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OBJETIVO:

Reconocer las tres fases de la respuesta metabdlica en un paciente en
cirugia oral.
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INTRODUCCION

La realizacion de procedimientos en la cavidad oral desencadena una serie de
eventos coordinados disefiados para mantenerlo la homeostasis y preservar
la integridad del organismo frente a las demandas fisicas y emocionales

asociadas con la cirugia.

La respuesta neuroendocrina en cirugia oral constituye un componente vital e
intrincado de la fisiologia humana, donde persiste una red de interacciones
entre el sistema nervioso y el sistema endocrino en respuesta al estrés

quirdrgico.

La activacion del sistema nervioso autonomo, tanto simpatico como
parasimpatico marca el inicio de esta respuesta. La liberacion de
catecolaminas como la adrenalina, prepara al cuerpo para enfrentar el estrés
mediante la aceleracion de la frecuencia cardiaca, el aumento de la presiéon

arterial y la movilizacion de recursos energeéticos.

Esta respuesta es esencial para la adaptacion del organismo al entorno
quirdrgico, estableciendo un equilibrio dinamico entre la excitacion y la
relajacion autonémica.

En conjunto, esta red compleja de interacciones neuroendocrinas se despliega
con el propésito de garantizar la supervivencia y el mantenimiento de la funcion
fisiolégica en el contexto de la cirugia oral. Aunque esta respuesta es
fundamental para la adaptacion, la comprension y la gestion cuidadosa por
parte de los profesionales de la salud, son esenciales para minimizar posibles

complicaciones y optimizar el proceso de recuperacion del paciente.



CAPITULO I: RESPUESTA METABOLICA

1.2 DEFINICION

Se le llama asi a toda respuesta que el organismo desarrolla ante cualquier
tipo de agresion o estimulo, este mismo consiste en la reconfiguracion de los
sustratos energéticos y estructurales con el fin de aminorar el dafio causado

en el organismo, tanto a nivel local como sistémico. (1)

1.3 ANTECEDENTES

*A finales del siglo XVIII, un cirujano llamado John Hunter propone que la
respuesta natural a una lesion tiene un propésito benéfico, sugiriendo que
durante esta lesidn hay un fendmeno que no pertenece al dafo sino al intento

de cura. (1)

*En 1920, Aubb relaciona esta respuesta metabdlica con su severidad y
describe que esta es directamente proporcional con la disminucion del

metabolismo basal. (1)

*Landis en 1928, hace hincapié en el bajo nivel de oxigeno de los tejidos y

postula que esta asfixia puede aumentar la permeabilidad capilar. (1)

*Carrel y Baker en 1929, describen que la alteracion del metabolismo tisular

lesionado también tiene un sustancial papel en su recuperacion. (2)

*Fue hasta 1942, cuando Sir David Patton Cuthberson elabora bases de la
respuesta metabolica al estimulo, determinando conceptos de inflamacion y

edema. (2)



1.4 FASES DE LA RESPUESTA METABOLICA

Las alteraciones de metabolismo de sustratos se dividen en 3 fases: La
primera fase inicia en las primeras horas en el que se genero el estimulo y se
conoce por haber bajos niveles de glucosa en sangre y regulacion del volumen

de sangre y riego en tejidos. (3)

La segunda, ocurre dias a semanas segun la gravedad de la lesion, el estado
previo de salud del paciente y qué tipo de intervencion médica tuvo. Esta fase
se reconoce por haber catabolia generalizada, balance de nitrégeno negativo,
niveles altos de glucosa en sangre. La tercera fase comienza cuando ya se
han corregido los déficits volumétricos, hay control de la infeccion, no hay dolor

y hay una regulacion de oxigeno de manera adecuada. (3)

Esta fase también se conoce por ser de reacumulacion mas lenta de proteinas
a diferencia de las de grasas, suele ser de transicion més lenta que la anterior.
Estas tres fases corresponden a las de catabolia, flujo y anabolia que
Cuthberson describe. (1) (3)

1.4.1 FASE EBB (HIPODINAMICA)

Esta fase es caracterizada por tener mucha actividad simpatica, esta actividad
simpatica es gracias a los barorreceptores del estimulo, que detectan pérdida
de resistencia de los vasos, esto hace que disminuya el gasto cardiaco y a
consecuencia de esto, hay una distribucién anormal del flujo sanguineo en la
microcirculacion. (1) (3)

La caida del gasto cardiaco nos genera también una disminucion del
transporte y consumo de oxigeno y hace que haya poco metabolismo en el
cuerpo. La falta de actividad metabdlica en esta fase nos produce
hiperlactatemia (altos niveles de lactato en sangre) e hiperglucemia (altos

niveles de glucosa en sangre). (1) (3)



La liberacién de acidos grasos, aumento de temperatura corporal, resistencia
periférica a la insulina son otras de las caracteristicas de importancia de esta
fase. (1) Cuthberson la denomin6é Ebb, porque se asemeja a la ola que choca

hacia la playa (este fendmeno representa la lesion). (4)

1.4.2 FASE FLOW (HIPERDINAMICA)

La palabra Flow (en inglés), significa flujo y hace similitud a el regreso de la
ola. Esta fase también denominada fase de flujo, esta caracterizada por
catabolia generalizada. (4)

Su inicio normalmente es después del quinto dia posterior a la lesion o
estimulo y puede llegar a durar meses, dependiendo de la gravedad de la
lesion, el estado de salud del paciente sistemicamente vy el tipo de intervencion
meédica que este recibio. (3)

Los sucesos mas sobresalientes de esta fase, es que hay una extensa
actividad catabdlica, es decir, hay un aumento del gasto energético de casi el

doble de lo normal (consumo de oxigeno). (3)

1.4.3 FASE ANABOLICA (REPARACION).

Esta fase surge después de haber un control de todos los desérdenes
volumétricos, en ausencia de dolor, cuando una oxigenacion adecuada de los
tejidos. En esta etapa hay una reacumulacion de proteinas de manera lenta,
incluso mas lenta que la de lipidos. Tiene una duraciébn mayor que las dos
fases anteriores, puesto que es de reparacion y hay un proceso de

restauracion tisular. (3)
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1.5 METABOLISMO DE ENERGIA

En pacientes lesionados o que han sufrido algin estimulo de estrés, existe a
principio, una disminucion del gasto energético, asi como también un aumento
de él posteriormente. Esta demanda o aumento de energia, dependera
directamente de la gravedad de tal lesion. (3)

Las personas que han sido sometidas a intervenciones por eleccion y que no
haya complicacion alguna, tiene un gasto de energia menor al 10%, a
diferencia de aquellos que han sufrido lesiones o traumatismos multiples,
donde la demanda de gasto energético es elevada. (3)

Este gasto energético por las lesiones es derivado en gran parte del Sistema
Nervioso Simpético y el aumento de la concentracion plasmatica de
catecolaminas, estas mismas haran que incremente el indice metabdlico
basal. Otro de los factores que determinan el indice de gasto metabdlico es la
talla del individuo, puesto gque en pacientes de bajo peso y con poca masa
corporal, tienen una baja demanda de energia, a comparaciéon de aquellas

personas con masa corporal considerable. (3)
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Figura 1: Utilizacion de combustible después del traumatismo. (1a)
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1.5.1 METABOLISMO DE LIPIDOS.

