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I-INTRODUCCTION



SISTEMA LINFATICO

Las amigdalas palatinas no son sino una parte del
sistema linfatico, vy no pueden ser estudiadas sin haber
eupuesto, siquiera someramente, los datos anatomo-
fisioldégicos fundamentales del mismo.

La defensa del organismo frente a los agentes
infecciosos se basa en un principio (LAFONT et al,
qus incluyen unos dispositivos anatémicos (barrera
cutaneoc—mucosal, unas sustancias solubles (lisozima,
interleucina-1, interferon, sistema de complemento, Y
proteinas de la inflamacién), vy un conjunto de células
(pmlinucléares neutré4filos, eosindfilos, vy basdéfilos,
monoci tos, Yy macrdéfagos, vy linfocitos “"citotdxicos
naturales” o NK).

A estos mecanismos no especificos se afade, en los
vertebrados, un sistema de defensa especifico o sistema

PN o S s e A oo i 4y o e e s 4 R T e e et e

inmunitario, gque permite el reconccimisnto de la

i e ot o S, D L S

estructura molecular del antigeno, y la adaptacidn de la
respuesta del organismeo a cada agente infeccioso. El

istema linfaAtico es el mediador de esta inmunidad.

Como propuso  FIORETTI (1974 (2) el sistema

linfatico comprende I sectores distintos:

1-Gistema lipfatico periféricc g linfe-epitelial, que

comprende distintas localizacionss:



~Conjuntiva

-Vias aerodigestivas superiores: cavidad oral vy
faringea, y mucosa laringea.

~Tubo intestinal: placas de Peyer vy apéndice
vermiforme.

-Mucosa urogenital.

2-Sistema linfatico regional o linfo—intersticial:

Z-Sistema linfatico central o linfo-hematico:

constituido por el bazo, médula ésea y timo.
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SISTEMA LINFO-EFPITELIAL FARINGEO (ANILLO DE WALDEYER)

Esta constituido por:
LINFOCITOS DISPERSOS

NODULOS LINFOIDES: son la unidad elemental de todo
el sistema linfoide, y podemos distinguir dos tipos:
~Primarios o inmaduros: presentes antes del
nacimiento.
—Secundarios: tras el nacimiento, cuando los

primarios se ponen en contacto con el medio ambiente.

FOLICULOS LINFOIDES
-Microscdépicos: es la agrupacidén de varios ndédulos.
-Macroscdpicos: visibles en la pared posterior de

la faringe.

AGRUFACIONES LINFQOIDES
Son acumulos de foliculos sin estructura definida
alguna y sin capsula. Estan constituidos por:
—Cordones laterales faringeos.

-Amigdalas peritubaricas de Gerlach.

ORGANOS LINFOIDES

Constituidos por:

—-Amigdala lingual: es un acumulo de tejido
linfatico situado en la base de 1la lengua. Se extiende
hacia atras hasta la epiglotis, y lateralmente hasta las

amigdalas palatinas (W. SPALTEHOLZ, 1975) (3). Con
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surcos, en la profundidad de los cuales desembocan con
frecuencia glandulas seromucosas. 8Sin capsula. Madura
hacia los 20 afos.

-Amigdala faringea o adenoides: situadas a nivel de
la porcidn postero—-supericor de la faringe. Con sucos
ampliamente abiertos hacia 1 exterior; sin capsula.
Maduras en el recien nacido, hasta los 9-11 afos.

~Amigdalas palatinas: son dos, situadas entre los
pilares anterior y posterior del velo del paladar, en
las cuales el componente epitelial alcanza la maxima
diferenciacidn, penetrando profundamente en el
parénquima amigdaling, siguiendo una disposicidn
dendritica o reticular, vy comunicando con el exterior
porr estrechos orificios. Estas disposiciones anatémicas
dificultan notablementes, como se comprende, el drenaje
hacia el exterior, del contenido de las criptas
(RODRIGUEZ ADRADOS et al. 1968) (4).

El problema de 1la retencidén no existe en la
amigdala lingual, existe en la faringea, pero limitado,

y 2n la palatina es mas importante.

Este sistema linfo-epitelial tiene unas
particul aridades que lo hacen especial:

1-8u estructura linfo-epite=lial, como la de un
drgano linfoide primario.

2-Su situacidn en la entrada de las vias

agrodigestivas, que constituye wnc de los primeros



puntos de interaccidén de los antigenos
ingeridos, con el sistema inmunitario.
3-La frecuencia de afecciones

bacterianas de que es objeto.

inhalados
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IGDALAS FALATINAS

Las amigdalas palatinas tienen la forma de una
almendra aplanada de fuera a adentro. Su cara interna es
libre, mas o menos prominente sobre la cavidad faringea.
Es mamelonada, vy sembrada de orificios irregulares
situados, lo ma&s habitual, en el fondo de ligeras
depresiones de la superficie, gque dan acceso a. las
criptas amigdalinas.

lLa cara externa, lisa, esta constituida por la
capsula amigdalina. Esta separada de los elementos de la
pared faringea por una delgada capa de tejido celular
laxo submucoso, que permite séparar facilmente la
amigdala de los planos subyacentes.

El polo superior es afilado, mientras que el
inferior s mas o menos abombado.

Aunque habitualmente es sesil, la amigdala
palatina puede ser pediculada o intravélica.

Las dimensiones son muy variables; como término
medio mide 2-3 cm de altura, 1,5-2 cm de anchura, vy 1-

1,5 cm de profundidad (TESTUT L., LATARGET A., 1977)(3).
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El epitelio plano estratificado de la superficie
amigdalina se apoya en una delgada capa de tejido
conjuntivo. El1 epitelio suprayancente se invagina vy
forma de 10 a 20 profundas criptas amigdalares (BLOOM-
FAWCETT, 1987) (6).

Morfoldgicamente, se distingue en ellas un
orificio criptico, un cuello, una luz y un fondo. Su
forma puede ser curvada, cilindrica, o sinuosa.

En lé mitad superior de la amigdala existe un
sistema criptico mas complejo y de dimensiones mayores
que en la mitad inferior (FIORETTI A., 1957) (7).

El 4rea epitelial de las criptas en el individuo

adulto fue calcul ada por MINEAR (1937) (8) en
2

-

aproximadamente 295 cm , dato importante si tenemos en

cuenta que la superficie de toda la faringe es de sélo
o

-

45 cm , lo cual es expresion de un fendmeno de economia
anatomo—funcional,'vistu en otros d4rganos, como es el
caso de las vellosidades intestinales. Si no hubiera
criptag, la superficie epitelial de la amigdala seria de
5-6 cmh, es decir, 50-60 veces menor.

AMAT MUMOZ, RODRIGUEZ ADRADOS, vy GARCIA GARCIA
(1948) (4), mediante el método de inyeccién con celoidina

Yy la reconstruccién tridimensional, encuentran la

existencia de maltiples comunicaciones o anastomosis
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intercripticas, que hacen que la mayoria de las criptas
confluyan en un dnico sistema de disposicidn reticular;
sistema que es de gran extensidén en relacién con el
parénguima linfoide. Ademas, por parte de su capsula
fibrosa, encuentran la divisién de la amigdala en 2, 3 ¢
2 lébulos incompletamente separados por tabiques
fibrosos que de ella parten. FPor parte del sistema

criptico, existe un gran numero de orificios, con gran

estreche:z Y longitud de sus cuellos, un gran
pol imorfismo de criptas, Y fundamental mente, la
frecuencia e importancia de grandes dilataciones

sacciformes, todo lo cual hace que sean factores que

favorecen la retencién del contenido criptico (Fig. A).




Los foliculos linfoides de la amigdala palatina

son formaciones redondeadas intraparenquimatosas que

representan el lugar de diferenciacidn, de
multiplicacién y de maduracién de les linfecitos B.
Estan compuestos por una capa de linfocitos pequenos
{(zona C), rodeando a un centro germinativo claro, a su
vezx dividido en una zona clara (B), Yy una zona OScura
(84) -FIORETTI, 1957(7)3 FITOIS, 1977(9); CURRAN y JONES,

1578010y~ {(Fig. B):




Los antigenos, una vez en el fondo de la cripta
amigdalina, se ponen en contacto primero con la zona
oscura del centro germinativo, constituido por
linfocitos B en intensa actividad mitética, portadores
de IgM e IgD de membrana. Los linfocitos B inmaduros
estan rodeados por numerosos macréfagos que les
presentan los antigenos que han penetrado en el interior
del tejido amigdalino. Tras activacién, los linfocitos B
penetran en la zona clara del centro germinativo, donde
se diferencian en contacto con las células dendriticas
foliculares, A este nivel se ha encontrado una
preponderancia de produccién de IgG, seguido por IgA,
IgM e IgD (CORTESINA et al, 1977) (11).

A nivel de la amigdalé, el foliculo linfoide
es pues, una entidad funcional destinada esencialmente a
la produccidn de anticuerpos séricos (PITOIS, 1977) (9).

Se encuentran linfocitos B interfoliculares en el
seno de las amigdalas palatinas con la misma
preponderancia de células productoras de I1gG de membrana
que los foliculos. Igualmente se encuentran numerosos
linfocitos B e 1g6 de superficie en la proximidad del
epitelio reticular

En las =zonas intra vy extrafolicular pueden
encontrarse también células productoras de IgA dimérica
que contiene cadena J. Es probable que estos linfocitos

B dejen la amigdala vy migren hacia las glandulas
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exocrinas de la encrucijada aerodigestiva para verter
sus IgA secretorias en la cavidad bucofaringea, después
de haber atravesado un epitelio provisto de receptores
para las IgA diméricas (KORSRUD y BRANDTZIAEG, 1981) (12).

Las regiones interfoliculares contienen
fundamentalmente linfocitos T, representando un
40-60% de los linfocitos del d&rgano (FLUM et
al, 1984) (13). E1 porcentaje relativo de linfocitos T
aumenta con la edad; es de &60% en el adulto de mas de
30 afos, vy de sélo 40%Z en el nifo. Estas variaciones
reflejan la atrofia progresiva de los foliculos
linfoides con la edad (BROCHIER et al. 1978) (14).

El estudio de subpoblaciones de linfocitos T
muestra una clara preponderancia de linfocitos T
auxiliares, con una relacién T auxiliares/T supresores
de 5, en contra de una relacién de 2 en sangre
periférica (PLUM J. et al, 1984)(13). Los linfocitos T
estan sometidos a una activacidén constante debida a los
antigenos de 1la cavidad oral. Sequn los autores,
alrededor de un 16 % de los linfocitos T estan marcados
por el anticuerpo monoclonal OKT10, que reconoce
fundamentalmente 1los linfocitos pre-T (ENNAS et al,
1984) (15). Asi, la amigdala contendria una poblacidén de
linfocitos T inméduros gue se diferencian in situ, a
menos que la expresién de estos marcadores no sea mas

que la consecuencia de la estimulacion antigénica



permanente de las células T.

En el seno de las amigdalas existen unas células
de Z0-40 micras con digitaciones que engloban
linfocitos. Su citoplasma, rico en mitocondrias,presenta
vacunlas, v fundamentalmente contisne de § a 3I0
linfocitos, morfoldgicamente intactos en microscopia
electrénica, algunos con aspecto bliastico. No muestran
actividad fagocitaria, ni enzimatica de tipo peroxidasa.
Se reconocen por =1 antigeno monoclonal OKiAal., Estas
células podrian jugar un papel en ciertas etapas de 1la
maduracidon de los linfocitos T amigdalinos (YAMANAKA et
al, 1983) (14).

