. '°

ETIOLOGIA
Los factores etiologicos pueden ser divididos en dos grandes grupos:

Locales y Generales

FACTORES GENERALES

Numerosos factores generales han sido postulados como importantes para
el desamollo de ia alveolitis, entre ello aquelias enfermedades que
comprometen la salud general del paciente, como son: enfermedades
cardiacas, diabetes incontrolada, sifiis, anemias, didtesis hemorragicas,
disturbios hormonales, deficiencias proteinicas, deficiencias vitaminicas
como A, B, C y D, deficiencia de calicio y fésforo. Sin embargo, astos factores
son secundarios y pueden predisponer si estan presentes uno o mas
factores juntos; parece ser que la comelacion de enfermedades sistémicas y
la incidencia de alveolitis parece descansar principaimente en fundamentos
especulativos y no se encuentra hasta las presentes investigaciones bien
probadas.'® La mayoria de ios autores basan estas teorias en la comelacion Y
en la bien sabida experiencia de las enfermedades antes mencionadas, asi
como Jas deficiencias nutricionales generalmente retrazan la cicatrizacion e
incrementan el riesgo de cualquier complicacion en las intervenciones
quirdrgicas™®.

Diferencias significativas no se encontraron en la frecuencia de alveoiitis en
pacientes clasificados como pacientes con salud general comprometida y
pacientes con salud general normal en @&l estudio de alveolitis, 3,645
extracciones.
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FACTORES LOCALES
Algunos autores se inclinan por la opinién que los factores locales son los
responsables para el desarrollo de la alveolitis y entre ellos los siguientes:
* Riego sanguineo insuficiente al alveolo dentario.
* Infeccion preexistente. granulomas periapicales, pericoronitis y
periodontitis marginal, etc.
El uso de grandes cantidades de anestésico Jocal con vasoconstrictor.
° Sangrado post-operatorio
* Trauma al hueso alveolar durante la extraccion.
° Infeccion durante o post-extraccidn, causada por la saliva o0 el usc de
instrumental sin esterilizar.
° Fragmentos radiculares, Oseos o cuerpos extrafios dejados en el
alveolo, 31618

Figura 22.- Extraccién de restos radiculares, primer molér; inﬂior derecho’

El aporte sanguineo como causa local para el desarrollo de la alveolitis es
considerado argumentando que es deficiente y es causa primaria basandose
en los hechos; la alveolitis no se desarroila en pacientes menores de 18 afios
donde el aporte sanguineo es més abundante y el hueso es menos denso,
que es mas frecuente en la mandibula donde el hueso es mas denso que en
otras éreas, por esa misma razdn la fuerza compresiva para {a extraccion es
mayor en esa &rea, y por Uitimo radiograficamente las pezas que seran
extraidas tienen un ensanchamiento en la cortical alveolar y por lo mismo un
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menor aporte sanguineo, estas mostraron una mayor frecuencia de
alveolitis. ®

Un estudio con relacién al aporte sanguineo de las diferentes areas
alveolares de los maxilares demuestra que existe un mayor numero de
perforaciones en ia cortical alveolar de piezas posteriores tanto en mandibula
como en maxilar y decreciendo hasta las piezas mas mesiales y no
encontrando relacion en la densidad 6sea y el aporte sanguinec a los
alvéolos, concluyendo que no existe relacion entre ia densidad y el aporte
sanguineo con la frecuencia de alveolitis. 48

Figura 23.- A. Zona del primer molar superior donde se muestra la porosidad del
hueso alveolar proporcionando un aporte sanguineo en su intimidad con el hueso. B.
Incisivo superior que muestra un trabeculado éseo muy importante en la irrigacién
sanguinea. C. Segundo premolar inferior que muestra una porosidad de! hueso de
soporte del mismo, donde no hay duda de su eficiente irrigacién sanguinea.’