La principal fuente de energia en pacientes lesionados son los lipidos. La
degradacion de lipidos (lipolisis) generalmente aumenta en pacientes
lesionados y durante la fase de reparacion. En la primera fase, cuando se ha
generado la lesion hay altos niveles de cortisol, catecolaminas, hormona del
crecimiento, hormona adenocorticotrépica, que hace que crezca la actividad
del sistema nervioso simpatico, mientras que la resistencia periférica a la
insulina, estimula la degradacion de lipidos. (3)

El sistema nervioso simpatico juega un papel muy importante en la respuesta
lipolitica al estrés, ya que el bloqueo adrenérgico origina una disminucién
notable de la lipdlisis. (3)

Durante la fase catabdlica, la degradacién de lipidos origina altas
concentraciones de plasmaticas de acidos grasos libres. Si la disminucion de
volumen sanguineo llega a ser severo, como en las hemorragias, no es
conveniente que se incrementen los niveles de acidos grasos en sangre, ya
gue esto nos podria generar una vasoconstriccion exagerada en los tejidos
periféricos y, por lo tanto, poco flujo sanguineo en tejido adiposo, con lo que
los agente neuroendécrinos no podrian actuar. (3)

Cabe mencionar, que existen otros factores que podrian alterar la movilizacion
de lipidos después de haber recibido una lesion: disminucién del pH,
hiperglucemia y anestesia recibida. (3)

Las concentraciones intracelulares elevadas de acidos grasos y valores altos
de glucagdn durante la fase catabdlica y de reparacién, inhiben la sintesis de
estos mismos acidos grasos. (3)

La cetogénesis estd poco presente en aquellas lesiones severas, de choque
grave, a diferencia de las lesiones leves, en estos casos si hay niveles altos
de cetogénesis. Las lesiones donde hay poca actividad cetogénica esta
directamente relacionada con pocos niveles de acidos grasos libres en el
plasma , esto indica que la ausencia de cetogénesis se deriva a partir de la

disminucién de concentraciones intracelulares de acidos grasos. (3)
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1.5.2 METABOLISMO DE GLUCOSA.

Cuando se habla de lesiones y estrés, se puede entender también que hay un
aumento de glucosa sérica, a diferencia del ayuno, donde hay disminucion de
glucosa en sangre. Este fendmeno de hiperglucemia se presenta
inmediatamente, desde la fase catabdlica, hasta la fase reparacion (anabdlica)
y sera proporcional a la gravedad de la lesion. Si hay hiperglucemia, el cerebro
tiene disponible energia de manera accesible y esto hace que tenga sobrevida
en la fase inicial. Gracias a estas concentraciones altas de glucosa en sangre,
hay un aporte satisfactorio en los tejidos que fueron lesionados. La principal
fuente de glucosa en un paciente lesionado o sometido a estrés es el
glucégeno hepético mientras que, en su fase de reparacion, corresponde a
una gluconeogénesis hepética y renal. La hiperglucemia inmediata a una
lesion o estimulo esta ligada particularmente con el trabajo de las
catecolaminas y el cortisol. (3)

En aquellos pacientes lesionados que padecen de diabetes mellitus, la
hiperglucemia llega a ser diferente, por ejemplo: en pacientes
insulinodependientes tiene una respuesta hiperglicémica mas intensa a estas
hormonas (catecolaminas y cortisol) comparados con aquellos que no
padecen de esta enfermedad. Los diabéticos insulinodependientes con poca
respuesta contrarreguladora pueden sufrir hipoglucemia con las lesiones,
mientras que personas con respuesta normal, tendran altos niveles de
glucemia. (3)

La resistencia a la insulina en estos casos juega un papel muy importante.
Inmediatamente a la lesiobn o estimulo generado, disminuye la insulina en
sangre, se genera una resistencia inmediata, esto derivado de la caida de
sensibilidad de células beta del pancreas a la glucosa, mediada por
catecolaminas, somatostatina, caida del flujo sanguineo pancreatico y
aumento de la actividad del sistema nervioso simpatico. (3)
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Aunque en la fase de reparacion se normaliza la sensibilidad de las células
beta y existe una regularizacion de la insulinemia, sigue habiendo
hiperglucemia. (3)

En el metabolismo de la glucosa en tejidos lesionados, es necesario que las
células sanguineas (células blancas y rojas), medula suprarrenal y sistema
nervioso reciban glucosa. La captacion de este carbohidrato esta relacionada
con la infiltracién de células inflamatorias, de hecho, gran parte del incremento
de glucosa en musculos lesionados corresponde a tejido inflamatorio. (3)

1.5.3 METABOLISMO DE LACTATO.

El aumento de lactato en plasma, depende al igual que los demé&s metabolitos,
de la gravedad de la lesion. Este metabolito tiene una gran influencia en la
acidosis progresiva y es derivado del metabolismo anaerobio de tejidos
isquémicos. En pacientes con un choque severo, se puede medir su esperanza
de sobrevivir, conociendo sus valores de lactato sérico. Las altas
concentraciones de lactato en plasma, se derivan de isquemia local, por
ejemplo, el aumento de su produccion por células inflamatorias, que participan

en tal isquemia. (3)

1.5.4 METABOLISMO DE PROTEINAS.

El metabolismo de proteinas en pacientes lesionados o que fueron sometidos
aun estado de estrés, se refleja en un balance nitrogenado negativo y aumento
de nitrégeno en orina y este comienza un poco después de la fase inicial de la
lesion y termina hasta la tercera o séptima. La duracion y grado de este
suceso, esta relacionado directamente con la gravedad de la lesion. En el caso
de pacientes sometidos a intervenciones médicas por eleccion, tienen un
balance nitrogenado leve, esto también va a depender de la edad, sexo y

estado fisico del paciente lesionado. Para eliminar el balance nitrogenado
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negativo, basta con la administracibn de complementos nitrogenados
(nutricion entérica o parenteral). (3)

La pérdida de proteinas, no depende totalmente de las lesiones y es en gran
parte una manifestacion de ayuno y aumento de las necesidades de
precursores de la gluconeogénesis durante periodos de estrés. (3)

En resumen, el papel de las proteinas en lesionados como fuente de energia,
es menor a los demds sustratos, pero muy importante. El cuerpo necesita
continuamente de carbohidratos intermedios con intenciones de componer o
arreglar, para la que es fuente endégena principal. La division de acidos grasos
no hace directamente un aumento de carbohidratos intermedios, glucosa o

glucégeno. (3)

1.5.5 METABOLISMO DE AMINOACIDOS

Las cantidades de aminoacidos en plasma durante lesiones no estd muy
definido, de hecho, es minimo en el periodo postraumético. Si acaso se
podrian encontrar un leve incremento de alanina, cistina, taurina y acidos
aromaticos, pero es mas probable que sea debido a estado de nutricion antes
de la lesion, hipoperfusion, ayuno actividad fisica del paciente. Los valores de
aminoacidos en sangre durante la fase anabdlica estan relacionados con el
tiempo transcurrido desde que se inicid la lesion hasta su medicién. Por
ejemplo, cuando inicia la lesion hay una disminucion sérica de alanina, pero
aumenta cuando se inicia la fase de reparacion. (3)

No hay consenso al respecto sobre los aminoacidos, en la gravedad y tipo de
lesion, pero si es un hecho que existe aminoacidemia en pacientes que hayan
recibido operaciones de eleccion, lesiones térmicas, traumatismos y sepsis,

dando una cifra mas elevada en lesiones sépticas. (3)
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1.5.6 METABOLISMO HIDROELECTROLITICO