D la misma manera, MAEDA y MOSI (1984) (17),
decriben la presencia de microcriptas en el senc del
epitelio criptico, en asociacién con células epiteliales
especializadas con cilios, y otras no ciliadas que
contiesnen granulos de secrecidn vy vesiculas de
pinocitosis.

El estudio de otras poblaciones amigdalinas
muestra una proporcidén de macréfagos comparable a 1la
obmervada en los ganglios linfaticos (ENNAS et al

17984) (15) .

VASOS

ot e e e

L R~

Segun expone ROULLEAU (19735) (18) existe un hilio

superior, y otro inferior (el mas importante).
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El pediculo superior comprende:
—-La arteria amigdalina superior, rama de la
faringea ascendente.
-La arteria polar superior, rama de la palatina
descendente.
El pediculo inferior, mas voluminoso, comprende:s
-La arteria amigdalina inferior, rama de la
pal atina descendente.
~La arteria polar inferior, rama de la dorsal de

la lengua.

Las wvenas intraparenquiﬁatasas se reunen a lo
largo de tractos conjuntivos. Guardan su individualidad
Yy permanecen satélites de las arterias, o bien se
agrupan en plexos. En la periferia de la amigdala:s

-LLag venas polares superiores drenan hacia el
seno cavernoso y el plexo pterigeoideo.

-Las venas del hilio superior, hacia la yugular
externa.

-LLas wvenas del hilio principal vy del polo

inferior, hacia la yugular interna.

Linfaticos

Las amigdalas palatinas estan desprovistas de

vias linfaticas aferentes, vy estan en contacto con el
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contenido de 1la cavidad oral por medio de un epitelio
criptico permeable a los antigenos (MORAG vy OGRA,
1975) (19}. Las criptas desempeRarian el papel de vasos
linfaticos aferentes.

Los linfaticos eferentes, nacidos de los espacios
interfoliculares, se dividen en tres grupost

1-Antero-superior: formado por troncos oblicuos
hacia abajo vy atrds, gque cruzan la cara profunda del
estilo-hioideo vy del vientre posterior del digastrico,
se insindan entre la cardétida sxterna vy el hipogloso a
nivel del origen de la facial, y abocan en el:

2-Grupo de los ganglios subdigastricos, situados
en la cara externa de la yugular interna.

3-6Grupo antero-inferior: drena por medio de 1los
troncos gque cruzan la cardtida externa, y finaliza en el
grupo ganglionar situado entre la carétida interna y los
tabiques de Charpy, a nivel del ganglio simpatico

cervical superior.

Los nervios de la amigdala constituyen el plexo
amigdalar de Andersch, constituido, ante todo, por ramas
colaterales del gloso-faringeo, anastomoséandose en plexo
con filetes del neumogastrico Y del simpatico
procedentes de los plexos perifaringeos (ROULLEAU,

1973) (18).



FISIOLOGIA DE LA AMIGDALA FALATINA

Los linfocitos B y células plasmaticas agrupadas
en foliculos linfoides, vy células capaces de presentar
el antigeno (macréfagos, células dendriticas, y células
interdigitantes) permiten a este drgano el aborar
respuestas inmunitarias humorales y celulares frente a
los miltiples antigenos circundantes.

Las criptas estdn recubiertas, sobre todo en
profundidad, por un epitelio fino, reticular, sembrado
de linfocitos en la proximidad de la luz y que se pueden
intercalar entre las células reticulares. La penetracidn
de los antigenos parece llevarse a cabo esencialmente a
nivel de las células fungiformes, provistas de
microvellosidades, capaces de realizar pinocitosis, vy
situadas fundamentalmente en el fondo de las criptas.
Estas células estan rodeadas por depresiones epiteliales
que contienen habitualmente antigenos que podran
posteriormente penetrar en el tejido amigdalino. También
es posible =1 paso de antigenos a través de las células
reticulares, en el seno de las criptas, tras descamacidn
(OLAH v EVERETT, 1975)(20). Asi, las criptas amigdalinas

permiten el acceso de los antigenos bucofaringens al

tejido linfoide local, que podria desarrollar una
respuesta inmunitaria adaptada a su pobl aci én
bacteriana.

Los linfocitos B maduros se diferencian en
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linfoblastos B, proplasmocitos y plasmocitos. Las
células B productoras de Ig6 son mas numerosas que las
productoras de IgA (KORSRUD y BRANDTZAEG, 1981)(12). Los
centros germinativos contienen un 904 de células
productoras de IgAl, por 10%Z de célul as productoras de
IgA2 (CRAGO vy cols, 1983)(21). Estos dos hechos, hacen
distinta a la amigdala palatina de los drganos linfoides
muéosos, como las placas de Pever, donde se encuentran
ma&s células productoras de IgA que de IgB, y mas de IgA2
gque de IgAl. Ademids el epitelioc amigdalino no sintetiza
receptor para las inmuneglcobulinas secretoras (IgA
diméricas e IgM), vy el transporte de inmunoglobulinas
deéde las amigdalas a la cavidad oral no puede ser
evidenciado (BRANDTZAEG Y cols, 1978) (22). lLos
linfocitos B productores de IgE son muy raros en la
amigdala (ISHIKAWA v cols, 1972)(23).

La requlacidén de la diferenciacidén vy de la
expresién clonal de los linfocitos Bemn los centros
germinativos foliculares estd bajo el control de células
Ts y probablemente de las células citotéxicas NK
(SUGIYAMA et al, 1984) (24). Estas daltimas se han
encontrado en los centros germinativos (SI y WHITESIDE,
1984) (25). Tras la proliferacién y diferenciacidn de
los linfocitos B, las células NK serian responsables de
la regresién de los centros germinativos, destruyendo

ciertos clones de linfocitos B, permitiendo asi el
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retorno del foliculo activado a un estado de reposo
(RITCHIE vy cols, 1983)(26). Ademas, las células NK
podrian favorecer el crecimiento de los linfocitos B
gintetizando una sustancia "BCGF like" (B cell growth

factor) (PROCORPIO et al, 1985)(27).
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FISIOPATOLOGIA DE LAS AMIGDALAS FALATINAS

Las amigdalas palatinas de sujetos que padecen
infecciones croénicas, sufren profundos cambios de sus
poblaciones celulares: el namero total de plasmocitos
196G, A vy M, y de linfocitos B, disminuys en 2l seno de
la amigdala, en los centros germinativos de los
foliculos 1linfoides, las zonas extrafoliculares, vy el
epitelio reticular. Las proporciones de inmunoglobulinas
encontradas in situ no varian, aparte de un neto aumento
de linfocitos B de IgD de membrana, que llega a alcanzar
un 4% de linfocitos B totales (frente a un 1% en los
sujetes sanos), incluso un 10% en las hiperplasias
amigdalinas. FPor otra parte, las tasas séricas de IgG e
IgA aumentan en estes enfermos. Existe una relacidn
inversa entre la densidad de los plasmocitos Igh e IgA,
y las tasas séricas de estas mismas inmunoglobulinas
(SURJAN et al, 1978)(28). A nivel de las vegetaciones
adenoideas se observa un porcentaje relativo de
plasmocitos IgG én los é6rganos hipertrofiados; este
fenémeno sélo se encuentra en las amigdalas en caso de
sujetos afectados de amigdalitis recurrentes (KORSRUD vy
BRANDTZAEG, 1980)(29).

Se observa una disminucién significativa del
porcentaje de plasmocitos IgA, en la sintesis de cadenas
J en las zonas intra y extrafoliculares de amigdalas

palatinas inflamadas. Estas producirian sobre todo IgA



desprovistas de cadena J e incapaces de poder ser
secretadas a la cavidad bucofaringea. Los lugares de
distribucién de las IgA e IgM potencialmente secretorias
de las amigdalas, gue poseen cadena J, son desconocidos.
La presencia de receptores para las IgA diméricas vy las
IgM a nivel de las vegetaciones adenoideas s un tema
centrovertido (MOGI, 1973) (30).

La disminucién global de plasmocitos obéervada en
las amigdalas de sujetos afectados de infecciones
recurrentes, asi como la disminucidén de cadena J
intracitoplasmatica, puede estar en relacién con la
fibrosis 'generalmente observada en las piezas de
exéresis, Yy a una disminucidén del paso de loé antigenos
de la cavidad oral a través del epitelio amigdalino,
debide a las alteraciones estructurales y funcionales de
éste (SURJAN et al, 1978)(28).

Los linfocitos de amigdalas palatinas de sujetos
vacunados contra la difteria, producen in vitro Ig6 e
IgA monoméricas y diméricas especificas cuando se ponen
en contacto con la toxina diftérica (FLATTS-MILLS e
ISHIKAWA, 1973) (31).

Los nifos que poseen anticuerpos séricos dirigidos
contra el virus de la varicela, tienen linfocitos
circulantes e inﬁraamigdalincs que son estimulados in
vitro por las proteinas de este virus. Se puéde observar

una transformacién linfoblastica de 1linfocitos de
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amigdalas de sujetos seronegativos, en presencia del
virus. Asi, BOGGER-GOREN et al (1984) (32), han
demostrado que sélamente los nifos que tienen linfocitos
amigdalinos estimulables in vitro por 1 antigeno viral,
no contraen la enfermedad, aungque no s encontrase
ninguna tasa de anticuerpo sérico antiviral. Por otra
parte, 1las IgA antipolio de la nasofaringe presentes
tras la vacunacidén oral, desaparecen en tres meses tras
adenoidectomia y amigdalectomia. La tasa de anticuerpos
séricos tras vacunacidén oral antipolio es de 2 a 4 veces
mas elevada en los sujetos no operados (OGRA, 1971) (33).

El anillo de Waldeyer es, pues, un 6rgano
inmunoldgico de gran importancia en la defensa contra
los agentets infecciosos. Ya que estan desprovistas de
receptores que permitan el transporte transepitelial de
las IQA e IgM secretorias, las amigdalas no vierten los
anticuerpos especificos en la cavidad oral en el curso
de la respuesta inmunitariaj por el contrario
representan un lugar privilegiadoe de sintesis de
anticuerpos séricos especificos de antigenos microbianos
de la cavidad oral. Capaces de elaborar IgM e IgA
provistas de cadenas J, podrian estas ser secretadas en
la cavidad que contiene inmunoglobulinas secretorias, en
un lugar y en un circuito desconocido hasta hoy.

En el curso de las glomerulonefritis con depdsitos

mesangiales de IgG (enfermedad de Berger), la aparicién
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de hematuria coincide a menudo con infecciones
rinofaringeas de etiologia diversa. Habitualmente se
encuentra una preponderancia de plasmocitos IgA en
felacién a los IgBG a nivel de los foliculos linfoides

amigdalinos ~Be&Ng et al, 1983 (34); EGIDO et al, 1984

Las amigdalas, ricas en linfocitos B son un blanco
predilecto para el virus de Epstein-Barr, que penetra en
los linfocitos portadores de receptores para el C3. En
pacientes afectados de amigdalitis recurrentes, se
observa una seroconversion, con elevacidén de anticuerpos
IgG, antiEA (early antigen) (VELTRI et al, 1976) (36).
Mientras los anticuerpos anti-VCA (viral capside
antigen) estéan presentes en casi todos los adultos, la
seroconversién de los anticuerpos Anti-EA, parece en
relacidén con una actividad del virus de Epstein-Barr. El
antigeno EBNA (Epstein-Barr nuclear antigen), sin
presencia de antigeno EA se encuentra en los linfocitos
B amigdalinos de un 76%Z de sujetos con amigdalitis
recurrentes (VELTRI et al, 1976)(36). Ningdn linfocito
de las amigdalas de estos sujetos produce anticuerpos
anti-EA o anti-EBNA. FParece pues, que las amigdalas
representan un reservorio para el virus de Epstein—-Barr,

y favorecen los episocdios amigdalinos infecciosos.
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DIAGNOSTICO DE LA PATOLOGIA AMIGDAL INA

INTRODUCCION

Conocemos como faringitis, en sentido amplio,
toda inflamacién de la faringe, aunque muchas veces el
sustrato anatomopatoldgico sea distinto al de la
inflamacién. Cuando esto ocurre, estamos frente a las
faringitis reactivas, de importante base constitucional.