INFECCIONES PREEXISTENTES

Entre las infecciones preexistentes, la pericoronitis es @) causante mas
comdn por la facilidad de diseminacién a la médula 6sea y al coagulo
sanguineo, las pulpitis no tiene un efecto significativo en la frecuencia de
alveoiitis segun un reporte’. Otro estudio no ericuentra correlacién entre la
frecuencia de alveolitis y la presencia de infeccién preexistente en el sitio
quirGrgico. " '
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USO DE ANESTESICOS CON VASOCONSTRICTOR

El uso de anestésicos locales con vasocanstrictores Xylocaina* via enteral
transepitelial, muestra una incidencia de casi el doble comparada con el uso
de anestesia general usando la anestesia con blogueo; Ja incidencia es
unicamente un quinto mas frecuente que usando anestesia genera’®. Se
concluye que el uso de anestésicos con vasoconstrictor no ha sido probado
que sea de importancia para el desarrollo de la alveoliis 42°2

Figura 24.-Xylocaina af 2%

Con lo que respecta al sangrado post-operatorio parece ser que no
existen investigaciones que juzguen este punto, sin embargo, el estudio
anota que el succionar, escupir 0 enjuagarse, puede causar disturbios a la
integridad del coagulo pero es dificil ver como ésta hipdtesis puede ser
comprobada. 3%

TRAUMA

Parece ser que la mayoria de los autores estan de acuerdo en que el
trauma durante el acto quinirgico es uno de los factores mas importartes en
el desarrollo de la aiveolitis. Las extracciones clasificadas como d¥iciles
estuvieron asociadas a la mayor incidencia de alveolitis 471320
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Figura 25.- Preparacién del lecho quirtirgico con gran pérdlda de tejide 65;0.‘

Otro autor menciona que el trauma mecénico es uno de los factores mas
significativos en el desarolio de ia alveolitis,?' también parecida a otra
opinion en que la cantidad de trauma quiningico es proporcional al grado de
complicaciones alveolares.’ Sin embargo, no existe la causa y solo
menciona la comelacién encontrada de trauma y alveolitis, algunos
mantienen que la traumatizacién tisular baja la resistencia del mismo y 8so
facilita la infeccion, lo cual es creido por muchos la causa de la alveolitis. 2

No existe duda que el trauma si no es el dnico, en cualquier proporcion es
causa del desarrolio de la alveolitis.

40



Figura 26.- Extraccién dental simple*

INFECCION DERANTE LA EXTRACCION POR SALIVA O
INSTRUMENTAL MAL ESTERILIZADO

Aunque no existen datos conciuyentes al respecto, por lo general se da por
un hecho que el factor bacteriano tiene relacion directa con la frecuencia de
alveolitis, siendo esté agregado al factor traumatico, mas adn con ef
incremento de la frecuencia con el uso de antibidticos locales que se tratara
en la seccién de prevencion y tratamiento 471322

Los puntos siete y ocho son oscuros y pueden ser incluidos dentro de los
factores traumaticos. La actividad fibrinolitica sustentada sera tratada en

patogénesis.*
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PATOGENESIS

La patogénesis del alveclo seco esta sujeto a debate, con las opiiones
divididas en dos principales comientes. La primera esta basada en la
presuncién de que existe la absoluta ausencia del coagulo sanguineo y
esfuerzos exhaustivos han 'sido realizados para acelerar la falla en Ia
formacién del coaguio.'*¥ E| segundo concepto asume la formacién
primaria del coégulo, el cual sin embargo, es subsacuentemente fisado,
dejando de esta manera un aiveolo vacio, 51912

TEORIAS ACERCA DEL DESARROLLO DE LA ALVEOLITIS

La actividad fibrinolitica puede ser local o general. La general puede ocurrir
debido a estrés y trauma a los cuales el paciente esta expuesto directamente
durante el acto quirirgico. La actividad local puede tener varios agentes:
contaminacidn de la herida con saliva, bacterias fibrinoliticamente activas o
bien fibrinolisis liberada por la inflamacion y la consecuente generacion de
actividades tisulares estables.

La saliva contiene proactivadores y pequefias cantidades de activadores,
pero no plasmina y parece no contribuir importantemente en la disolucién del
coaguio.?