El metabolismo hidroelectrolitico, el estado &acido-base y la funcion renal son
cambios en el organismo que ha sufrido una lesion. El volumen circulante
efectivo en estos casos, se ve afectado cuando hay pérdida sanguinea
(hemorragia), disminucion del tono muscular de vasos sanguineos, pérdidas
extrarrenales que no estdn repuestas en diarrea, drenaje de fistulas o
secuestro de liquidos. Este secuestro de liquidos se da por la falta de
permeabilidad de los capilares en las lesiones, isquemia o inflamacion (3).
Todo traumatismo o lesion origina cambios rapidos de volumen extracelular
funcional, volumen circulante efectivo, osmolaridad extracelular y composicion
electrolitica, que resultan en la estimulacion del sistema neuroenddcrino. Este
sistema va acrear algunas alteraciones renales y circulatorias, con el propdésito
de mejor el estado hidrosalino del paciente. Toda complicacién o gravedad de
este desequilibrio hidroelectrolitico dependera de muchos factores, por
ejemplo: edad del paciente, capacidad del sistema neuroendécrino, renal y
circulatorio del paciente, gravedad de la lesion, enfermedades preexistentes,
farmacoterapia concomitante y anestésicos empleados. (3)

La importancia de la respuesta a la pérdida de volumen circulante efectivoy
de electrolitos tiene un propésito muy importante, pues es un esfuerzo
fisiolégico coordinado que busca el no perder innecesariamente volumen
circulante yreponer el volumen ya perdido, es decir, crear reabsorcion de agua
y sodio y restaurar volumen de sangre. (3) En cuanto ala reabsorcion de agua,
la regulacién de liquidos y electrolitos por los rifiones incluye la formacion de

un gran volumen de ultrafiltrado glomerular. (3)
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Figura 2: Respuesta cardiovascular y renal al estrés. (2a)

CAPITULO Il: RESPUESTA NEUROENDOCRINA

2.1 HIPOFISIS.

Es una glandula enddécrina compuesta del tamafio de un guisante que pesa
0.5 g en los hombres y 1.5 en mujeres. Ubicada en la base del cerebro, justo
en una depresion del hueso esfenoides llamada silla turca. (5)

La hipdfisis comprende de dos porciones funcionales: adenohipéfisis (tejido
epitelial glandular) y neurohipdfisis (tejido nervioso secretor). (5)

La adenohipofisis esta compuesta por 3 porciones: porcion distal, intermedia,
tuberal, mientras que la neurohipdfisis se compone solamente de porcion

nerviosa e infundibulo. (5)
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La hipofisis esta irrigada por dos grupos de vasos: arterias hipofisiarias
superiores y arterias hipofisiarias inferiores, derivados de la arteria carétida
interna y arteria comunicante posterior del poligono de Willis. (5)

Los nervios que ingresan en el tallo infundibular y la porcién nerviosa, desde
los nucleos hipotalamicos son componentes del I6bulo posterior de la hipofisis.
(5) Los nervios que ingresan en el l6bulo anterior de la hipofisis son fibras

posganglionares del sistema nervioso autonomo Yy tiene funcion vasomotora.

(5)
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Figura 3: Estructura de la hipéfisis. (3a)

2.1.1 RESPUESTA NEUROENDOCRINA ANTE ESTIMULOS FiSICOS
Y PSICOLOGICOS.

En 1929, Walter Cannon introdujo el concepto de “homeostasis”, que se refiere
a los mecanismos que mantienen la estabilidad del entorno interno del cuerpo
frente a influencias externas. Cuando el individuo se enfrenta a amenazas,
puede responder con “lucha o huida”, activando mecanismos homeostaticos
regulados por el sistema nervioso autbnomo y la médula suprarrenal. (6)

La respuesta neuroenddcrina al estrés esta mediada estd mediada por

multiples vias. En el estrés quirargico, se inicia por tres factores

18



fundamentales: percepcion, pérdida del liquido extracelular y dafio tisular. En
el caso de la respuesta psicoldgica, se genera en la corteza cerebral (ansiedad
ante la cirugia), tejidos lesionados (activacion de las vias nociceptivas) y
receptores de volumen del liquido extracelular. (6) Esta respuesta esta
regulada por el hipotdlamo y el sistema nervioso autonomo, donde se ve
implicada la hiperglucemia, aumento de frecuencia y fuerza de contraccion
cardiaca, aumento del flujo sanguineo en el musculo esquelético,
vasoconstriccion esplénica, aumento del nimero de células sanguineas;

dilatacion pupilar, bronquial y aumento de capacidad respiratoria. (6)

2.2 REFLEJOS NEUROENDOCRINOS SISTEMICOS

2.2.1 ESTIMULOS

Los estimulos son alteraciones de la homeostasia, detectadas por receptores
especializados de localizacion periférica y central. (3)

Para que un reflejo pueda desencadenarse, se necesita de la presencia de
receptores especializados y que estos detecten el estimulo. Estos receptores
interpretan el estimulo en sefales aferentes que se transmiten al sistema
nervioso central por vias nerviosas especificas. Ya estando en el sistema
nervioso central, estos impulsos hacen sinergia con otros y crean grupos
eferentes, estos nos daran de resultado, el inhibir o estimular mdultiples

efectores neuroenddcrinos. (3)

2.2.2 VOLUMEN CIRCULANTE EFICAZ

La disminucion de volumen circulante eficaz en lesiones puede darse en tres
formas: por pérdida de sangre (hemorragias), pérdida de volumen de plasma
(deshidratacion) y pérdida del tercer espacio (embolia pulmonar o insuficiencia
cardiaca). Esta disminucion de volumen circulante eficaz va a ser detectadas

como ya habiamos mencionado, por receptores especificos, por ejemplo:
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receptores cardiacos aérticos, arterias carotidas y renales que sean sensibles
a la presion sanguinea. (3)

Para este caso, existira la presencia de los llamados barorreceptores, gue nos
ayudaran a controlar la presion arterial, es decir, conservar una homeostasia
de sodio y agua y aumentar resistencia periférica. (3)

La respuesta neuroenddcrina y del sistema nerviosos autbnomo que genera la

disminucién de volumen, es proporcional al decremento. (3)

2.2.3 REFLEJO DE QUIMIORRECEPTORES

Los cambios de la presion de oxigeno, presion de didxido de carbono y el pH
sanguineo, generan respuestas neuroenddcrinas, que son mediadas por
reflejos quimiorreceptores o quimiorreflejos periféricos. Estos receptores estan
localizados en el cuerpo carotideo y aértico, son sensibles cuando hay
disminucién de oxigeno y en algunas ocasiones en concentracion de
hidrégeno y dioxido de carbono (estos activan reflejos neuroenddécrinos). (3)
La activacion de los quimiorreceptores culmina en la estimulacion del
hipotdlamo y el componente vascular del sistema nervioso simpético. A
diferencia de los barorreceptores, estos hacen que disminuya la actividad de
la inervacién simpatica del corazén y aumente la parasimpatica. La activaciéon
de estos quimiorreceptores acelera la respiracion porque el centro respiratorio
estd estimulado. En casos de hipovolemia, estos quimiorreceptores estan
activados por la misma disminucion del volumen circulante que ya se

menciond anteriormente. (3)

2.2.4 DOLOR Y EMOCIONES

El dolor y las emociones siempre estan presentes en pacientes lesionados o
sometidos a situaciones de estrés, estas mismas también activaran al sistema
neuroenddcrino. (3)

El dolor inicia gracias a las fibras nociceptivas periféricas hasta el sistema

nervioso central, llegando asi hasta el talamo e hipotdlamo. En cambio, las
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emociones, se originan por el conocimiento de que existe una lesion o que va
a ocurrir alguna y por medio de &reas limbicas del encéfalo, nos da resultado
una respuesta que termina en miedo, ira 0 angustia. En estos casos, los
reflejos neuroendocrinos se ven estimulados por proyecciones que van del
sistema limbico a nudcleos del hipotalamo. (3)