Se pueden dividir las faringitis en especificas e
inespecificas. Las primeras son manifestaciones locales
de una enfermedad general, por lo que se las denomina
mas por 21 nombre de la enfermedad que por el de 1la
lecalizacién: tuberculosis o sifilis faringea, en
lugar de faringitis o sifilis faringea. Las segundas
son, MAas que una inflamacién, un modo "sul generis" de
reaccionar la mucosa faringea, de acuerdo con su
constitucidén, frente a variadas noxas. Las bacterias vy
los virus pasan a un segundo plano, siendo los factores
irritativos los generalmente responsables, ya sean
endégenos o exdégenos (CIGES y cols, 1981)(37).

La +faringe pusde inflamarse de un modo global o
bien pueden circunscribirse las lesiones a las
formaciones amigdalinas. Se pueden clasificar, pues, las
faringitis, segin este aspecto, en difusas Y
circunscritassj estas dltimas, mas conocidas coemo

amigdalitis,
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EXPLORACION CLINICA

Lla exploracidén de toda la boca y de la faringe,
precisa de una perfecta iluminacidén. La iluminacidn
frontal no es indispensable, pero si conveniente, puesto
que permite al explorador disponer de las dos manos para
emplear un depresor lingual, vy si fuera preciso, un
instrumento complementario.

Aunque algunos pacientes al abrir la boca vy
pronunciar la wvocal "a" exponen perfectamente la
orofaringe, casi siempre es preciso un depresor lingual
para exponer perfectamente las amigdalas palatinas.

El depresor debe ser colocado en la linea media de
la lengua, hasta alcanzar la unién de los dos tercios
anteriores con el tercio posterior, vya gue si se coloca
mas adelante, <se eleva la base lingual, vy la visidén no
es suficiente, mientras que si se coloca mads hacia
atréds, se provoca el reflejo nauseoso y la visidén no es
posible. Ademads, dicho reflejo falsea el tamafo de las
amigdalas, por el desplazamiento de las mismas hacia la
linea media, como consecuencia de la contraccidn del
velo del paladar.

Con la otra mano se maneja otro instrumento, que
pusde ser un depresor estrechoc o un espejo laringeo; con
el cual se realiza la palpacién instrumental de cada
amigdala, observando datos de mucho interés,

especialmente su desplazamiento del lecho amigdalino, su



—24—

consistencia, y la salida del contenido criptico.

En algunos casos, se puede hacer la palpacidn
digital, que nos proporciona algunos datDsA mas, como
son (LEGENT, FLEURY, et al. 19835) (38):

- La existencia de una induracidn localizada en la
amigdala.

-La palpacidn de una apéfisis estiloides larga a
través del pilar anterior.

~l.a existencia de un dolor a la palpacidén, bien
localizado, o bien difuso.

Finalmente, hay que hacer sistematicamente la

palpacidén de las adenopatias subangul omandibul ares.



EXPLORACION ANALITICA GENERA

VELOCIDAD DE SEDIMENTACION

Su fundamento estriba en que los eritrocitos de
una muestra de sangre venosa colocada en un  tubo
vertical tenderan a caer hacia el fondo. La velocidad de
sedimentacidn de los eritrocitos (VSE) &s equivalente a
la longitud del recorrido descendente de 1la parte
superior de la columna de eritrocitos, a un intervalo de
tiempo determinado.

Se consideran como valores normales, un  limite
superior de 15 mm/hora para los hombres, Yy 20
mm/hora para las mujeres, ambos de menos de 50 afos de
edad, y 20 y Z0 mm/hora respectivamente en los de mas de
50 afos (BOTTIGER y SVEDVERG, 1967)(39).

Varios factores contribuyen a este valor (TODD-
SANFORD-DAVIDSOHN) (40) .
1-Factores plasmaticos. Los niveles el evados de
fibrinégeno, vy en menor grado, de globulinas, favorecen
una VSE elevada. Estas moléculas asimétricas de
proteina, tienen un efecto mavor que otras proteinas,
respecto a la disminucién de la carga negativa de los
eritrocitos (potencial zeta, que tiende a mantenerlos
apartados). La disminucidén de este potencial, promusve

la Fformacidn de apilamientos, que  sedimentan mas

rapidamente que las células aisladas.
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2-Factores eritrocitarips. La variacién de la relacién
eritrocito-plasma favorece la formacidén de apilamientos.
Asi, la anemia es responsable de una mayor VSE.

La velocidad de sedimentacidén es directamente
proporcional al peso del agregado celular, =)
inversamente a la superficie. Los apilamientos tienen
una menor superficie en relacidén con el volumen de 1los

agregados que las células individuales. El resultado es

2l aumento de la VSE.

El wvalor de la VSE es mds alto en las mujeres gque
en los hombres, y en el embarazo aumenta moderadamente.

A este respecto, es interesante el trabajo de
MANCHON et al. (1988} (41), quienes llegan a las
siquientes conclusiones:

1-Una velocidad de sedimentacidén normal o poco
elevada, no excluye ningdn tipo de enfermedad.

2-Un aumento patente, justifica el intento de
poner en evidencia la causa, pues constituye wun indicio
de morbilidad, vy no el punto de referencia que orienta
hacia una causa determinada.

3~-No puede considerarse la VSG6 como indicadora de

gravedad, salvo en caso de infeccidén.
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Entre los estreptococos hemoliticos, los mas



=27~

importantes en patologia humana son los beta-
hemoliticos; entre estos, el grupo A reviste un
particular significado por el alto poder patdgeno.

Por e=llo, la demostracién de esta bacteria en las
vias aséreas superiores, y la titulacién de los
anticuerpos especificos en el suero de los enfermos,
censtituyen para el clinico, datos de interés.

Se han identificado divetr sos productos
extracelulares estreptocécicos, muchos de los cuales
poseen propiedades enzimaticas, asi como antigénicas.

Los anticuerpos que se buscan en la serologia clinica

sont Antiestreptolisina 0 (ASL0O), Antihialwonidasa
(AH) , Antiestreptoquinasa, Antidesoxirribonucleasa B
(anti-DNAsa-B), ¥ Antinicotinamida—-adenina-

dinucleotidasa {(anti-DNA-asa). Los antigenos respectivos
estan presentes en cantidades significativas en 1la
mayoria de las cepas de los estreptococos del grupo A y
en algunos miembros de otros grupos estreptocdcicos
(FIDRETTI, 1957) (7).

Estos anticuerpos no proporcionan ninguna
proteccidén contra una nueva infeccién por estreptococos.

La estreptolisina 0 es una hemolisina oxigeno
l1abil, activa frente a los eritrocitos humanos y a los
del conejo. Es producida por la mayoria de las cepas de
estreptococos del grupo A y por algunas cepas de los

grupos C y G.



Los titulos de ASLO en el recien nacido son
parecidos a los de la madre, pero decrecen
significativamente a los & meses de edad.

Los nifos menores de 2 afos, generalmente
presentan titulos inferiores a 50 U.

Entre 2 vy 5 afos, un niffo se halla repetidamente
expuesto al estreptococo del grupo A, vy con frecuencia
tendrd un titulo de hasta 200 U, incluso sin infeccién
reciente.

Los pacientes con complicaciones de infecciones
estreptocécicas no supurantes (p. ej. fiebre reumitica y
glomerulonefritis agudas), muestran una incidencia mayor
de titulo de ASLO que los pacientes con enfermedad
estreptocécica no complicada. Los titulos de ASLO  por
encima de 150-200 U Todd, se observan tras faringitis
estreptocécica, mientras que los pacientes con
complicaciones no supurantes presentan mas a menudo
titulos superiores a 350 U (TODD-SANFORD-DAVIDSOHN) (40).

Una cifra de ASLO, para que tenga valor, tiene que
estar elevada durante varios meses. Una elevacidn
esporadica indica infeccidén estreptocécica, no sélo de
origen amigdalar, sino también causada por otras
patologias de etiologia estreptocécica, como escarlatina
u] erisipela. Una elevacidn persistente, indica

sensibilizacidén estreptocécica.



-29-

Entre 1los pardmetros inespecificos que se pueden
utilizar para el diagnéstico de las infecciones agudas,
se encuentran las denominadas proteinas de fase aguda.
De todas ellas, la mds utilizada ha sido la proteina C-
reactiva (PCR) qgque aumenta el nivel sérico tras el
inicio de los procesos inflamatorios histicos.

Inicialmente considerada como un indicador
especifico de infeccidén por neumococo, ha demostrado ser
un factor de respuesta a la inflamacidén.

Por' regla general, las infecciones viricas
provocan @ cambios histicos que no son lo suficientemente
intensos como para cohdicionar elevaciones consistentes,
Y por lo tanto utiles desde el punto de vista
diagnéstico, de 1la PCR. For el contrario, las
infecciones bacterianas condicionan una répida elevacidn
de la PCR en el suero del paciente.

Aunque la PCR bha sido perfectamente aislada vy
caracterizada, permanece aun oscuro su papel biolégico.
Una de las acciones identificada con esta proteina ha
sido su capacidad de unirse al polisacarido c
neumocdécico en presencia de calcio. Se sabe que inhibe
la agregacidén plaquetaria vy la estimulacién de los
linfocitos T, que estimula la fagocitosis y activa el

sistema del Complememto.

Se ha determinado como un constituyente normal del
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plasma (CLAUS, 197&)(42)5 Se ha demostrado que se sleva
en sepsis y meningitis en recien nacidos, pielonefritis,
neumonias, faringitis estreptocdcicas, vy en procesos
inflamatorios no infecciosos, Come la artritis

reumatoide (HANSEN et al., 1983 (43).

INMUNOGL OBUL INAS

VELTRI y SPRINKLE (1972) (44), encontraron que los
nifos con amigdalitis exudativa recidivante presentaban
una hipergammaglobulinemia estadisticamente
Significativa. Esta presencia de niveles de Igh e 1IgA
propios de adultos, sugeria que estos nidos habian
sufrido numerosas infecciones. LLa extirpacién de
amigdalas vy adenoides mostréd que el nivel de IgG e IgA
en gestos nifos wvolvia a la normalidad tras la
intervencidén. Los niveles normales se alcanzan
gradualmente a 1lo largo de varios meses, Yy muestras
perifdicas extraidas durante un periodo de varios afos,
sefalan qgue permanecen estables en los niveles normales.

Resultados similares fueron encontrados por SALA y
GRAVINA (1982) (45), estudiando IgA, IgM, e Ig6G, antes y
despudés de amigdalectomia.

No obstante, LECCO Y col s. (1974) (46)
encontraron dnicamente elevaciones significativas de
IgA, en &1 caso de amigdalitis crénicas simples vy

focales, permaneciendo normales los valores de IgM e



-2

IgG.