Con lo que respecta a las bacterias especiaimente estreptococo B-
hemolitico con la produccién de estreptokinasas, sin embargo, midiendo su
actividad fibrinolitica parece ser que no juega un papel importante en la
fibrinolisis mas sin embargo, puede jugar un papel combinado con otros
factores.?®

Dentro de los tejidos de la mucosa bucal y células epiteliales es conocido
que existe actividad fibrinolitica, estos tejidos contienen activadores.>? Sin
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embargo, es pobre para desencadenar un proceso tan extenso como el que
se lleva a cabo en la alveolitis.

. La medula 6sea roja contiene
activadores labiles, mientras que la

amarilla parciaimente es inactiva. En
los maxilares es rica en tejido
conectivo laxc, ceélulas y vasos
sanguineos; solo en individuos
jovenes se enbuentra medula ¢sea

grasa 4132728

Figura 27.- A. Médula ésea con alta
actividad celular. B. Tejido éseo vital
con células precursoras hematopoyé-
ticas y tejido adiposo. tincién
tricrémica de Masson’

Un punto tocado con respecto a factores locales es la produccién de
fibrinolisis por medio de leucocitos que se activan por medio de endotaxinas,
los leucocitos son caracteristicos de la osteomielitis. 41327

Los estudios de muestran que la fibrinolisis es muy alta y sigue el curso del
establecimiento de la alveolitis, mostrando incremente de la actividad con el

paso de los dias hasta alcanzar el maximo poco antes del cese de la
enfermedad. %2628

Adicionalmente se muestra que la intensidad de la fibrinolisis es
proporcional a la intensidad de la alveolitis expresada por la extensién e
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Adicionaimente se muestra que la intensidad de la fibrinolisis es
proporcional a la intensidad de la alveolitis expresada por ta extensidn e
intensidad del dolor y st curso clinico formacién de secuestros, la actividad es
probablemente causada por la plasmina, pero los métodos usados no
pueden excluir cualquier otra actividad proteolitica. La actividad fibrinolitica
en la alveolitis s mucho més aita que en la cicatrizacién normal del alveolo
donde Gnicamente la actividad fibrinolitica dispersa puede demostrarse. 4%

CONCLUSION

La més representativa de las caracteristicas de !a alveolitis fibrinolitica es a
disolucién del codgulo, esto precede a ser explicado por la liberacion de
activadores tisulares del hueso alveolar y la subsiguiente disolucién del
coagulo sanguineo por medio de la plasmina, esta plasmina es formada por
la activacion del plasminégeno en el coagulo; pero no puede ser excluido que
activadores tisulares de la encia circundante y del epitelio confribuyan a este
proceso asi como el papel de la saliva y las bacterias tengan un papef menor
en el desarofio de la fibrinolisis 224132

De esta manera se sostiene que aiveoiitis se desamolia por la alta actividad
fibrinolitica airededor del alveolo, este provoca la disolucion del codgulo
sanguineo y la formacién de cininas lo cual conduce al dolor tan violento de
esta enfermedad, y de esta manera las dos caracteristicas mas importantes
son explicadas por una patogenia comun, sefialando que la actvidad
fibrinolitica se deriva del hueso alveolar alredador del sitio por la liberacion de
activadores tisulares estables ya que el hecho de que estos son liberados por
la inflamacién de los tejidos, los cuales estan presentes en la alveolitis
dentro de los espacios medulares y la imflamacion puede derivar de dos
causas: infeccién del alveolo y debido al trauma. 13200



Los activadores tisulares como se menciona anteriormente provienen de la
mucosa bucal, periostio, medula dsea, y més concentrados en células
endoteliales de los vasos sanguineos, y probablemente en fibroblastos Y su
liberacién promovida por diferentes estimulos. 34>

El concepto de la involucracién de activadores tisulares presenta una
aceptable explicacién de la disolucién del coaguio y el dolor que la
acompafia, y expiica el porque del enrojecimiento, inflamacion y formacion de
pus no forman parte del cuadro clinico. Sin embargo, esta interpretacion de
la alveclitis deja abierta la pregunta del porque los activadores son liberados
solo en ciertos pacientes sometidos a estos procedimientos quirargicos, y
otros permanecen silenciosos en el hueso alveolar. Si los activadores
tisulares son factor causante, el dcido transex&mico, un inhibidor de
activadores tisulares deberia ser efectivo en la prevencién de la alveolitis, sin
embargo, ha fallado en la prevencion, 2403132