El dolor y las emociones en casos de lesibn o intervenciones médicas
incrementan los niveles de algunas hormonas como: ADH, ACTH, opiaceos
enddgenos, catecolaminas, cortisol y aldosterona, entre algunos cambios del
sistema nervioso. (3)

La liberacion de catecolaminas (adrenalina, noradrenalina) en cuanto a los
factores emocionales nos dan como resultado: sudoracion, tembilor,
taquicardia, boca seca, palidez) como un sistema de lucha o huida ante este

tipo de situaciones. (3)

2.2.5 INTEGRACION DE ESTIMULOS Y MODULACION DE LA
RESPUESTA EFERENTE.

Los factores que desencadenan las respuestas neuroenddcrinas son
hipovolemia y dolor. La liberacién de hormonas depende de un reflejo activado
por nervios aferentes y este requiere coordinacién hipotalamica. (3)

La via Al es una proyeccion principal del nucleo del fasciculo solitario. Las
fibras nociceptivas llegan a las neuronas de la region Al. (3) La regién Al del
bulbo es el primer sitio de interaccién de los impulsos del dolor. Las fibras Al
establecen proyecciones con los nucleos del locus ceruleus, ndcleo
parabraquial y area gris de la porcion dorsal de la protuberancia. Esta porcion
dorsal es de suma importancia en la respuesta neuroenddcrina a las lesiones.
Esta respuesta surge de fibras que viajan de los nucleos de la porcién dorsal
de la protuberancia hacia el hipotalamo, mediante tres vias principales: 2 vias
estimuladoras (dorsal y ventral) y una inhibidora. La via dorsal va del fasciculo

longitudinal dorsal hasta terminar en la porcién dorsal del hipotdlamo, incluido

21



el ndcleo paraventricular. La via ventral va del area tegmentaria ventral del
mesenceéfalo hasta llegar al haz medial del prosencéfalo y terminar en porcion
anteroventral del hipotalamo. (3)

La via inhibidora intermedia llega al fasciculo tegmentario central hasta
terminar en la parte posterior del hipotalamo. (3)

La funcion del nacleo paraventricular incluye liberacion del factor liberador de
corticotropina, que este mismo regula la liberacion hipofisiaria de ACTH desde
la eminencia media y libera también vasopresina. (3)

La regulacion hipotalamica de la adenohipdfisis depende de la secrecion de
neurohormonas en las asas capilares de la eminencia mediana. (3) Esta region
es muy importante en la coordinacion del sistema nervioso central y

en la regulacién de hormonas que estan implicadas en las lesiones. Las vias
comunes por las que llegan los estimulos sensitivos al sistema nervioso central
permiten que en este se integren impulsos aferentes y haya modulacion de los
impulsos aferentes del propio sistema nervioso central. (3)

La respuesta neuroenddcrina depende en gran medida de la intensidad y
duracion del estimulo, si son seriados o simultaneos, el estado del receptor al
momento del estimulo y la hora y el dia en que surge este estimulo. (3)

La activacion de quimiorreceptores o inactivacion de barorreceptores produce
notable actividad del sistema nervioso simpatico, pero secrecion minima de
catecolaminas. (3)

En situaciones de hemorragias, las fibras aferentes que vienen de los
barorreceptores transcurren por la rama sinusal del nervio glosofaringeo y por
el vago hasta el nacleo del fasciculo solitario. Las fibras aferentes que vienen
de los receptores de estiramiento cardiaco se extienden por el vago hasta
llegar al nicleo citado y de aqui salen proyecciones secundarias que llegan a
centros encefalicos superiores. (3)

“La respuesta neuroenddcrina al dano es la suma de todos los estimulos que
percibe y procesa la persona y con frecuencia es diferente de la que aparece

con estimulo aislado”. (3)
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La respuesta a los estimulos después de la lesién se modifica por diversos
factores preexistentes en el paciente como: 1) consumo de etanol y otras
drogas; 2) uso de medicamentos; 3) interrupcién de farmacoterapia; 4)

enfermedad preexistente y 5) edad. (3)

2.3 RESPUESTA HORMONAL A LAS LESIONES.

La respuesta hormonal en lesiones se ve relacionada con la interaccion
compleja de diversas hormonas, donde el participa el sistema nervioso y
enddcrino. Esta respuesta busca limitar el dafio causado en el organismo tanto
a nivel local, como sistémico. (3)

Son tres las ramas principales del asa eferente que se reflejan en la respuesta
neuroenddcrina en lesiones: del sistema nervioso auténomo, hormonal e
histica local. (3)

Las primeras dos surgen del tallo encefalico y el eje hipotalamico-hipofisiario,
donde se ve modificada la actividad del sistema nervioso simpatico y
parasimpatico. (3)

En la tercera (histica local), abarcan innumerables péptidos pequefios
(factores tisulares, mediadores celulares inflamatorios y citoquinas), cuya
liberacibn median la respuesta inflamatoria local en el area dafiada o en el
tejido lesionado. (3)

La respuesta neuroenddcrina se divide en: hormonas que dependen del eje
hipotalamico-hipofisiario (cortisol, tiroxina, GH y ADH); y en hormonas que
dependen del sistema nervioso autbnomo (insulina, glucagon vy
catecolaminas). (3)

Las hormonas que secretan glandulas enddécrinas en tejidos y células de la
inflamacién y neurotransmisores, son parte de cinco clases quimicas: acidos
grasos (cortisol, aldosterona) o del acido araquidénico (prostaglandinas,
leucotrienos), proteinas (insulina, glucagon), glucoproteinas (TSH, FSH, o
polipéptidos pequefios: ADH, encefalinas) y aminas (catecolaminas, tiroxina y
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serotonina. Todos estos actlan en receptores de la membrana plasmatica o
citoplasma. (3)

La naturaleza quimica de estas hormonas es el factor que surge en gran parte
el mecanismo por el que hacen su efecto. (3)

Las hormonas esteroides son permeables a las membranas celulares. Al
penetrar en la célula, estas hormonas se unen a receptores citosolicos
especificos para cada una. Después, el complejo receptor-hormona se activa
y llega al nucleo, donde se une a una proteina no histénica de la cromatina
nuclear y modula la transcripcion de los genes en moléculas. (3)

La accidon de las hormonas de tipo peptidicas y aminicas, que se unen a

receptores de superficie, es mas rapida y breve que las esteroides . (3)

2.3.1 FACTOR LIBERADOR DE CORTICOTROPINA-ACTH-
CORTISOL.

En situaciones de estrés o lesiones se ven incrementados los niveles de factor
liberador de corticotropina, ACTH y cortisol y la secrecién de esta misma
guarda una intensa relacion. (3)

La hormona adenocorticotropica ayuda a regular la sintesis y liberacién de
cortisol por células de la zona fasciculada de las glandulas suprarrenales. La
liberacion de ACTH dada por estas células, depende mucho del Factor
Liberador de Corticotropina que es dado por el ndcleo paraventricular del
hipotalamo. La secreciéon de esta hormona aumenta después de lesiones al
igual que el cortisol, a diferencia que el cortisol permanece elevado durante
mas tiempo después de la lesién. Para que el Factor Liberador de
Corticotropina pueda pasar del nucleo paraventricular por el sistema porta
hipofisiario, se requiere de impulsos eferentes que lleguen al hipotalamo. El
cortisol tiene multiples efectos metabdlicos durante periodos de estrés o
lesiones, efectos inhibidores como estimulantes y tiene la enorme importancia
cuando menos de conservar la euglucemia. Inhibe la acciéon de la insulina