Desde el punto de vista practico, se pueden sacar
las siguientes conclusiones (44) (43):

1-E1 hecho de constatar que las Ig séricas tienen
valores superiores a los normales, sobre todo en los
nifos, es indice de una intensa actividad defensiva, vy
puede ser una razén vdlida para favorecer, incluso mas,
esta situacién atil al organismo, mediante medicacidn,
sin tener que llegar a la intervencidén.

2-La disminucidén de las Ig6 séricas tras la
intervencién, explicaria la presentacién de episodios
inflamatorios recidivantes de las vias respiratorias
altas, en los adolescentes y adultos que han sufrido una
amigdalectomia.

3-La presencia de una carencia inmunitaria sérica,
aunque relativamente, constituye una contraindicacién de
intervencidén, pues no pocas veces persisten infecciones
agudas de vias respiratorias (sinusitis,
traqueobronquitis), tras la extirpaci én de las

amigdalas.



MICROBIOLOGIA DE LAS AMIGDALAS

La identificacién del agente patdégeno causal,
sigue siendo la regla basica de todo tratamiento
antibidético, especialmente cuando se sospecha la
presencia de Estreptococo beta-hemolitico, aunque esta
situacion no sea lo habitual.

Dicha determinacién tiene un wvalor limitado,
siendo un dato mas a tener en cuenta en las amigdalitis
cronicas. Un resultado negativo no excluye la existencia
de un foco bacteriang, ya que las bacterias se
encuentran a veces encerradas en una cripta estenosada,
que s6lo se pone de manifiesto después de la extirpacidén
de las amigdalas, vy su estudio histoldgico (ZSLLNER,
1976} (47).

Los estudios wviroldgicos vy micoldgicos, se

realizardn en casos excepcionales.

Entre 1los patégenos encontrados en amigdala,

caben destacar los sigquientes:

T e s i e e $n e e St oty Sy v o W e s maash S o oo S

Dada 1la posibilidad de graves secuelas supuradas
Yy no supuradas, el estreptoﬁoco beta-hemolitico del
grupo A es el gérmen causal mas estudiado. En ocasiones,
la causa son estreptococos beta-hemoliticos del grupo

B,C v G (CHRETIEN et al, 1979)(48). Aunque la incidencia



de 1la fiebre reumatica ha disminuido, todos los grupos
de estreptococo beta—-hemolitico han tenido relacidén con
este padecimiento. Su aislamiento es mucho mas frecuente
en nifos que en adultos (FORRER, 1979) (49). Los
estreptococos hemoliticos del grupo A generalmente se
obtienen en un 75% de los nifos con cultivo positivo,
mientras que a los otros grupos de estreptococos beta-
hemoliticos sdlo les corresponde el 257 de aislamientﬁs.

Sélamente la asociacidn de fiebre superior a
SB,EDC, adenopatias, y exudado faringoamigdalar, aparece

significativamente relacionada con el cultivo positive

(GOMEZ de la CAMARA et al, 1987)(50).

=4 TR AL B p e A

Actualmente desaparecida 1la difteria, el C.
Diphtaeriae provoca faringoamigdalitis exudatiwva
inicial, con posterior formacion de membranas. La

infeccidén puede difundirse y afectar garganta, paladar vy
laringe. Una faringitis membranosa similar a la difteria
clinica puede ser causada por Corynebacterium
hemol yticum (GREEN et al, 1980)(51).

El H. influenzae puede provocar enfermedad en
lactantes, vy muchas veces causa epiglotitis, otitis
media y sinusitis aguda.

A menudo se encuentra también H. parainfluenzae

(SCHEIFELE et al, 1981)(52).
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Neisseria

La faringitis causada por N. gonorrhoeae es
frecuente en varones homosexuales (WIESNER, 1981) (33).

N. meningitidis puede causar nasofaringitis
sintomatica o asintomdtica, posiblemente como prédromo
de meningitis o septicemia (BROOK, 1987) (54).

Suele obtenerse de cultivos de zonas con
inflamacidén crénica del anillo de Waldeyer (BROOK,
1987) (54), Yy abscesos periamigdalinos. Como puede
producir beta-lactamasa, a veces obstaculiza la
erradicacidn de estreptococos beta-hemol iticos del grupo
A de zonas infectadas.

S ha descubierto con frecuencia cada vez mayor
como gérmen patégeno potencial en infecciones de vias
altas. Como un nuamero mayor de cepas pueden producir
beta-lactamasa, quizd desempefe cierto papel en el
fracaso de la terapéutica penicilinica (KOVATCH,
1983) (39).

La tularemia es una cCausa extrana de
faringoamigdalitis membranosa o exudativa en pacientes

con aspecto téxico (TYSON, 1976) (586).

o s G s St e o gt i oo e 25008 mmten Sy s aemen

Mycoplasma pneumoniae y M. hominis pueden provocar
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faringoamigdalitis, aunque esta suele ser sdlamente
manifestacidn de una enfermedad generalizada. El
microbio practicamente no existe en niﬁns y jovenes, Y
su prevalencia aumenta en afos posteriores (GLEZEN et

al, 1967)(57).

BACTERIAS ANAEROEBIAS

La mayor parte de muestras de infecciones del
anille de Waldeyer contiene wvarias especies de
anaerobios, en numero vy variedad de especies muy
superior al de aerocbios (RROOCK, 1987) (54). Lﬁs
anaerobios suelen estar en relacidn con otras bacterias.
Actinomices

A. israelii y A. naeslundii son huéspedes normales
de boca y faringe, particularmente criptas gingivales y
criptas amigdalinas. En la cavidad oral produce una
hinchazén dolorosa del Angulo del maxilar inferior
después de traumatismo o extraccidon dental. Suelen
desarrollarse fistulas que se abren en la piel y que
pueden difundirse a zonas vecinas. Se observan también
en amigdalas crénicamente inflamadas -WEESE, 1975 (58)j
GUERRIER B., 1985 (59)-.

Las espoecies aisladas, cominmente s0n
Feptostreptococus magnus, F.anaercbius, P. intermedius,
P. asacharoliticus, y P. prevotii. Estos gérmenes forman

parte de la flora normal de la boca, Yy pueden



descubrirse en todos los tipos de infeccidn del anilleo
de Waldever (INGVARSSON, et al., 1982)(&0).
Bacteroides

Se caracterizan por la capacidad de producir
material capsular -BROOK, 1987 (54); 1983 (61)— vy por
producir beta-lactamasas.

El grupo EB. melaninogenicus, que forma parte de la
flora bucal normal, es la especie de bacteroides
predominantemente aislada en la infeccidn bucofacial

F. nucleatum es el germen predominantemente
encontrado. Estas especies, en sinergia con
espiroquetas, son la causa frecuente de la gingivitis

uwlcerosa necrosante (infeccién de Vincent) (KAFLAN,

1981) (&62).

lLos adenovirus tipo 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 7a, 9, 14
y 15 son las causas mas frecuente de faringitis en nifos
pequenros -BROOK, 1987 (54); KLEIN, 1975 (&3)-—-.

Produce herpangina, caracterizada por pequefias
vesiculas eritematosas que se transforman en dlceras vy
estan dispersas por los pilares anteriores, paladar, vy
faringe posterior. Otro tipo de enfermedad es la

faringitis linfonodular aguda, en la cual las lesiones
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son menos wlceradas y mas nodulares —(KLEIN, 1975 (63);
HUEBNER et al, 1952 (&64); SWART, 1983 (&9) .-
Parainfluenza

Puede causar faringitis sin exudado, ademas del
resfriado comin.
Enterovirus

A menudo causan pequefas lesiones ulcerosas en el
paladar blando.
Pusde provocar, ademas del caracteristico sindrome de
mononucleqsis infecciosa, faringoamigdalitis simple, sin
exudado (KLEIN, 1975) (&83).
Herpes simple

Ademas del herpes labial, puede causar faringitis,
exudativa o no, principalmente en nifos mayores, Yy en

adultos. En nifios pequeros provoca gingivoestomatitis

(EVANS et al. 1944) (&6).

Causa bronquiolitis en lactantes, ¥y produce
faringoamigdalitis, con exudado o sin él (BROOK,
1987) (54).

Provoca sintomas muy diversos, como faringitis,
que se presenta como componente de una enfermedad tipo

mononucleosis infecciosa (JORDAN et al, 1973) (&67).



Chlamydia trachematis

Se ha relacionado con infecciones nasofaringeas vy

neumaonia en lactantes.

HONGOS

Candida albicans puede colonizar la bucofaringe en
lactantes, diabéticos, individuos inmunodeprimidos, o
pacientes que han recibido antibidéticos de amplio
espectro (BECKER, 1985) (48).

La candidiasis bucal se manifiesta por gran nimero
de placas elevadas, dispersas o confluyentes, de color
blanco o cremoso, en todas las superficies MUCOSAas,
incluidas las amigdalas. El1 +transtorno puede curar
espontaneamente, causar sintomas desde leve molestia a

disfagia, vy puede coexistir con localizaciones de la

infeccidén en otras partes del cuerpo (LEHNER, 19&4) (&9).

PARASITOS
La enfermedad adquirida de toxoplasma gondii,
frecuentemente causa faringitis sin exudado (REMINGTON

et al, 19462)(70).
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CITOLOGIA SIMPLE

La citologia clinica es el estudio de las
caracteristicas normales vy patoldgicas de las células
humanas. El principal objetivo del examen citoldgico es,
de este modo, =1 reconocimiento de camhios estructurales
en el ndcleo y citoplasma. Asi, existe una diferencia
fundamental entre la citologia clinica Y la
histopatologia. Como =t nombre implica, la
histopatologia se ocupa de los tejidos, los cuales
presentan complejas interrelaciones entre las células
(FREUDENBERG, 1982)(71).

Asi como el estudio histol é6gico comienza
habitualmente con una biopsia, la citologia necesita
s6lo células. Debido a que estas células pueden proceder
de distintos érganos y lesiones, su método de recogida
es distinto en cada casot
~De productos de descamacidén habitual (bronquial,
vaginal, cervical, endometrial..).

-For raspado superficial de 1la lesiétn u drgano en
cuestidén (raspado cervical).

-Por aspiracién mediante aguja o catéter, de un érgano,
una masa patolégica, o una cavidad anatémica (liquido
pleural, puncién de un ganglio linfatico).

De una manera mas especifica, la evaluacidn
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citoldgica se basa en la bidsqueda det
~Modificacidén de la estructura nuclear y citoplasmica.
—~Indicativos de maduracién celular.
-La cantidad de células y tipo de descamacién.
-La presencia anormal de leucoci tos, histiocitos,
hematies..

Entre las wventajas de 1la citologia (GOMPEL,
1978) (72) tenemos:
-La facilidad de obtencién de 1a muestra, en
contraposicién con el mas prolongado y traumatico método
de la biopsia necesario sn histopatologi a.
~La posibilidad de méltiples examenes se seguimiento.
-La reproductibilidad, facilidad, vy bajo coste de la
fijacién v tincién.
-La excelente apreciacion dada de las modificaciones

estructurales celulares.
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PATOLOGIA DE LAS AMIGDALAS PALATINAS

LAS AMIGDALAS “NORMALES"

Las amigdalas palatinas son unas formaciones
situadas a ambos lados del istmo de las fauces, Yy mas
exactamente, entre los pilares y el velo del paladar.

Voluminosas en el nifo, regresan normalmente en el
adulto. PFara que un aumento de volumen pueda ser
considerado como patolégico, debe tener un tamaro
importante. Su situacién en relacién a los pilares es
importante de conocer; asi,  junto a amigdalas en
situacidén normal, existen amigdalas pediculadas vy
amigdalas engastadas.