Por otra parte Pemil un inhibidor de la piasmina ha sido exitoso en e
tratamiento de la alveolitis, de esta manera es razonable asumir que la
plasmina descrita* no es convertida por activadores tisulares si no que es un
producto independiente. También la presencia de haktosis y sabor
desagradable es inconsistente en la produccién de activadores tisulares.
Adicionaimente los antibiticos locales reducen la prevalencia de alveolitis, a
lo cual es inconsistente en el concepto de activadores tisuiares 323

Una de las teorias de ia alveolitis se encuentra en la actividad bacleriana,
sabiendo que un nimero de bacterias poseen actividad fibrinolitica, ya sea
directa o indirectamente y producen accién consistente con la involucracion
bacteriana, la actividad fibrinoiitica de bacterias comunes en ia cavidad bucal
como  estreptococo . p-hemolitico, estaflococos o bacteroides
melaninogénicus es probable que no sea suficiente para ser la causa de
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alveolitis, ya que ia concentracion de estas bacterias para que sean capaces
de producir fibrinolisis es mucho més para producic reacciones virulentas,
acompafiadas de los signos caracteristicos de infeccion como
enrojecimiento, inflamacién y formacién de pus, lo cual no son caracteristicos
de la alveolitis. Bacterias que en bajas concentraciones sean capaces de
engendrar alveolitis, deberian lienar los siguientes requisitos.

* Deberdn estar presentes en la alveolitis.

° Pertenecer al grupo de ia fisis sanguinea

* No debe ser patogénica definida con el criterio estandar, no produciendo
inflamacion, enrojecimiento, y formacion de pus. _

* El alveoio de fa extraccién deberd ser capas de incubar y pemmitir ef
desarrolio bacteriano. |

Los microorganismos que tengan esas caracteristicas deberdn ser
buscados dentro de la flora anaerobia, que tengan su hébitat naturat en la
cavidad bucal y que estén latentes hasta que la condicion apropiada se
desarolle. Siendo que el microorganismo candidato es el Treponema
denticola por su fuerte actividad fibrinolitica parecda a la piasmina, la
patogenia de treponema es oscura, por un lado treponemas son encontradas
en lineas de avances afectadas por enfermedad periodontal y
frecuentemente rodeada en dreas de fisis, cuando se encuentran en grandes
cantidades invaden tejidos no necrticos en avance a otras bacterias. |
Inyectados subcuténeamente son incapaces de producir abscesos. Ef medio
ambiente patogénico de las Treponemas no esta en concordancia con ef
criteric estdndar de un proceso inflamatorio sin dejar signos dinicos
caracteristico de la infeccién.* 152

Otro punto que apoya esto es la infeccién por anaerobios y la produccién
de halitosis y sabor desagradable, notdndose Qque en este microorganismo no



se encuentra durante la infancia como hébitat en la boca o cual apoya
fuertemente como agente etioldgico patogénico en la atveolitis.

HISTOPATOLOGIA

Al segundo o tercer dia se puede apreciar una parcial 0 completa
desintegracién del coagulo. Si se encuentran restos del coagulo estos se
encontraran abundantemente infiltrados con células inflamatorias, y mostrara
signos de desintegracion, y grandes éreas de fa lamina dura estdn
necrbticas, con lagunas vacias de osteocitos en ef tejido 6seo. El proceso
inflamatorio estard disperso en los espacios medulares del hueso
circunvecino, y fracuentemente en el periostio, la encia muestra un denso
infiltrado  inflamatoric subepitelial y tejido necrético se podrd hallar
frecuentemente en los espacios medulares adyacentes, el cuadro histoldgico
es caracteristico de una osteomielitis sub-aguda o aguda con vasos
trombosados, y una violenta infiltracion de leucocitos polimorfonucieares en
los espacios medulares; debido a la reaccién inflamatoria tan violenta, el
proceso reparativo empezara tardiamente y serd precedido de una extensa
actividad osteoclastica, lo cual ocasionard la formacion de secuestros
dseos + 133