(resistencia periférica a la insulina), en concentraciones excesivas inhibe
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respuesta inflamatoria e inmunitaria (neutréfilos, monocitos, linfocitos). Inhibe
también varias enzimas que participan en la regulacion de glicdlisis. En cuanto
a sus funciones estimulantes tenemos que potencia las acciones del glucagon
y adrenalina en el higado, tiene efectos en el metabolismo y utilizacion de

glucosa, aminoacidos y acidos grasos. (3)

2.3.2 TSH-TIROXINA

Muchas lesiones se acompafian de hipermetabolismo en el posoperatorio o el
periodo postraumatico inmediatos y después de estos periodos, aumentan los
nivelen de hormonas tiroideas. La sintesis y liberacion de hormona tiroxina
(T4) y triyodotironina (T3) depende de la hormona estimulante de tiroides
(TSH). Su liberacién se inhibe como resultado de la accion de las dos
hormonas tiroideas en hipotadlamo, hipofisis y tiroides. (3)

Las hormonas tiroideas ejercen innumerables efectos en el metabolismo,
crecimiento y diferenciacién celulares, como incremento del consumo de

oXxigeno, produccion de calor y activacion del sistema nervioso simpatico. (3)

2.3.3 HORMONA DEL CRECIMIENTO (SOMATOTROPINA).

Los mecanismos hipotalamicos que regulan la sintesis y liberacion de la
hormona del crecimiento por la adenohipdfisis son de inhibicion como de
estimulacion. El Factor Liberador de Somatotropina que se origina en el nicleo
ventromedial, arqueado y dorsomedial regulan su sintesis. La inhibicion de
esta hormona estd dada por somatostatina (area preoptica y amigdala
cerebelosa). Otras hormonas que pueden estimular la liberaciéon de hormona
somatotropina son: tiroxina, hormona antidiurética, hormona
adenocorticotropica, estrogenos y puede estimularse por factores como la
disminucién del volumen circulante eficaz, estrés, ejercicio e hipoglucemia por
ayuno. Las concentraciones plasmaticas de somatotropina solo se mantienen

elevados hasta la 24 hrs después de la lesién y se normalizan después. (3)
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2.3.4 GONADOTROPINAS Y HORMONAS SEXUALES.
Estas hormonas se ven inhibidas por los estrégenos, progestina, prolactina,

androgenos Yy factor liberador de corticotropina.

2.3.5 OPIACEOS ENDOGENOS.

Las concentraciones altas de opiaceos enddgenos son frecuentes en cirugia
mayor, sepsis, traumatismos, choque y estrés. Los opiaceos enddgenos se
derivan de tres precursores: preproopiomelanocortina, preproencefalina Ay
preprodinorfina. Ademas de su actividad analgésica, los opiaceos enddgenos
tienen  efectos cardiovasculares, metabdlicos y de modulaciéon
neuroenddcrina. Estas propiedades neuroenddcrinas incluyen la liberacion de
catecolaminas de la médula suprarrenal por la B-endorfina. (3) (7)

La Beta-endorfina parece tener funciones de importancia en la regulacion

central de la glucosa. (3) (7)

2.3.6 HORMONA ANTIDIURETICA (ADH).

La hormona antidiurética (ADH) o vasopresina, es una hormona que se
sintetiza en los ndcleos paraventriculares y supradpticos del hipotdlamo y es
comunicada por axones hacia la neurohipdfisis. (8) Su funcion es mantener la
osmolaridad plasmética ante cualquier fluctuacion de balance hidrico, a través
de sefializacion de osmorreceptores y barorreceptores, que anteriormente ya
se habia hablado un poco sobre ellos. Diversos estimulos y hormonas pueden
alterar su secrecion (dolor, excitacion emocional, cambios periféricos de
volemia, glucemia), la mayoria de estos estimulos son gracias al estrés.
Podriamos decir que la hormona antidiurética se clasifica de tres maneras:
osmorreguladora (reabsorcion de agua), vasoactiva (aumento de Ila
vasoconstriccion periférica) y metabdlica (estimulacion de glucogendlisis y

gluconeogénesis hepética).(3) (8)
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2.3.7 ALDOSTERONA

La aldosterona es una hormona sintetizada y secretada por las células de la
zona glomerular de las glandulas suprarrenales. Sus valores plasmaticos
varian de acuerdo al ciclo circadiano. Los valores son altos por la media
mafana y minimos durante la tarde y noche, dado que en lesiones este ritmo
circadiano se pierde y hay concentraciones altas de esta hormona aldosterona.
Los aumentos de aldosterona inducidos por estrés son mediados por la ACTH.
Las acciones principales de esta hormona guardan estrecha relacion el
metabolismo hidroelectrolitico ya que aumenta la reabsorcion de sodio, cloro

y potasio.(3)

2.3.8 CATECOLAMINAS

Las catecolaminas juegan probablemente uno de los papeles mas importantes
el pacientes lesionados o sometidos a estrés, estas aumentan y perduran
elevadas de 24 a 48 horas después de la lesion, después de ese tiempo
comienzan a disminuir levemente. (9) Las catecolaminas cumplen ciertas
funciones como: metabdlicas, hemodinamicas y moduladoras. Su funcion
metabdlica es sobre estimulacién de la glucogendlisis, gluconeogénesis y
lipdlisis. Su funcién hemodinamica en lesionados es: constriccion venosa y
arterial, vasodilatacion, aumento de la frecuencia, contractibilidad y
conductibilidad miocardica. Su funcion moduladora, esta incluida la liberacion
de renina-angiotensina y su inhibicion y estimulacion de insulina y glucagon.

3) (9)

2.3.8.1 ADRENALINA

También llamada epinefrina, se sintetiza y se almacena en la médula de las
glandulas suprarrenales vy liberada hacia la circulaciéon sistémica. Su funcion
en pacientes sometidos ante estrés es la hiperglucemia, pues aumenta la

produccién hepatica de glucosa y disminuye la captacion en tejidos periféricos.
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Mas del 80% de las catecolaminas en médula suprarrenal es adrenalina. (3)

(9)

2.3.8.2 NORADRENALINA.

La noradrenalina es sintetizada y almacenada es sintetizada en la médula
suprarrenal y en nervios simpaticos periféricos. Esta hormona genera cambios
en el sistema nervioso simpatico. Fisiolégicamente, la noradrenalina es la

catecolamina mas importante en las acciones 2y a2. (3) (9)

2.4 RENINA-ANGIOTENSINA.

La renina se apega al ritmo circadiano, en pacientes lesionados aumenta la
actividad de renina las 24 hrs. (10) De manera inactiva, se encuentra en las
células mioepiteliales de las arteriolas renales aferentes. Esta misma depende
de tres receptores renales: macula densa, receptores neurdgenos
yuxtaglomerulares y células yuxtaglomerulares. En el primero (méacula densa)
se detecta la concentracion de cloruros en el liquido tubular a su paso por las
nefronas distales. En los segundos receptores (receptores neurdgenos)
responden a la estimulacion B-adrenérgica con aumento de la liberacion de
renina. En los receptores de las células yuxtaglomerulares (receptores de
estiramiento) reaccionan a la negatividad de este estiramiento y por ende, de
la presion sanguinea, con aumento de la secrecion de la renina. (10) (3)
Cuando la renina ingresa en el torrente sanguineo, transforma el sustrato
producido en el higado en angiotensina |, que posteriormente actia como
precursor de la angiotensina |l en la circulacion pulmonar. Una de las funciones
de la angiotensina | es estimular la liberacién de catecolaminas por la médula
suprarrenal y reasignar el flujo sanguineo desde los rifilones hacia la corteza
renal, con una disminucion correspondiente en la médula renal. (10) (3)