Las pediculadas son bien visibles y aparecen
voluminosas al examen de las fauces. De todos modos, hay
que desconfiar de las amigdal as péndul as, que
desaparecen tras la base de la lengua.

FPor el contrario, las amigdalas son  engastadas
cuando se encuentran cubiertas por los pilares, y en
particul ar pDF.El pilar anterior.

Su cara externa, esta sembrada de orificios
irregulares situados habitualmente en el fondo de
ligeras depresiones de la superficie, que dan acceso a
las criptas amigdalinas. Es habitual encontrar cierta
cantidad de exudado sobre dichos orificios cripticos,
que en condiciones normales sera s6lido, caseoso e

incdoro.
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La patologia amigdalina es muy variada, pero

esquematicamente, vy desde el punto de vista didactico,

la podemos clasificar en los siguientes procesos!

~Hiperplasia amigdalina.

—Amigdalitis agudas simples.

-Amigdalitis agudas complicadas.

-Amigdalitis agudas recidivantes.

-Amigdalitis crénicas:

-Otra

~Simples.

~-Focales,

patologia amigdalina
~Hemopatias

~Tumor es.

-Granul omas.
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HIFERPLASIA AMIGDAL INA

La sintomatologia en 1la hipertrofia de las
amigdalas palatinas de la segunda infancia vy del
adolescente, y adn dél adulta, provoca sintomas
funcionales y reflejos poco ostensibles, siendo a veces
ignorada por el enfermo. Las hipertrofias sépticas o
focales presentan un cuadro sintomatoldédgico mucho mas
floridao.

Sin embargo, suelen acusarse ciertos transtornos,
puestos de manifiesto en la anamnesis prolija, por los
que con frecuencia consulta el paciente.

Existen transtornos funcionales respiratorios,
provocados por amigdalas voluminosas que obstruyen gran

parte del istmo de las fauces, cuando se acompanan de

hipertrofia de la amigdala faringea, siendo la
inspiracién dificil, por lo que el nifo ronca mientras
duerme.

Las disfagias son raras, pero cuando las amigdalas
son  muy  voluminosas pueden presentarse transtornos
deglutorios con frecuentres nduseas, Yy modificaciones
del timbre de voz.

Como transtornos reflejos, el mds frecuente es la
tos amigdalina, quintosa, sobre todo nocturna, siendo
posibles los episodios asmatiformes.

For otro lado, 1la hipertrofia de las amigdalas

responsables de amigdalitis de repeticidén y de la
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insuficiencia respiratoria, tiene una influencia nefasta
sobre la economia, porque supone uwuna inferioridad
fisiolégica vy un estado de menor resistencia ante los
atagues infecciosos maltiples de la segunda infancia vy
del adolescente (VILAS DIAZ M.R.)Y(73).

Estan aumentando los trabajos publ icados acerca de
posibles efectos de amigdalas y adenoides sobre las vias
aéreas, tanto altas como bajas -—-ALUSTIIA et al., 1982
(74)3 LIND & LUNDELL, 1982 (75); GARCIN et al, 1984
(76)5 YONKERS y SPAUR, 1987 (77)-. l.as consecuencias
finales de la obstruccién crénica de la via aérea son el
sindrome de apnea durante el suefio, y el "gor pulmonale®
cronico. 8Sin embargo, estos dltimos fendmenos no se
observan con mucha frecuencia en la practica clinicaj
habitualmente los pacientes con verdadera obstruccidn de
la via aérea se presentan con manifestaciones
subclinicas de la enfermedad, y pasar inadvertidos hasta
que llegan a estar en estado critico.

Lla hipoventilacidn, con hipertensidén pulmonar vy
cor pulmonale, secundaria a obstruccién parcial de las
vias aéreas superiores por hiperplasia amigdalina, fue
descrita en primer lugar en 1965 por MENASHE (78).

Por otro lado, tenemos el desarrollo del concepto
de alteraciones respiratorias durante el suefo, o "sleep
apnea syndrom” (5.A.5.) de los autores anglosajones. En

primer lugar, el sindrome de PICKWICK en los adultos. En



segundo, en el nifo, GUILLEMINAULT (1973) (79),
incrimind el S.A.85. como posible causa se Sindrome de
muerte sdbita del lactante.

La tendencia actual es la de reagrupar en un
mismo cuadro nosoldgico las obstrucciones de las vias
respiratorias altas durante el SUER0, las
manifestaciones iniciales del tipo de pausa respiratoria
durante el suefo, y sus formas complicadas como

transtornos cardio-respiratorios o neuroldgicos.

La = obstruccién aguda superior produce edema
phlmonar a través de la hipoxia, 1la cual condiciona
aumento de permeabilidad de la membrana alveolo-capilar.
El stress, al liberar catecolaminas enddgenas, da lugar
a redistribucién de la volemia, aumentando el wvolumen
sanguinec pulmonar, vy por tanto, la presién capilar
pulmonar. La disminucidn de la presién intrapleural, con
mayor negatividad, provoca aumento del retorno venoso
sistémico Y aumento de 1la postcarga ventricular
izquierda; en presencia de obstruccidén respiratoria, la
presison adrtica, en lugar de disminuir en inspiracidn,
aumenta de forma importante en relacién a la
intrapleural, 1la cual se hace mas negativa para forzar
la entrada de aire a los pulmones, siendo este aumento
de la postcarga ventricular izquierda lo gque conduce al

aumento de la presién media auricular izquierda,




causando un obsticuleo funcional al retorno venoso
pulmonar, motivo gue condiciona también trasudacidn
pulmenar vy edema -TRAVIS, 1977 (80); vy DARON, 1980
(81)-.

Los mecanismos que conducirian a la instauracidn
de un "cor pulmonale” fueron sugeridos por CAYLER
(1269) (B2). La hipoventilacidn al veolar provoca
hipercapnia por broncoconstriccidn y aumento del trabajo
cardiaco derecho. Asimismo, la hipoxemia da lugar a
vasoconstriccién pulmonar y aumento de la presidn media

capilar pulmonar.

Clinicamente se caracteriza por estridor Y
ronquidos, gque empeoran cuando el paciente adopta el
dectbito supino o dusrme; algunos nifios sdélo pueden
dormir en posicidn sentada. Somnolencia y letargia
acompafan a menudo al cuadro. Signos de insuficiencia
cairdiaca derechat cardiomegalia, hepatomegalia, Y
edemas. Una hipertrofia amigdalina u otra causa
obstructiva, sobre todo malformativa. Retraso en el
crecimiento. En la auscultacién encontramos estertores,
y & menudo roncus, asi como tagquicardia. l.a radiografia
de térax muestra cardiomegalia vy posible derrame
pleural. El ECG muestra signos compétibles con

hipertrofia cardiaca derecha. En la gasometria existe

hipoxia e hipercapnia.



El sindrome de pausas respiratrorias del suefo
se caracteriza por ronquido permanente, entrecortado por
pausas respiratorias, suefo agitado con despertares
frecuentes, y enuresis en algunos casos. Ocasionalmente,
sonambulismo y pesadillas. Durante el dia es habitual la
somnolencia, en ocasiones tomada como retraso mental,
fatigabilidad, retraso escal ar, al teraciones del
comportamiento y cefaleas matinales.

Las pausas respiratorias pueden ser definidas en
el plano cualitativo y cuantitativo (GUILLEMINAULT,
1973) (79)F Una pausa es una parada respiratoria inferior
a 10 segundos. Un episodio apneico sobrepasa 10 segundos
y puede llegar a pasar de medio minuto. No se puede
hablar de S.A.S5., mas que cuando se presentan al menos
30 episodios de apnea durante 7 horas de suefio REM y no-
REM (BURROMWS, 1984)(83). .

Desde el punto de vista cualitativo, hay que
distinguir entre las pausas centrales y las periféricas
u obstructivas, donde el flujo respiratorio est&
detenido, pero persisten los movimientos respiratorios
toracicos o abdominales, por otro lado ineficaces.

Hay que tener presente que los nifos normales
presentan pausas respiratorias, en general de tipo
central, alrededor de 20 veces por noche.

El mecanismo preponderante en el mecanismo de las

pausas obstructivas del suefo es funcional, asociando de
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forma variable, calapso hipofaringeo, prolapso de las
amigdalas, caida hacia atras de la lengua, vy oclusién
del esfinter velo-faringeo.

La existencia de un obsticulo anatdémico que juega
un papel favorecedor viene en segundo lugar. Al lado de
la hipertrofia amigdalina, cuya realidad queda
confirmada por la curacién espectacul ar por medio de la
amigdalectomia, hay ue prestar atencidn a las
macroglosias del sindrome de DOWN, acromegalia ¥
mal formaciones faciales congénitas (sindrome de ROBIN),
(] adquiridas (hipotiroidismo, lesiones del tronco
encefdlico, lesiones de la médula cervical, encefalitis,

bocio).

El diagnéstico definitivo se obtiene mediante
polisomnografia (BURROWS, 1984) (83), que incluye:s

a)EEG y electrooculografia, para detectar los estadios
del suefo y la actividad cortical anormal.
b)Monitorizacidén del flujo aéreo respiratorio.

c)ECG, para detectar las arritmias.

d) Neumograftia de impedancia, electromiografia
intercostal, o manometria esofagica, para evaluar el
trabajo respiratorio.

e)Oximetria auricular o monitorizacién transcuténea de

la p02, para detectar los cambios en la saturacién dé

oxigeno arterial.



AMIGDALITIS AGUDAS SIMFLES

También 11llamadas anginas agudas, se definen bajo
esta denominacidén las inflamaciones agudas de la
amigdala palatina. Dentro de ellas, las formas comunes
son aquellas en que la afeccién local es 1o mas
llamativeo del cuadro clinico. FPor otro ladeo, en las
formas especificas, el cuadro clinico Ffacilita el
conocimiento del agente causal.

Dentro del primer grupo, es clasico distinguir las
amigdalitis eritematosas o rojas, y las formas blancas o

eritematopul ticeas.

AMIGDAL ITIS ERITEMATOSAS

Se presentan en ?orma de epidemias estacionales vy
generalmente en invierno, Yy son debidas generalmente a
virus. Existen una serie de factores que influyen sobre
su presentacién , entre los que cabe destacar la
abstruccidn nasal, los procesos inflamatorios de
vecindad, la alergia respiratoria, y la accidén de

ciertas noxas Ffisicas y quimicas comd el alcohol,

tabaco, polucién, fatiga, ¥y exposicién a bajas
temperatufas.
Clinica

Después de una corta incubacién de uno a tres



dias, comienza el cuadro de una manera brusca con
malestar general, escalofrios y sensacifén de sequedad
faringea. MAas tarde aparece dolor en regidn amigdalina,
que aumenta durante la deglucidn, con irradiacién
auricular, disfagia dolorosa, a la que se puedes asociar
tos irritativa y obhstruccién nasal. El énfermn presenta
en este momento astenia, afectaﬁidn del estado general,
y Ffiebre de 37,5—38DC. Sin embargo, en los casos
originados por 1los virus gripales predominan los
signos generales, con fiebre elevada -BECKER, 1785 (68)3

FEREZ CARRETERO (82); BEREZIN, 1980 (83)-.

La gxploracidn de la orofarings muestra una

congestisdn difusa de la misma. Las amigdalas estan rojas
y congestivas, pero no tumefactas.

Habitualmente no hay adenopatias, aungque en 1a
forma faringoconjuntival, 1los infartos ganglionares del
cuello son marcados.