PREVENCION Y TRATAMIENTO

Ya que la alveoliis @s una secuela de la extraccién dental en la cual la
cicatrizacién normal del alveolo se ve seriamente afectada y con molestias
que son sumamente desagradables tanto para el paciente como para ef
profesional se han producido gran cantidad de métodos, tanto para su
prevencion coma para su tratamiento. Una alveolitis durard sin medicacién
para cicatrizar un lapso de 10 a 40 dias con una duracién del dolor
aproximadamente de 20 dias, pero existen casos que han sido reportados
periodos tan largos de hasta seis meses.''12?'
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EL TRATAMIENTO ES DENTRO DE TRES CATEGORIAS
Preventiva, patiativa, curativa, sanando {a condicidn mas rapido que por si

sola *34

En la categoria preventiva cae el uso de conos de sulfas, tetracclinas,
terramicina, aureomicina, y otros antibidticos de uso sistémico. toy L.
encontrd un decremento de 38% en cicatrizacidbn con complicaciones en el
uso de sulfonamida y sulfatiazol en conos comparados con el grupo control'?.
Lilly E. encontrd un decremento det dolor det 34 al 10% con et uso de conos
de sulfonamida y sulfatiazol'®. Gustafson G. encontrd una frecuencia de 2 8%
de alveoltis usando una base de glicerina con 60% de sulfatiazol comparada
con 16% en el grupo control”. Loy L. usando hidrocloruro de tetraciclina
sistemicamente en tabletas de 250 mg. cada 6 horas reportan un decremento
del 50% en la incidencia de alveolitis comparada al grupo controt'. Otros
medios preventivos incluyen la administracién de  vitamina C, vitamina D y
calcio en pacientes mal nutridos. Rothemberg F. sugiere el uso de perborato
de sodio en colutonos cada 30 minutos para disminur el numero de bacilos
fusiformes y espiroquetas para que de esta manera disminuya el numero de
alveolitis™®. Por Gltimo el mas viejo y popular de los tratamientos a considerar,
la medicacion pakativa, permitiendo a la naturaleza cicatrizar la henda. Kurt
T. propone que la eliminacién del dolor con un recubrimiento local y la
aplicacién de un antiséptico es el principat requerimiento, él recomienda lavar
el alveolo por medio de imgacidn con solucion salina o peroxido de
hidrégeno y tuego poner un apdsito guirurgico con una gasa iodoformada
embebida en liquido del cemento quinirgico de Ward's et cual contiene
alcohol isopropilico, aceite de clavo, resina de pino. aceite de cacahuate,
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Figura 28.- A Irrigacion directa al alveolo dental con solucién salina. B Apodsito
quirtrgice de Ward's.’

turpentine. alcanfor, y material colorante, el cual sera introducida en el
alveolo y empacado hasta el borde gingival cuidando de no dejar hueso
denudado. E!l aposito resolvera el dolor en 24 horas y sera reemplazado cada
dia, previa irmigacion del alveolo nuevamente, otros dentistas prefieren el uso
del cemento de Ward's o Wondrpak. el cual es a base de eugendl, resina y
oxido de zinc como un medicamento paliativo, de esta manera pnmero
aplican una pelicula de liquido en la cavidad aiveolar que previamente fue
lavada, y mezcia el cemento quirdrgico saturando una pequefia porcion de
gasa y luego intrcduciéndolo al alvecio dejando de tres a siete dias segun

sea necesaric '

Despuas de haber considerado estos medicamentos Haquensen H. opina
que hasta que la causa exacta de la alveolitis sea encontrada, el fratamiento
paliativo en combinacion con la administracion de anaigésicos es el mejor
régimen terapeutico, ias otras modalidades corren el resgo de efectos
colaterales y de sensibilizacidn y que los resultados parcialmente exitosos no

son del todo concluyentes. La naturaleza cicatriza de una mejor manera.??*



Figura 29.- A. Paciente con aposito para trammiento de alveolitis. B. Apdsito
quirargico COE PACK, presentacién comercial.’