En lo que respecta a la angiotensina IlI, se trata de un potente agente
vasoconstrictor que ejerce efectos hemodinamicos tales como el aumento de
la contractibilidad cardiaca y la permeabilidad vascular, ademas de
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incrementar la frecuencia cardiaca. Los efectos neuroendécrinos moduladores
de la angiotensina | consisten en intensificar la secrecion de adrenalina en la
médula suprarrenal y en el aumento del factor liberador de corticotropina,
ademas de incrementar la actividad del sistema nervioso simpatico. En cuanto
a sus acciones metabdlicas, la angiotensina | se caracteriza por estimular tanto

la glucogendlisis como la gluconeogénesis hepatica. (10) (3)

4.1.1 INSULINA.

La insulina es la hormona anabdlica principal en el hombre, ya que estimula el
almacenamiento de carbohidratos, proteinas vy lipidos, especialmente en
higado, musculo estriado y tejido adiposo y de manera secundaria en todos
los demas tejidos. (3) Sus acciones principales en el metabolismo de
carbohidratos facilitar la entrada de glucosa a las células al estimular su
transporte transmembrana, fomentar la glucogénesis y glucdlisis e inhibir la
gluconeogénesis hepatica. Su efecto en metabolismo de proteinas es fomentar
la sintesis de estas por medio del aumento de sintesis de aminoacidos al
higado. Su funcién en lipidos se centra en la estimulacion de la sintesis de
estos e inhibicion de su degradacion. (3)

En lesiones vy estrés, el efecto de la glucosa se ve disminuido por factores
neurologicos y humorales y hay resistencia periférica a la insulina. EI aumento
de las concentraciones plasmaéticas de adrenalina y noradrenalina disminuye

la secrecion de insulina. (3)

2.4.2 GLUCAGON.

Es una hormona sintetizada y secretada por las células alfa del pancreas y
estd regulada por concentraciones de sustratos circulantes, actividad del
sistema nervioso autbnomo y sistema nervioso central. Entre sus acciones
fisiologicas estan limitadas principalmente al higado y abarcan la estimulacion

de glucogénesis y gluconeogénesis. Aparentemente no tiene funciones de
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importancia en la hiperglucemia postraumatica inmediata, no obstante que se

incremente la produccion hepética de glucosa en condiciones normales. (3)

2.4.3 SOMATOSTATINA.

Hormona secretada por las células Delta de los islotes de Langerhans (10)
también presente en hipotdlamo, sistema limbico, tallo encefalico, médula
espinal, entre otras estructuras nerviosas, es una potente inhibidora de la

secrecion de insulina y glucagoén. (3)

2.4.4 EICOSANOIDES.

Los eicosanoides son derivados del acido araquidonico. Estos se dividen en
prostaglandinas, leucotrienos y tromboxanos.(3) Las concentraciones
plasmaticas de eicosanoides aumentan durante lesiones a los tejidos. El
cortisol inhibe la fosfolipasa A, por lo tanto, la sintesis de los eicosanoides. El
endotelio vascular convierte el acido araquidonico en prostaciclina y las
plaquetas lo convierten en tromboxanos. (3) Los eicosanoides tienen efectos
amplios en la vasculatura general y pulmonar, neurotransmision y efectos
locales de las hormonas. En resumen, los eicosanoides participan en
respuesta a dafio tisular, inflamacion o presion arterial elevada, forman parte

importante de la respuesta inmunoldgica en pacientes lesionados. (3)

2.4.5 CALICREINAS-CININAS.

Son vasodilatadores potentes que aumentan la permeabilidad capilar,
provocan edema y dolor, aumentan la resistencia bronquial y la depuracion de
la glucosa, asi parecen ser mediadores importantes de la respuesta
inflamatoria. La bradicinina esta presente en circulacion y la calidina en tejidos.
El aumento de las concentraciones plasmaticas de calicreina y bradicinina,

estdn mas presentes en lesiones histicas. (3)
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2.4.6 SEROTONINA.

Es un neurotransmisor formado a partir del triptéfano y actla principalmente
en el masculo liso y terminaciones nerviosas. Tiene efecto vasoconstrictor y
broncoconstrictor potentes, que aumenta la agregacion plaquetaria e
inotropismo Yy cronotropia miocardicas. Se libera con las lesiones histicas y es
mediadora importante de la respuesta inflamatoria. (9) (3)

2.4.7 HISTAMINA.

La histamina se sintetiza a partir de la histidina y se almacena principalmente
en las células cebadas y basofilos sanguineos, también se puede almacenar
en mucosa gastrica, neuronas, plaquetas y epidermis. Actla en receptores
celulares de superficie H1 y H2. Ambos tipos de receptores tienen acciones
mediadoras en la dilatacion de vasos de pequefio calibre y aumento de la

permeabilidad muscular. (3)

2.4.8 SOMATOMEDINA Y FACTORES DE CRECIMIENTO
INSULINOIDES.

Las somatomedinas son una familia de péptidos que estimulan la sintesis
cartilaginosa de proteoglicano y la de ADN y replicacion en diversos tipos de
células. Entre sus diferentes actividades estan: captacion de glucosa y sintesis
de proteinas en musculo estriado. En pocas palabras, las somatomedinas
estimulan el crecimiento y desarrollo de los tejidos corporales. En pacientes
lesionados, su concentracion plasmatica disminuye con las lesiones. (3)

2.4.9 INTERLEUCINAY FACTOR DE NECROSIS TUMORAL.

Antes llamado mediador leucocitario enddgeno, es liberado por monocitos y
macrdéfagos. La liberacion de estos factores suele derivarse de fagocitosis de
desechos histicos, de tal suerte que todas las inflamaciones, estimulan la
sintesis y liberaciébn de IL-1 por células fagocitarias. El factor de necrosis

tumoral es una monocina liberada por macréfagos e induce la necrosis
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hemorragica tumoral. Su funcién en lesionados influye en fiebre, hipotension,

acidosis metabdlica, hiperglucemia. (3)

CAPITULO 3: RESPUESTA PREINFLAMATORIA Y
PROINFLAMATORIA.

3.1 RESPUESTA INFLAMATORIA SISTEMICA ASOCIADA A
LESIONES.

La respuesta inflamatoria ante estimulos o lesiones se desencadena como
resultado de liberacion de moléculas relacionadas con la lesion, sea de
manera local o de manera sistémica, con el propésito de movilizar los recursos
necesarios para restaurar la homeostasis. En caso de las lesiones leves al
organismo anfitrion, esta respuesta inflamatoria se manifiesta de manera local
y es de naturaleza temporal, y en la mayoria de los casos, beneficiosa. En
contraste, las lesiones de mayor magnitud en el hospedador siguen su curso
distinto. (11)

Cuando una respuesta inflamatoria sistémica es excesiva y desregulada frente
a la lesion o hemorragia, asi como eventos que se asocian a isquemia y
reperfusion, puede ser identificada como la principal causa de fallo
multiorganico. Asimismo, esta respuesta se ha asociado con una disminucion
en la funcion del sistema inmunolégico, lo que aumenta el riesgo de

complicaciones infecciosas. (11)
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3.2 REGULACION DE LA INFLAMACION MEDIANTE EL SISTEMA
NERVIOSO CENTRAL.