La evolucién es, en general, benigna, cediendo

rapidamente la sintomatologia funcional y fisica.

AMIGDALITIS ERITEMATOPULTACEAS

Es uwna de las enfermedades mas frecuentes en la
sequnda infancia, y en el adulto joven.

Suelen ser casi siempre de origen bacteriano. Su
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agente causal mas importante por su frecuencia y por las
complicaciones que puede llevar es el estreptococo beta-
hemolitico del grupo A.

Se presentan en forma de brotes epidémicos, sobre
todo en otofo y comienzo del invierno.

Suelen ser consecutivas a contagio directo por
gotitas de Flilge. Como fuentes de la infeccién, el
origen es generalmente humano, siendo los portadores los
sujetos con enfermedades estreptocdécicas.

Un ‘pequeﬁo porcentaje de amigdalitis agudas en
brotes esporadicos son debidos al estafilococo,

neumococo, bacilo de Friedlander, o el de Ffeiffer.

Clinica

Después de una incubacidén variable de unas horas
hasta dos a tres dias, durante el cual puede aparecer
apatia, anorexia y cefaleas, de un modo bastante brusco,
aparecen escalofrios, malestar general, cefaleas vy
fiebre ~BECKER W. 1985 (&8)3 PEREZ CARRETERO (84);
BEREZIN, 1980 (85)-.

Pronto aparece un dolor faringeo, gque se exacerba
con la deglucién, muchas veces ) con irradiacién
auricular. el aliento es fétido y la voz gangosa. La

o o

temperatura es muy variable, entre 38 vy 40 C.

A la euploracifn, la faringe presenta unas
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amigdalas turgescentes de color rojo escarlata. Los
orificios de las criptas estan tapizados de un exudado
cremosc 0O gris amarillento. Al principio son pequefos
puntos de exudado que luego confluyen en placas mayores.
Los pilares presentan una coloracidén rojo-—ciandtica, que
se extiende a dvula y paladar blando.

l.os ganglios cervicales estan infartados vy son
dolorosos a la presidn.

En sangre podemos encontrar una leucocitosis con
desviacién a la izquierda. Lo mis importante es 1la
demostracidn de infecciodn estreptocdcica mediante
estudio bacteriolégico y la comprobacidén de los
anticuerpos especificos en el suero.

El cuadro general y local regresa en tres—cinco

dias, tediendo la fiebre habitualmente por lisis.

DIAGNOSTICO
Es esencialmente clinico. Aunque las anginas
eritematosas son generalmente de origen viral, el origen
bacteriano, vy mas especificamente, del estreptococo
beta-hemolitico, debe ser tenido presente. En caso de
duda, se debe récurrir a2 la toma de muestra faringea vy
siembra. Sdélamente la ascciacién de fiebre superior a

o
38,3 C, adenopatias y exudado faringoamigdalar aparece
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significativamente relacionada con el cultivo positivo
para estreptococo beta-hemolitico, con una frecuencia de
un 10% de los casos de amigdalitis (GOMEZ de la CAMARA
et al, 1987)(50).

Como el problema que se plantea el clinico es el
de obtener rapidamente una demostracidn de la presencia
o no de estreptococo, el cultivo no es en este aspecto
utilizable, es decir, el clinico no puede esperar el
resultado del cultivo para instaurar o no un tratamiento
antibidético.

Para intentar solucionar este problema, se han
puesto en marcha técnicas de deteccidén mediante Gram,
encontrando segdn los autores, una sensibilidad del 73%,
especificidad del 9&%, vy valor predictivo del 71%
(CRAWFORD et al, 1979)(864).

Se han empleado también test para detectar
estreptococos del grupo A, que usan un marcador
fluorescente. Dado que estas bacterias contienen
pirrolinodil peptidasa, es posible marcar esta enzima
mediante fluoresceina, y posteriormente visualizarla con
luz ultravioleta (BRACKER et al, 1986)(87).

Igualmente se han introducido en el mercado los
llamados test de aglutinacién rdpida (TAR) —-RRACKER et

al, 1986 (87); CENTOR et al, 1986 (88); FISHER et al,
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1986 (89); TRUE, 1986 (90); WOLINSEY et al, 19846 (90);
AUSINA y COLL, 1987 (92); CONTHE, 1987 (92); SEGUIDO et
al, 1987 (94)— basades en 1la deteccién répida de
Antigenos de Estreptococo beta~-hemolitico del grupo A,
mediante la aglutinacién con un latex que contiene
Anticuerpos frente a dicho Antigeno. Se encuentra una
aceptable correlacién diagnéstica entre los TAR vy el
cultive faringeo, con un valor predictivo positivo vy
negativo superior al 90 L . Los tiempos de realizacidn
oscilan entre 10 y 70 minutos, 1o cual es una clara
ventaja a la hora de comenzar a instaurar un tratamiento

antibidtico.
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AMIGDALITIS AGUDAS COMPLICADAS

FLEMON PERIAMIGDALING (GEHANNO) (93)

Es, con mucho, 1la forma mas frecuente de estas
complicaciones.
Se trata de una infeccidn purulenta localizada en

el espacio periamigdalar, entre, por una parte, la
amigdala, vy su cdpsula vy, por otra parte, la pared
muscular faringea. FPor lo general, la coleccién se
exterioriza entre la amigdala y el pilar anterior.

Al.principio, el aspecto es el de una amigdalitis,
con ciertas particularidades:

-Disfagia importante, a veces con irradiacién del
dolor hacia el oido.

-Signos generales marcados.

-Asimetria de la orofaringe, debida a una
tumefaccién del pilar anterior, que desborda un poco
hacia el velo.

-Un edema de dvula.

~Una reaccidén ganglionar importante, asimétrica
por otro 1lado.

En este estadio, denominado angina flemonosa, un
tratamiento antibidético puede llevar a la curacién, pero
existe el riesgo de enquistar una coleccidén purulenta.

En el estadio de flemén constituido, el cuadro no



deja ninguna duda ante la importante asimetria de 1la
faringe, a veces dificil de descubrir cuando un trismo
dificulta la apertura de la boca. El abombamiento es
maximo por encima y hacia fuera del polo superior de la
amigdala, la cual se encuentra rechazada hacia dentro

-GEHANNDO (25) 5 BUGITA, et al (1982) (98)—.

Tratamiento
1-Funcionar en pleno abombamiento, siempre antes
de la abertura con bisturi, para descartar un
eventualaneurisma carotideo, confirmar el estadio de
absceso, y tomar muestra para estudio bacteriolégico.
2-Abrir el flemdn en la misma zona de puncidn.
3~Instaurar tratamiento antibidtico.
4-Desbridar 1la incisién al dia siguiente, para
evitar una retencidén.

3~Frogramar una amigdalectomia diferida, bajo pena

de recidiva.

FLEMON PERIFARINGEQ

Esencialmente se trata de adenoflemones.
Esquematicamente, la tumefaccidn laterocervical se
presenta bajo dos aspectos:
1-E1 de un proceso manifiestamente inflamatorio que
suele ser indicacién de puncidn y drenaje sin retardo.
Z2-Bajo forma de una masa indurada que puede hacernos

confundir con un proceso tumoral o quiste infectado.
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ABSCESO RETROFARINGED —-GEHANNO (95)35 COTIN, (1983) (97)-.

Se observan esencialmente en lactantes y producen
disfagia, modificacién del llanto , e incluso a veces
una disnea.

El diagnéstico queda establecido con la
exploracidén de la orofaringe, gue descubre un

abombamiento de la pared posterior.

Puede ocurrir en pacientes amigdalectomizados con
la misma frecuencia que en los no operados, pero no hay
duda de que en algunos casos la puerta de entrada han
sido las amigdalas. FParece ser que la mayoria de los
>
ataques se dan precisamsnte en aguellos enfermos que no
tuvieron gque llamar al médico con motivo de una
amigdalitis. El antecedente de amigdalitis clinica se
manifiesta sélamente en la mitad de los casos.

El 1lapso de tiempo gque transcurre entre la
infeccién faringea vy el comienzo del brote de fiebre
reumdtica oscila entre 7 y 21 dias. La primera crisis
aparece entre los 5 y los 15 afos, siendo excepcionales
los comienzos antes de los 5 afos, o después de los 40.

Existe evidencia de que un cierto grupo de

estreptococos beta-hempliticos del grupo A tiene ciertos

antigenos en comin con las glucoproteinas de las
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valvulas cardiacas, vy por otro lado, una amigdalitis
crénica puede dar lugar a una infeccidn criénica
permanente, que bien por las exotoxinas estreptocdcicas,
bien por un mecanismo Ag-Ac, puede producir un
reumatismo articular o cardiaco (FARRERAS-ROZMAN,
1978) (98).

ha variado sustancialmente en el curso de las dltimas
décadas., En la actualidad se asiste, ademds de a una
menor  incidencia, a una presentacidén menos expresiva y
atipica respecto a las cbservaciones de antafo.

La menor incidencia vy gravedad de 1la fiebre
reumatica debe ponerse en relacién con la mejora de los
factores socioecondmicos de 1la poblaci én Y la
introduccién del arsenal antibiético.

En su prevencidén juega un papel de capital
importancia el diagnéstico y tratamiento adecuado de la
infeccidén estreptocécica. Esta se basard en la mayoria
de las ocasiones, en un cultivo positivo de frotis
faringeo. No obstante, 1a positividad de dicho cultivo
no diferencia estados de infeccién activa y estados de
portador crénico (FANTELL R.H., 1977) (99).

Las determinaciones unitarias del titulo de ASLO
no tienen ningdn valor, ﬁese a la profusién con que se
prescribens tnicamente la demostracidn de titulos
crecientes en dos muestras separadas en el tiempo,

es indicativa de infeccién reciente y contribuyen al
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diagnéstico. Esta particularidad hace que dicha
determinacién carezca de valor en el diagndéstico de la

fase aguda.

COMPLICACIONES RENALES

Pueden ser inducidas o agravadas por una infeccién
amigdalar las glomerulonefritis parieto-proliferativas,
y la glomerulonefritis mesangial (LAGRUE vy FPARUELIN,
1972) (100).

La primera de ellas, conocida también como
glomeruleonefritis difusa aguda, incide sobre +todo en
varones jivenes de edad inferior a los 30 afos, Yy sus
causas éon casi exclusivamente infecciosas. Los mas
afectados son los niffos de 3 a 8 afos.

Frincipalmente son infecciones por estreptococo
beta-hemolitico del tipo 12, y también los tipos 4 y 25.
El 80% de 1los casos van precedidos de infecciones
respiratorias, vy sobre todo, faringitis y amigdalitis.
Asimismo, la escarlatina Y las enfermedades
estreptocdcicas infecciosas de la piel (impétigo). El
tiempo de latencia entre la infeccidn estreptocdcica vy
el brote de la clinica es de 6 a 15 dias (FARRERAS~
ROZMAN, 1978)(98).

En el caspo de la enfermedad de Berger, se ha
demostrado el papel agravante de la amigdalitis, al

encontrarse depdsitos mesangiales de Igh, de la subclase

Ighl-IgAZ (BeENe M.C., 1982)(34).