El uso de enzimas proteoliticas como tripsina fue estudiada para establecer

su uso benéfico en el contro! del doio sin obtener resultados especificas. '

Un metodo mas agresivo para el tratamiento de la alveoltis es reportado.
consistiendo en la "decontectomia’ del alveolo dentano con el fin de guitar el
hueso necrotico, preferentemente baje la administracidén de antbidticos

sistémicos, reportandose como satisfactorio.*

Ctro tratamiento reportado consiste en la irrigacion dei aiveolo dentario.
aislamientc del campo. y medicacion. Consiste en poner una pelicula de
yodo con guayacol para desensibilizar y desodorizar los tejidos y poner un
aposito gquirargico a base de polimixin B. basitracina, baisamo dei Peru.
aceite de menta y oxido de zinc, renovandose cada dos o tres dias hasta

contar con tejido sano de granulacion. ®

Un tratamiento novedoso y con buenos resultados el uso de un trozo de
Gelfoam saturado en 1mi de terra-cortril, suspension oftalmica (cada m! de
tera-cortril contiene temramicina, oxitetraciclina Hcl} equivalente a Smg de
oxitetraciclina y 15mg de cortril acetato de hidrocortisona incorparada en

aceite mineral con triesterato de aluminio como emulsificante, peepermint,

50



esto introducido en el alveolo inmediatamente después de la extraccion
suturando el colgajo y administrande analgésicos, ios resuftades son
attamente significativos en la reduccion del numero total de alveolitis en los
alvéolos tratados, reportandose un 6.6% en comparacion al grupo control
de28.8% en frecuencias.”

Otro estudio similar perc con el uso de Aacido polilactico, material
biodegradable utiizado para facilitar 1a cicatrizacién, reporta una incdencia
de 3.5% en los casos tratados con relacidn al grupo control de 16% de

incidencia de alveoiitis.'®

QOtro articulo menciona la relacidon de la contaminacion bacteriana en al
alveolo después de la extraccion de terceros molares, y reporta una
reduccién significativa tanto en aerobios como de anaerobios en el coagulo
sanguinec alveolar con el uso de antbidticos por via sistémica
especificamente con el uso de penicilina V oximetiipenicllina
encontrandose una frecuencia de 5% de alveolitis en comparacicn a 32% en

ef grupo control.*’

Basado en la teoria de Bim se experimento el uso profildctico de acido
tranexamico Cyklokapron gue es un isémero activo de amino-meti-
cyclohexanecarboxilico ackio AMCA los cuales no arrgjaron datos de valor
en prevencién de alveoiitis.?’

La incidencia reportada de osteitis alveolar (alveolo seco) después de la
extraccidn del tercer molar generalmente va de 0.5 16.6%, pero se han
reportado tan aitas como 37.5% e incluso 68.4%. L.a mayoria de los autores
reporta una incidencia del 5 al 10%. La variabilidad en la incidencia reportada
puede deberse a diferencias en el criterio para diagnédstico, tratamiento intra
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y postoperatoric de los sitios de extraccidn, edad del paceente ¢ estatus
médico, y técnica quinirgica o habilidad quirirgica. *

La osteitis alveolar es una condicién dolorosa que ocumre después de la
extraccion dental. Su prevencion beneficia tanto al paciente como al
profesional. Se han realizzuo vanos estudios para prevenir la osteilis
alveolar, por ejemplo la aplicacion de tetraciclina y otros de licomicina en
gelfoam. Gersel-Perdersen aplico acido tranexamice al alveoto; y Mc Gregor
y Addy evaluaron el efecio de ia penicilina en la prevencidn de
complicaciones después de la extraccion de terceros molares ectopicos.
Tjemberz realizo un estudio y concluyoc que el control de la placa dentod
bactenana y una buena higiene bucal puede ser un camino para la disminuir
la incidencia de osteitis alveolar Mc Millan sugiri® que uno de los factores
para desarrollar una osteitis alveolar es un mecanismo fibnnolitico dando
como resultado 1a desintegracion del coagulo en ef alveolo. Bim mostrd que
la fibrinolisis ocurre en la osteitis alveolar y que sus niveles eran
directamente proporcional a los sintomas preoperatorios. La incidencia fue
de 642 molares impactados en 412 pacientes, mandibula 77 que en maxilar
37 {21.2% contra 13.3%) significa P < 005 y rango 18 a 1. en género 18.1
ocumid en hombres y 16.9 en mujeres, rango 1:1.1