3.2.1 INHIBICION REFLEJA DE LA INFLAMACION.

La regulacion involuntaria de la reaccién inflamatoria esta controlada por el
sistema nervioso central, esto mediante sefiales autonomas. El sistema
nervioso auténomo regula la inflamacion en forma refleja. El sitio lesionado
envia sefiales eferentes al hipotalamo, que, de manera eficiente, emite sefiales
antinflamatorias en sentido contrario, con el propésito de disminuir la

liberacién de mediadores inflamatorios. (12)

3.2.2 SENALES AFERENTES DEL CEREBRO.

El sistema nervioso central recibe informacion de tipo inmunolégica
procedente de la circulacion como de vias neurales. Estas areas permiten
transito de mediadores inflamatorios como el factor de necrosis tumoral,
citocinas, barorreceptores, quimiorreceptores y termorreceptores que van a

ser originados en el sitio de la lesion. (12)

3.2.3 VIAS COLINERGICAS ANTIINFLAMATORIAS.

La acetilcolina juega un papel muy importante aqui pues, disminuye en forma
directa a la liberacion de mediadores proinflamatorios. Ademas de ser el
principal neurotransmisor del sistema parasimpatico, reduce la activacion de
los macréfagos histicos. En resumen, la estimulacién del nervio vago tiene un
impacto en la frecuencia cardiaca, la actividad intestinal, la dilatacion de las
arteriolas y la constriccion pupilar. Esta estimulacion regula la respuesta
inflamatoria de manera diferente a los mediadores inflamatorios circulantes. A
diferencia de las sefiales emitidas por estos ultimos, las sefiales del nervio
vago se dirigen de manera directa al sitio de la lesion o infeccion y tienen una
accion rapida. (12)
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3.3 MEDIADORES DE LA INFLAMACION.

3.3.1 CITOCINAS.

El mediador del proceso inflamatorio mas potente sin duda, son las citocinas.
Su funcion localmente en la lesion es erradicar microorganismos invasivos y
promover cicatrizacion de las heridas. La produccion de estas citocinas con
propiedades antiinflamatorias contrarresta las acciones proinflamatorias.
Calificar a las citocinas, representa una simplificacion de su funcion; lo comun
es que su actividad biolégica sea mas compleja y que ambas propiedades se

superpongan. (12)

CITOCINA REACCION A LA LESION

TNF-a Entre las primeras citocinas que aparecen
después de la lesion, semivida menor a 20
minutos, activan a los receptores TNF 1y 2.
Inducen el estado de choque y catabolismo

significativo.

IL-1 Tiene efectos fisiologicos similares a TNF;
induce fiebre a través de la actividad de
prostaglandinas en el hipotalamo, favorece la
liberacidn de betaendorfinas de hipéfisis. Su

semivida es menor a 6 minutos.

IL-2 Favorece la proliferacion de los linfocitos,
produccion de inmunoglobulinas, integridad de
la barrera intestinal, si vida media es menor a 10
minutos; se atenla la produccién después de

que la hemorragia grave ocasiona
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CITOCINA

REACCION A LA LESION

inmunodepresion; regula la apoptosis de los

linfocitos.

IL-4

Induce la produccion de 1gG4 e IgE por
linfocitos B, que son mediadoras de la respuesta
alérgica antihelmintica; causa regulacién
descendente de TNF, IL-1, IL-6, IL-8.

IL-6

Desencadenada por practicamente todas las
células inmunogenas; semivida larga; las
concentraciones circulantes son proporcionales
a la gravedad de la lesion; prolongan la

supervivencia de los neutrofilos activados.

IL-8

Quimiotactico para neutrofilos, basoéfilos,

eosinéfilos, linfocitos.

IL-10

Citocina antiinflamatoria prominente; reduce la
mortalidad en modelos en animales de

septicemia.

IL-12

Favorece la diferenciacion Th1l; actividad

sinérgica con IL-2.

IFN-gamma

Media la funciénde IL-12, semivida de dias; se
encuentra en heridas 5 a 7 dias después de la

lesion.

HMGB1

Proteinas cromosomicas de alta movilidad ;
factor de transcripcion de ADN; induce la

conducta de “comportarse como enfermo”.
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CITOCINA REACCION A LA LESION

Factor estimulante de colonias |Favorece la cicatrizacidn de las heridas y la
de granulocitos-macrofagos. inflamacion a través de la activacion de los

leucocitos.

Cuadro 1: Citocinas implicadas en la respuesta a la lesion. (12)
Obtenido de: Schwartz Tratado de Cirugia General 8ed, pags 4-39.

3.4 RESPUESTA CELULAR A LA LESION.

3.4.1 EXPRESION GENICA Y REGULACION.

En la respuesta inflamatoria, la sintesis de citocinas implica la rapida
transcripcion de acido ribonucleico y la traduccién de proteinas, que luego
pueden ser modificadas en el citosol para funciones especificas. La activacion
de genes depende de factores de transcripcion que se unen a regiones de
ADN conocidas como promotoras. Los factores de transcripcion son vitales
para regular las vias que controlan la respuesta de una célula a un estimulo

perjudicial en el contexto de la inflamacion. (12)

3.4.2 VIAS DE SENALIZACION CELULAR.

Las citocinas ejercen su efecto sobre células especfificas al interactuar con
receptores de membrana particulares. Estas categorias de receptores se han
agrupado segun similitudes estructurales y comprenden tipo | y tipo Il de
receptores de citocinas, receptores de quimiocinas, receptores del factor de
necrosis tumoral y receptores del factor de crecimiento transformante.

Ademas, algunos receptores de citocinas forman parte de la superfamilia de
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receptores de inmunoglobulina y varios de estos receptores poseen vias de

sefializacion particulares que estan estrechamente asociados a ellos. (12)
3.5 RESPUESTA INFLAMATORIA MEDIADA POR CELULAS.

3.5.1 PLAQUETAS

La formacion de un coagulo en el sitio de la lesion induce la liberacion de
mediadores inflamatorios y opera como el principal atrayente quimico para
neutréfilos y monocitos. La migracion de plaquetas y neutréfilos a través del
endotelio vascular ocurre aproximadamente durante las 3:00 posteriores a la
lesién y se origina debido a la liberacién de serotonina, factor activador de
plaguetas y prostaglandina E2. Las plaguetas desempefian un papel en la
regulacion de la respuesta inflamatoria y el reclutamiento de neutrofilos hacia
el tejido lesionado al influir en la adherencia de los neutrdfilos al endotelio y en
la posterior generacion de especies reactivas de oxigeno. Adicionalmente, las
plaquetas actian como fuente de eicosanoides y mediadores que impactan en
la funcién de los vasos sanguineos. Los antiinflamatorios no esteroideos
ejercen su accion al inhibir de manera irreversible la produccion del
tromboxano. (12)

3.5.2 LINFOCITOS E INMUNIDAD POR CELULAS T.

Desde el punto de vista funcional, los linfocitos T cooperadores se dividen en
dos subgrupos: TH1y TH2. En infecciones graves y lesiones leves disminuyen
los linfocitos TH1. En pacientes con quemaduras graves, la desviacion a una
respuesta de citocinas TH2, es un factor predictivo de complicaciones

infecciosas. (13)

3.5.3 EOSINOFILOS.

Los eosindfilos viajan hacia el endotelio inflamado y secretan granulos
citoplasmicos que son citotdxicos. Estas células se encargan principalmente

de llegar a aquellos sitios de infeccion por parasitos y estimulos alergénicos.
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Quienes activan a los eosindfilos son: IL-3, IL-5, factor activador de plaquetas
y anafilotoxinas del complemento. (13)