—&0~

Cuando los brotes de amigdalitis aguda se repiten,
ello no hace mas que indicar la incapacidad de la

amigdala para cumplir su funcién.

lLas AMIGDALITIS RECIDIVANTES tienen una serie de

factores predisponentes endégenos y exdégenos. Dentro de
los primeros debemos mencionar las hiperplasias, estades

de hipoinmunidad, factores hormonales y otros muchos

desconocidos. Entre los exégencs, sefal amos la
virulencia del agente, infecciones de vecindad,
tratamientos incorrectos, y factores ambientales vy

spciales de diversa naturaleza. La propia estructura del
tejido linfoide, y en particular de la amigdala
palatina, son un terreno propicio y adecuado para la
persistencia de bacterias vy virus que en un momento
determinado podrian desencadenar de nuevo su accidn
patdégena (CIGES v cols. 1981) (37).

Durante estos episodios de amigdalitis, de
comienzo brusco habitualmente, existe uwuna elevacién
febril marcada vy prolongada, reaccion ganglionar
importante, v el aspecto de la amigdala suele ser
eritematopul tacea. Tiene graves repercusiones generales,
cen astenia y anorexia, vy retardo pondero-estatural en
2l nifo. Habitualmente encontramos reaccién ganglionar
cervical, de localizacidn habitual subangulomaxilar

(ROULI.EAU, 1975)(18). La amigdala tiene un aspecto bien
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sea duro, blancuzco, vy exudando un material turbio, o

pus a la simple presidén.

Cuando 1llegamos a la AMIGDALITIS CRONICA estamos

ante un drgano gque estad perdiendo o ha perdido‘ su
capacidad de respuesta. Su intensidad clinica no estd en
relacidén directa con la importancia de 1los signos
locales. Habitualmente, las principales quejas son: La
disfagia, de predominio unilateral, con otalgia reflejas
halitosis; la emisién, en ocasiones, de pequeRas
formaciones blancas o amarillentas, que corresponden a

caseum. 1ROULLEAU, 1975 (18)3 BECKER W., 1985 (68),.

Entre la amigdalitis de repeticidn Y la
amigdalitis crénica no hay limites bien definidos,
pasiandose de la primera a la segunda de un modo
inaparente, pero en cualquier caso la expresién clinica
mas frecuente de esta dltima seran los nuevos brotes de
agudizacién; fuera de ellos, la sintomatologia sera
anodina, salvo el caso de la infeccidén focal, que vya

constituye otro estadio.

Entendemos por INFECCION FoCAL el cuadro

patol bgico que aparece como consecuencia de una
inflamacidn crénica localizada, con gérmenes patdégenos
activos, que pasa inadvertida de forma periddica o

permanente, mientras que lejos del foco, Y sin
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comunicacién directa con él1, se producen lesiones
organicas acompanadas de transtormnos funcionales
-FAIREN, 1976-77 (101); PITOIS, 19278 (102)-.

El foco de infeccién amigdalino corresponderia a
los espacios muertos de Faessler, es decir, a
determinados territorios en los que por escasez de flujo
sanguineo, se convierten en caldos de cultivo para las
bacterias; una infeccidén en uno de estos espacios no
serd abordable por los antibiéticos, desarrollandose en
81 una lenta inflamacién practicamente asintomatica.
Similares espacios muertos podemos considerar a las
celdas etmoidales, vy &pices dentarios, pero la amigdala
2st4 ligada de un modo directo a la inmunidad, por lo
que a este nivel, las actividades focales seran mas
frecuentes e importantés (CIGES, 1981)(37).

Segun  ARSLAN (1957) (103), para considerar -una
enfermedad cComo focal, deben reunirse cuatro
condiciones! 1-Tendencia a la recidiva intermitente del
cuadro. 2-Tendencia a la cronicidad. 3-Atipia de algunos
de los signos semioldégicos e insensibilidad a la terapia
habitual. 4-Relacidén cronolégica entre el foco gque
precede o es contemporédneo con el inicio de la
enfermedad, asi como a lo largo de la evolucién.

En lo gue respecta al responsable de la infeccidn
focal, el estreptococo ocupa un lugar preponderante.

Aproximadamente en un 5% de las amigdalitis



_63_

estreptocécicas aparecen problemas focales reversibles o
susceptibles de curacién sin secuelas definitivas
importantes, pero en el 1% tales secuelas =0on
irreversibles, graves, vy pueden provocar la muerte al
cabo de cierto tiempo. Dentro de los estreptococos se
han identificado cuatro tipos como responsables de
patologia focal (A,B,C y D)3 de todos ellos, el tipoc A
es el detectado con mas frecuencia.

Fatogénicamente, FIORETTI (1974)(2), formulé la
teoria de la conmutacién focal, es decir, la produccién
de autoanticuerpos provocados por autoantigenos. Con
técnicas inmunohistoquimicas de fluorescencia Y
ultraestructurales,A precisa en la amigdalitis focal
inmunocomple jos vyuxtacapsulares vy vyuxtafibrosos, asi
como perivasculares, en el tejido linfoide extranodular;j
también vascularitis intersticial, y umn aumento de las
IgG sobre las IgA. Demuestra en amigdalitis crénica con
cardiopatias una sintesis elevada de inmunoglobulinas
con un predominio notable de las Ig6. La amigdala focal
s2 hace Qn drgano hiperinmune vy las IgG elevadas
desplazan su lugar de produccién de la criptolinfona
deteriorada por la inflamacién, al tejido extralinfoide
e intersticial, gue se conQierten en tejidos
hiperinmunes que sintetizan anticuerpos cualitativa vy
cuantitativamente anormales. Esta sofisticacidon de

anticuerpos parece identificarse con auténticos
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autocanticuerpos, que producirian una lesidén a distancia:
antirrenal, anticardiaca.

La enfermedad, una vez puesta en marcha, se hace
autdénoma, aunque sometida a perdédicas agudizaciones
consonantes con la actividad del foco. La eliminacién
del foco debe considerarse una medida higiénica
necesaria, pero no suficiente. En pacientes con fiebre
reumdtica gue mantienen wuna profilaxis antibidtica
efectiva, =21 tamafo de la amigdalas no parece influir en
el desarrollo de infecciones estreptocdécicas y
recurrencias de fiebre reumatica; en aguellos en que la
profilaxis no es mantenida, el tamafo grande de las
amigdalas parece aumentar la susceptibilidad de 1los
pacientes a estas complicaciones (FEINSTEIN et al,

1970) (104),

En 1o que se refiere a su clasificacién ANATOMO-

PATOLOGICA, se distinguen las amigdalitis crénicas
hiperplasicas, pseudohiperplasicas, Y atréficas
~LACROIX, 1973 1035); CIGES y cols, 1981(37)-:

La FEorma hiperpldsica pura se caracteriza por
abundancia de tejido linfoide, y voluminosos y numerosos
foliculos, con grandes centros germinativos, asi como
coronas linfocitarias muy densas y gran desarrollo del

sistema criptico. Existen abundantes vy anarquicas

distribuciones de 1la simbiosis linfoepitelial, con
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desprendimientos masivos del epitelio, microabscesos
intraepiteliales Y contenido notable en caseum,
estenosis vy dilataciones de las criptas.

En las Formas pseudohiperplasicas. el parénquima
linfoide estd disminuido, pero existe una gran
proliferacién conjuntiva cicatricial que emana de 1las
septos. Los reiterados tratamientos antibidticos
inadecuados predisponen a esta proliferacidn fibrosa. En
conjunto, se caracterizan por la hiperplasia de los
foliculos vy cierta tendencia al edema del corion, con
abundante infiltracidn celular, pero con poca
hiperplasia epitelial.

En las Formas atrdéficas, ambos elementos, linfoide
y conjuntivo, estdn minimizados, pero aun en el linfoide
observamas los mismos fenémenos descritos. Se
caracterizan por 1la fibrosis, esclerosis vascular vy
atrofia. Es por ello, que no debe confundirnos durante
la exploracién, el hecho de encontrar una amigala
pequeria, atréfica vy dura, que nos puede hacer pensar en

la ausencia de patologia subyacente, cuando de hecho se

trata de una amigdalitis crénica atréfica.



EXPLORACION ANALITICA GENERAL

YELOCIDAD DE SEDIMENTACISN GLOBULAR

En los casos de amigdalitis crénica, vy mas adn si
existe focalidad, es posible encontrar una velocidad
elevada durante cierto tiempo, coincidiendo con los
periodos de actividad -TODD-SANFORD—DAVIDSON (40) 3

MANCHON 1988 (41).

Sus niveles se elevan coincidiendo con las
manifestaciones clinicas. Después de la crisis, la tasa
de anticuerpos permanece alta durante unos meses, para
descender lentamente con posterioridad -FIORETTI, 1957

(7) 3 TODD-SANFORD-DAVIDSON (40)-.

Es una de las proteinas de fase aguda, cuyo nivel
sérico aumenta tras el inicio de los procesos
inflamatorios histicos, y por tanto se eleva durante los
pericdos de infeccidén amigdalak estreptocécica -—-CLAUS,

1976 (42)% HANSEN et al. 1983 (43).

INMUNOGL OBUL INA

I

En nifos con amigdalitis exudativa recidiVante, se
han encontrado niveles elevados de IgG, IgA, e IgM en
sangre ~VELTRI Y SPRINKLE, 1972 (44); SALA y GRAVINA,

1982 (45)-—.



EXPLORACION ANALITICA LOCAL

BACTERIOLOGiA
Es bien conocido que en pleno uso de los
antibidticos, siguen presentidndose amigdalitis de

repeticidn con igual o similar frecuencia gue en la era
preantibidtica. Si bien las antibidticos muestran su
eficacia en el tratamiento del brote, en modo alguno
impiden la recidiva.

Algunos piensan que la recidiva puede estar
relacionada con la terapia antibidtica, vy desaconsejan
sSu uso sisteméticamente. £l antibidtico, en teoria,
interferiria la funcidén inmunitaria del -anillo de
Waldeyer. La dificultad en la practica estriba en
precisar cuindo es necesario y cuando no el tratamiento
antibidtico. For otra parte, estan las posibles
complicaciones, gque opbligan al clinico a desconfiar de
las fuerzas naturales de defensa. Estas consideraciones,
y la eventual sobreinfeccién de amigdalitis virasicas,
inducen a otros al uso sistemdtico de antibidticos, y no
hay unanimidad de criterios al respecto, ni se ha
demostrado taxativamente que la repeticidn de brotes
tenga por causa el uso de dichos Férma&os.

Segun SPRINKLE 2t al. (1973)(10&), el caracter
recidivante de muchas amigdalitis radica en que se
produce un cambio en la microflora local. Segun ellos,

existen datos que sefalan la existencia de adenovirus

g«é:;‘ﬁwggu
. MEDICHA o
7,
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virus de Epstein-Barr después de amigdalitis exudativas.
En 1las amigdalitis recidivantes no sélo existen mas
bacterias, sino que los tipos cambian.

En un intento por consequir establecer unos
criterics objetivos para el diagnéstico, dicho autor
realizd un estudio limitado a aquellos nifos que
padecian amigdalitis exudativa recurrente. En 1lo que
concierng a la bacteriologia, tenian una flora diferente
de 1a habitual, caracterizada por miltiples especies
bacterianas. Un nifo, en condiciones normales, puede ser
portador ocasional de neumotocos o estreptococos
pyogenes. En la amigdalitis exudativa recidivante se
ancontrd la presencia persistente de miltiples especies

de bacterias y hongos, fundamentalmente: Estreptococos

pyogenes, Neumococos =Tu Estafilococo aureus,
Haemophilus influenzae, Candida albicans, asi como
entercbacteridceas vy anaerocbios. Generalmente, s

pudieron aislar entre tres vy cinco especies bacterianas
en una misma toma.