La incidencia de esta enfermedad fue mayor (21.9) cuando los terceros
molares se extraes por razones terapéuticas mas que profiacticas {7.1%).
Esto indica que la incidencia de la osteitis alveolar podria reducirse
significativamente mediante la extraccion temprana de dientes impactados
como medidas preventivas.®’



VITAMINA. Termino propuesto por Funck para designar a ciertas
sustancias organicas que existen en pequefias cantidades en materias
nutritivas que, no siendo alimentos son indispensables para et desamollo y
funciones del organismo.
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GLOSARIO

AMCA. Acido amino-metii-cyclohexanecarboxilico.- Cuerpos de Weibel-
Palade. Cuerpos de las céiulas endoteliales que migran a la membrana
celular.

CALICREINA. Enzima o sistema enzimético, que actda sobre el sustrato
(cinogeno) perteneciente al grupo de ias globulinas a 2 que da lugarala
liberacion de péptidos vasodilatadores (cininas) del tipo de la bradicina y de

la lisitbradicinina.

CICATRIZACION. Proceso de curacién que da por resultado la formacion
de un cicatriz. .

COAGULO. Masa blenda, semisélida, grumo o cuajo, formada por la
coagulacion de un liquido como ia sangfe. tinfa o leche.

COLAGENO. Principal constituyente orgénico del tejido conjuntivo y de las
sustancias organicas de los huesos y cartilago, por el calor se convierte en
gelatina.

CONGENITO. Nacido con el individuo, innato, que existe desde el
nacimiento o antes del mismo.

DIAPEDESIS. Paso de los elementos figurados dela sangre, especiaimente
de los lsucocitos, a través de las paredes integras de ios vasos.

EDEMA. Supone la presencia de un exudado de liquido en el espacio
intersticial o en cavidades serosas; puede ser un exudado o un transudado.
ENDOTELIO. Deilgada membrana compuesta de un solo estrato de células
planas, poligonales, que constituyen la superficie libre de las membranas
serosas y sinoviales, y la tunica intema de los huesos.
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ENDOTOXINA. Toxina retenida en el Cuerpo vivo de las bacterias que no
se separa de ellas si no por disgregacidn de las mismas de las mismas
bacterioproteinas.

ENZIMA. Sustancia capaz de acelerar o provocar ciertos procesos quimicos
sin sufrir ninguna modificacién. Son complejos orgénicos que catalizan las
reacciones bioquimicas y estdn compuestas por un grupo prostético o
coenzima, que tiene especificidad de sustrato. En la actualidad se conocen
mas de 1000, que de dividen en oxidorreductivas, transferasas, hidrofasas,
liasas, isomerasas y ligasas. _
EOSINOFILOS. Que se tifie facimente con la eosina Ii Célula o elemento
histolégico que tiene esta propiedad.
EPIDERMIS. Capa exterior de Ia piel, no vascular, situada sobre la demis y
formada por 5 capas, basilar, estrato espinoso, capa granular, estrato jucido,
capa comea.

ESTASIS. Estancamiento de la sangre u otro liquido en una parte det cuerpo.
EXUDADO. Es un liquido extravascular de origen inflamatorio que presenta
una elevada concentracién de proteinas, abundantes restos celulares Y una
densidad superior a 1.020 ym.

FAGOCITOSIS. Fen6meno que consiste en el englobamiento y destruccién
por los fagocitos de particulas sélidas, organizadas 6 inertes.

FAP. Factor de agregacidn plaquetaria.

FCT. Factor de crecimiento tumoral,

FEC. Factor estimulador de colonias.

FIBRINOLISIS. Disoiver las fibrinas.