3.5.4 CELULAS CEBADAS.

Estas células desempefian un papel relevante en la respuesta inicial a las
lesiones debido a su debido a su ubicacién en los tejidos. La liberacién del
TNF por parte de células cebadas ha demostrado ser esencial en la atracciéon
de neutrdfilos y en la eliminacion de patdgenos. Ademas, tiene un papel
destacado en la respuesta anafilactica a los alérgenos. Cuando se activan a
través de diversos estimulos, como la exposicion a alérgenos, infecciones o
traumas, las células cebadas generan histamina, citocinas, eicosanoides,
proteasas y quimiocinas, lo que resulta en la vasodilatacion, el aumento de la
permeabilidad capilar y el reclutamiento de células del sistema inmunoldgico.
Se considera que las células cebadas son efectores cruciales en la
comunicacién con otras células del sistema inmunoldgico, ya que liberan
interleucinas como IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-13 e IL-14, asi como el factor

inhibidor de la migracion de macréfagos. (13)

3.5.5 MONOCITOS.

Los monocitos son células fagociticas con ndcleo Unico que se encuentran en
la circulacion sanguinea y tiene una capacidad de transformarse en
macrofagos, osteoclastos y células dendriticas en los tejidos tras su migracion.
Son las células principales en la respuesta inmunologica contra infecciones y
lesiones, ya que llevan a cabo la fagocitosis de microorganismos patégenos,
liberan mediadores inflamatorios y eliminan células apoptéticas. También
desempefian un papel esencial en el mantenimiento de la estabilidad del
organismo ya que participan en la remodelacion de tejidos durante el

desarrollo y en la vida adulta. (13)
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3.5.6 NEUTROFILOS.

Los neutréfilos son células primarias en la respuesta ante infecciones y
lesiones, desempefiando un papel fundamental en la inflamacion aguda. Los
mediadores quimiotacticos liberados en el sitio de la lesiéon facilitan la adhesion
de los neutréfilos al endotelio vascular y su migracion a los tejidos afectados.
Aunque tienen vida media de 4 a 10 horas, sus sefiales pueden prolongar su
estancia en los tejidos, lo que puede tener efectos potencialmente adversos.
Cuando se activan por estimulos inflamatorios como TNF e IL-1 y patdgenos
microbianos, los neutrofilos utilizan diversos mecanismos para enfrentar a los
invasores. (13) También son capaces de liberar el contenido de sus granulos
al espacio extracelular, y muchas de estas proteinas desempefian un papel
relevante en las respuestas del sistema inmunoldgico, tanto en su componente

innato como adaptativo. (13)

3.6 LESION MEDIADA POR EL ENDOTELIO.

En condiciones normales, el endotelio vascular tiene propiedades
anticoagulantes que se deben a la produccion y expresion de diversas
sustancias en la superficie celular, como sulfato de heparina, sulfato de
dermatéan , inhibidor de la via del factor tisular, proteina S, trombomodulina,
plasmindgeno y activador tisular de plasminégeno. (13) Ademas de su funcion
anticoagulante, las células endoteliales actdan como una barrera que regula
la migracion de células circulantes hacia los tejidos. Sin embargo, en el
contexto de la septicemia, las células endoteliales experimentan cambios que
la vuelven procoagulantes al reducir la produccion de factores anticoagulantes,
lo que resulta en formacion de pequefios trombos y lesiones en los érganos.
(13)

3.6.1 INTERACCION NEUTROFILO-ENDOTELIO
La respuesta inflamatoria controlada ante una infeccion promueve la migracion

de células del sistema inmunol6égico, como los neutréfilos, hacia las areas
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afectadas. Esto se logra mediante la activacion del endotelio vascular, lo que
aumenta la permeabilidad de los vasos sanguineos y favorece la adhesiéon de
células a través de selectinas y quimiotacticos. Las interacciones entre las
selectinas y el ligando PSGL-1 en los neutréfilos permiten la captura y el
deslizamiento de estas células, faciltando su entrada a los tejidos. Las
guimiocinas en la superficie del endotelio crean un gradiente que atrae a mas
células del sistema inmunologico. A pesar de las diferencias entre las
selectinas, es probable que haya cierta superposicion funcional en su funcion

de rodaje de leucocitos. (13)

3.6.2 OXIDO NITRICO.

Se deriva de las superficies endoteliales como respuesta a la estimulacion de
acetilcolina, hipoxia, endotoxina, lesion celular o estrés mecanico. (13)

El 6xido nitroso promueve la relajacion del musculo liso, disminuye la
microtrombosis y media la sintesis de proteina de hepatocitos. Es una
sustancia que se difunde con facilidad, su vida media es pocos segundos y
puede descomponerse rapidamente en nitrato y nitrito. (13)

3.6.3 PROSTACICLINAS.

La prostaciclina es un derivado del &cido araquidonico y otro vasodilatador
muy importante que se deriva del endotelio, sintetizadas de la fuerza de los
vasos sanguineos Yy la hipoxia. Este derivado del &cido araquiddnico interactlia
con el oxido nitroso, pues induce relajacion vascular también y desactiva a las

plaquetas. (13)

3.6.4 ENDOTELINAS.

Las endotelinas se producen en las células endoteliales como respuesta a la
lesion, trombina, factor de crecimiento, IL-1, angiotensina I, vasopresina,
catecolaminas y anoxia. La endotelina es un péptido de 21 aminoacidos con

actividad vasoconstrictora potente. Se calcula que la endotelina 1, es 10 veces
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mas potente que la angiotensina Il. EI mantenimiento del tono normal del
musculo liso de vasos sanguineos depende mucho de la relaciéon equilibrada

entre 6xido nitrico y endotelina. (13)

3.6.5 FACTOR ACTIVADOR DE PLAQUETAS.

Es un producto derivado del endotelio, es un fosfolipido constituyente natural
de las membranas celulares que en condiciones normales tiene una expresion
minima. En situaciones de inflamacion aguda, se libera de los neutrdfilos,
plaquetas, células cebadas y monocitos y se expresa en la superficie de
células endoteliales. Este factor puede intensificar la activacion de los

neutréfilos y plaquetas y aumenta la permeabilidad vascular. (13)

3.6.6 PEPTIDOS NATRIURETICOS AURICULARES.

Estos péptidos constituyen una familia de péptidos que se liberan sobre todo
del tejido auricular, pero estos también se sintetizan en el intestino, rifiones,
cerebro, glandulas suprarrenales y endotelio. Su funcién principal es inducir
vasodilatacion y excrecion de liquido y electrolitos. Cabe sefialas que estos
mismos, inhiben potentemente la secrecion de aldosterona y previenen

resorcion de sodio. (12)
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CONCLUSIONES

La respuesta neuroenddcrina en Cirugia Oral se refiere a la compleja
interaccion entre el sistema nervioso y el sistema enddcrino durante un
procedimiento quirdrgico en la cavidad oral y esta disefiada para mantener la
homeostasis del cuerpo y gestionar estrés inducido por la cirugia.

Este fendmeno, se manifiesta a través de la activacion de diversos ejes y
sistemas hormonales.

La cavidad oral, como escenario quirdrgico, desencadena respuestas
especificas que van desde la liberacion de catecolaminas por el sistema

nervioso autbnomo hasta la estimulacion del eje hipotalamico-hipofisiario.

Estas respuestas no soOlo buscan preparar al organismo para enfrentar
demandas fisicas y emocionales de la intervencion, sino que también
desempefian un papel crucial en la regulacion de procesos metabdlicos
(lipidos, proteinas, carbohidratos y metabolismo hidroelectrolitico) y

antiinflamatorios.

Es muy importante explorar la complejidad de esta respuesta y destacar la
importancia de comprender y gestionar adecuadamente las adaptaciones

fisiologicas durante procedimientos quirurgicos orales.

Tener conocimiento de la respuesta neuroendocrina en Cirugia Oral no solo
permite a los profesionales de la salud anticipar y abordar desafios fisiolégicos
asociados con la intervencion, sino que también contribuye a una atencion mas
segura, personalizada y orientada hacia la optimizacion de los resultados

clinicos.
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