FIBRONECTINA. Fibras que estan compuestas por tejido fibroso y nectina.
FNT. Factor necrosante tumoral.

- GLUCOCORTICOIDES. Esteroides aisiados de la corteza supramrenal, que
intervienen en el metabolismo de los glucidos aumentando ia formacién de
glucosa y glucigeno a partir de los prétidos y lipidos.
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HMWK. Factor Hageman productor del factor Xlla de la cascada de la
coagulacion.

IC. Inflamacién cronica.

ICAM-]. Molécula de adhesion de la interleucina-1.

IgE. Glucosaminoglucanos producido en el organismo de los linfocitos y
células plasmaticas en respuesta directa de la introduccién de un antigeno o
de un heptano.

IL-1. interleucina-1. 4

INTERTICIO. Pequefio espacio o hendidura en un tejido.

LACTINA. Azicar de la leche C12H22011+ 2H20 disacérido cristalino que
existe en la leche 4-7% por hidrdlisis se desdobla en sus componentes,
galactosa y glucosa.

LEUCOCITOSIS. Aumento en el nimero de los leucocitos de la sangre
periférica por encima de 10 000 o méas por mm?®.

LISIS. Sufijo en el signiﬁcado de destruccion o disolucion.

MEC. Matriz extracelular.

MESENQUIMA. Tejido conjuntivo embrionario que forma la mayor parte del
mesodermo y del que 'derivan los tejidos conjuntivos, vasos sanguineos y
linfaticos.

METABOLITOS. Sustancia producida por el metabolismo, matabolina.
MOLECULA. Agrupacion definida de atomos particula menor de un cuerpo,
simpie 0 compuesto, que puede existir por si solo por los caracteres quimicos
propios del mismo.

MUCOSA. Tejido mucoso que cubre.

NEUTROPENIA. Defecto celular de la médula ésea activa.

OSTEOQIDE. Alteracion del tejido por falta de vitamina C, entre otros.
OSTEOMIELITIS. Dolor dseo localizado, fiebre y malestar general.
PERMEABILIDAD. Propiedad del endotelio de los capilares de permitir el
paso de determinados componentes hematicos hacia los tejidos.
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PLAQUETAS. Uno de los elementos constituyentes de la sangre en forma
de discos ovales ¢ circulares de 2 a 3 um. de didmetro, muy alterables que
existen en numero de 250 000 en un mm>.

PLEURA. Cada una de las dos membranas o sacos serosos, uno derecho y
otro izquierdo compietamente independientes entre si que tapizan los
puimones. -

PRESION OSMOTICA. Tensién que se origina por difusion, de soluciones
de diferente concentracion a través de una membrana.

PROTEINA. Miembro de un grupo compuesto nitrogenado, estructurados
segun un patrén comun que forman jos constituyentes caracteristicos de los
tejidos y liquidos orgénicos.

PUS. Es un exudado inflamatorio purulento, rico en ieucocitos y en restos
celulares parenquimatosos.

REODONTOLOGIA. Es la corriente modema de un nuevo concepto de la
odontologia que utiliza todos los métodos de diagndstico y tratamiento de
punta

SINDROME DE CHEDIAK HIGASHI. Trastomo hereditario plaquetario
intrinseco-trastomo en la amplificacion de la actividad plaquetaria.
TRANSFERASA. Miembro de un grupo de enzimas que catalizan la
transferencia de un grupo quimico de una molécula a otra.
TRANSFERRINA. Glucosaminogiucano producido en el organismo de
TRANSUDADO. Consiste en el escape de liquido, proteinas y células
sanguineas desde el sistema vascular hacia el tejido intersticial o hacia
cavidades corporales.

TRASUDADO. Es un liquido con bajo nivel de proteinas y una densidad
inferior a 1.020 ym Constituye bésicamente un ultrafitrado de plasma y se
debe a un desequilibrio hidrostético a través del endotelio vascular.
VASOCONSTRICCION. Disminucidn del calibre de los vasos sanguineos
VASODILATACION. Dilatacion de los vasos.

VCAM-1. Molécula de adhesion vascular de la interfeucina-1.
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