En este sentido, TUNER vy NORD (1982) (107),
realizaron un estudio microbiolégico en 95 pacientes con
una historia clinica de amigdalitis recidivante, con la
intencidén de averiguar por qué fracasaba el tratamiento
con penicilina. Se aislaron Estreptococos beta-
hemoliticos del grupo A en tan sb6lo & de los 95 casos.

En 19, se aislaron Estreptococos beta—hemoliticos del
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grupc B, C, D, G y F; Haemophilus influenzae en 43§ y
Estafilococo aureus en 51. En cuanto a 1las bacterias
anaerobias, se aislaron bacteroides en 71 de las 25, de
los cuales 31 eran productores de beta-lactamasa.
También poseian dicha actividad todos los Estafilococos.
Por todo ello, proponian el uso de clindamicina o
nitroimidazoles como tratamiento alternativo a la
penicilina.

Por otro lado, como expone SPRINMKLE (1975) (106),
las limitaciones del diagnéstico y tratamiente, basado
en los resultados del cultivo del exudado faringeo son
reales. Es obvio que la toma de dicho exudadeo, tal vy
como se realiza en lé practica clinica habitual, no es
lo suficientemente sofisticado por si mismo, como para
justificar un tratamiento antibidtico o no.

8i COomparamos las formas de amigdalitis
recidivantes en las que se ha aislado Estreptococo beta-
hemolitico, con los aislamientos de virus de Epstein-
Barr (sin mononucleosis), veremos que su asociacién es
sumamente habitual. Estos virus permanscen en el cuerpo
dur-ante largos pefiodos de tiempo, vy la enfermedad
clinica puede ser activada por factores ambientales no
especificos, gque podrian jugar un impnrtaﬁte papel en la
entermedad.

Por todo ello cabe plantearse la pregunta de si la

presencia de Estreptococos pyogenes en la amigdala, es



probablemente oportunista, o© si ciertamente muestra una
evidencia directa sugestiva de una causa bacteriana-

viral de amigdalitis exudativa recidiwvante.

CITOLOGiA

El cuadro citoldgico de la amigdala normal se
caracteriza por el predominio de linfocitos, entre los
que aparecen células plasmaticas aisladas. Pueden
ohservarse también algunos granulocitos neutréfilos, asi
como  una cantidad wvariable de células epiteliales
pavimentosas poligonales (FREUDENBERG, 1982) (71).

Los diversos cuadros celul ares de las
inflamaciones permiten establecer, seqin FREUDENBERG
(1982 (71), la siguiente clasificacidén diferencial:

aguda supurada, crénica inespecifica, crénica

recidivante vy granulomatosa.
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TEST AMIGDAL INGS

Uno de 1los grandes problemas de la patologia de
las infecciones focales, viene constituido por la
identificacidén de la situacidn del foco.

En lp que respecta a las localizaciones
amigdalares, se ha intentado resolver el problema con el
empleo de pruebas tendentes a revelar 1la posible
influencia de este 6rgano sobre el resto del organismo.

De esta manera, han sido numerosos los test
propuestos a tal fin. Son los liamados test amigdalinos,
verdaderas pruebas funcionales de la amigdala, entre los
que cabe resefar (FIORETTI, 1957)(7):
~Test de VIGGEO-SCHMIDT: +tras el masaje digital de la
amigdala palatina durante 2 minutos, s& encontraria una
alevacién del ndmero de leucocitos en sangre periférica,
1o cual no sucederia si la amigdala fuese normal.
~Test de ROHDE: tras la aplicacién de ultrasonidos scbre
la amigdala, se encontraria una variacidn en el namero
de leucocitos.

-Test de GUTIZIEIT y KUHLENDAHL: tras la aplicacién de
onda corta en la amigdala, existe una modificacién de la
velocidad de sedimentacién globular.

~Test intradérmico de MARINOG: tras 1la inyeccidn
intradérmica de autpalergeno, sobre el antebrazo, se
presenta una lesién eritemato-papulosa.

-Test de SCHULTZ y LEIBER: 1la inyeccién subcuténea de



una suspensién de extracto amigdalino en suero
fisioldgico, provova una reaccidén dolorosa local y  una
modificacidén de la tasa de eosinéfilos.

~Test de GANSLMAYER: 1la inyeccidén en la piel del
antebraze de un extracto de bacterias de distitas cepas,
provoca a las 6-24 horas, un cuadro de dolor localizado
en la sede del supuesto foco.

-Test de BERARD y CHEVALIER: la inyeccidn intramuscular
de 1/2 milldén de unidades de penicilinna, y de 1/2 gramo
de estreptomicina, provoca la regresion espontanea de la

sintomatologia focal, por esterilizacidén del foco.



OTRA PATOLOGIA AMIGDALINA

CARCINOMAS
Los carcinomas de la amigdala constituyen el 134 de
los céanceres de 1las vias aercdigestivas superiores

(CACHIN, 1973)(108).

Habitualmente se trata de varones de entre 350 y 70

Llos factores predisponentes para el desarrolo de
estos  tumores son: alcoholismo vy tabagquismo, mala

higiene buco-dental, y polucidén atmosférica.

El tumor puede ser vegetante, serpinginoso,
uwlceroso o infiltrante. A menudo es ulcero-vegetante,
sangra al contacto y es dolorosa al tacto. Puede estar

necrético o infectado.

Histoldgicamente se distinguen (SIMON, 1985)(109):

1-Carcinomas epidermoides; clasificados ent
-Carcinoma epidermoide diferenciado.
-Carcinoma epidermoide poco diferenciado.
-Epitelioma verrucoso.
-Epitelioma de células fusiformes.
-Epitelioma "in situ”.

2-Carcinomas indiferenciados de tipo nasofaringeo.

Z-Adenocarcinomas.



Clinica

La disfagia unilateral es el signo revelador mas
frecuente. Al principio se trata de una simple molestia
a la deglucidén de saliva, para posteriormente ser
una verdadera disfagia a silidos Y liquidos,
acompafandose habitualmente de otalgia refleja, vy en
ocasiones expulsidén de esputos con sangre.

Es caracteristico de los tumores de gran tamafo,
2l dolor a la protraccidn de 1la lengua y un trismus, por
invasidn de los misculos pterigoideos.

En un tercio de los casos existe una adenopatia

cervical revel adora.

LINFOMAS MALIGNOS NO HODGKINIANOS (SIMON, 19835) (109).

Sobrevienen preferentemente en el hombre, sin edad
predilecta.

En un 30% de los casos, una adenopatia cervical
aislada, sin sintomatologia acompafante, a veces una
discreta molestia latero-faringea, llevan a practicar un
examen de orofaringe. En muchas occasiones, el
diagndstico viene sospechado por tratarse de un tumor
amigdalino unilateral, que rechaza los pilares, es liso,
firme, de color rojo o viol aceo, de aspecto

pseudoflemonoso, sin signos de infeccidén, no doloroso, v

cursar sin fisbre.



OTROS HEMATOSARCOMAS (SIMON, 1985) (109).
82 han descrito en la regidén amigdalinas
-Enfermedad de Waldenstrom
-Enfermedad de Hodgkin
~Flasmocitomas

-Linfadenopatia angioinmunoblastica.

MAMIFESTACIONES FARINGEAS DE LAS HEMOFATIAS

Se debe habitualmente, a una causa medicamentosa
(antiinflamatorios no esteroideos, sulfamidas, sales de
oro), que conlleva la destruccidén de los elementos
granulociticos.

Be caracterizan por la presencia de dlceras de
tipo esfacélico y gangrenoso sobre las amigdalas y 1la
pared faringea.

Clinicamente, existe fiebre elevada, escalofrios y
mal estado general, astenia intensa, Y tinte
subictérico.

No existen, por el contrario, adenopatias,

esplenomegalia, ni hepatomegalia (BECKER, 1986) (68).

Se caracteriza por 2] sindrome de amigdalitis
ulcerosa, estomatitis y adencopatias. Origina una angina
pseudomembranosa, con ulceracidn y gran tendencia a las

hemorragias. Se asocia a una gingivitis hipertréfica.
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Existen manifestaciones derivadas de la
insuficiencia medular: sindrome anémico, sindrome

hemorriagico, vy sindrome infeccioso.

LESIONES ESPECIFICAS

TUBERCULOSIS FARINGEA (COUSSIEU~SAUVAGE) (110).

Hoy dia excepcional, es la mayoria de las veces
secundaria a lesiones pulmonares avanzadas.

alEl complejo primario amigdala - ganglio de
inoculacidén, es muy raro y de diagnédstico dificil, a
menos que la adenopatia tenga caracteristicas
especiales, o0 se realice un estudio histoldégico de la
pieza QUirargica.

b)l.a tuberculosis aguda, afecta al adulto joven,
portador de lesiones pulmonares. la disfagia es atroz, vy
la VOZ afectada. La faringe esta sembrada de
granulaciones grisiceas, algunas reblandecidas s]
ulceradas. Su confluencia produce grandes ulceraciones
irregul ares.

c)La tuberculosis crénica, se presenta como una
infiltracién vegetante en el istmo de las fauces, de
caracteristicas pseudotumorales.

d)EL lupus ha 1llegado a ser excepcional.
Caracterizado por la coexistencia de lesiones en
diversos estadios, de caracteristicas infiltrantes o

destructivas.
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SIFILIS FARINGEA (GUERRIER Y.) (111).

a)La sifilis primaria. El chancro de la amigdala
es poco frecuente, aunque debe tenerse presente en el
diagndstico diferencial de las ulceraciones amigdalinas.

b)Las 1lesiones secundarias, seran evocadas  ante
las "placas mucosas”" sobre el velo, las amigdalas o 1la
pared posterior de la faringe.

cllas lesiones terciarias, revisten tres tipos
principales: forma ulcerosa serpinginosa, goma

circunscrito, y sifiloma difuso.

LA EARINGORQUERATOSIS (NARCY, 1972) (1132).
82 trata de una entidad clinica reconocible por la
presencia de formaciones amarillentas sobre las
amigdalas, en forma de '"granos de sémola", bien
limitados, vy adherentes a la mucosa. A veces, al
desprenderlas se provoca un pequefo sangrado.

La sintomatologia es pobre! sensaciones de

picotazo o de cuerpo extrano.

MICOSIS EARINGEAS

a)Candidiasis? es una infeccidn fungica especifica
bucofaringea, que puedé extenderse al esdéfago y al resto
del tracto digestivo. Es provocada por Candida albicans,
habitualmente scbre un paciente debilitado, y mas

frecuentemente +tras antibioterapia general. La mucosa

faringea estd4 roja, con algunas erosiones superficiales
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de limites imprecisos, vy sobre todo, recubiertas de
placas blanco—grisaceas -—-BECKER (1986) (68); LEHNER
(19464) (69)—.

bActinomicosis. Provoca dolor importante, con un
edema faringeo que se extiende a la boca y laringe,
Constituido por wuna induracién central, que se ulcera en
miltiples puntos, de donde drenan unos granul os
amarillentos muy carateristicos -GUERRIER B. (1985) (59);

WEESE W.C., SMITH I.M., (1975)(58)-.
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LA AMIGDALECTOMIA

DATOS ESTADISTICOS

La existencia de variaciones sustanciales en la
incidencia geografica de amigdalectomias realizadas, ha
sido demostrada y documentada desde la década de los 30.
Asi, GLOVER (1938) (113) encontré notables diferencias
entre distintas Areas geograficas, realizadas bajo los
auspicios del School Health Servicess dichas diferencias
no podian ser explicadas dnicamente como consecusncia de
un factor etioldgico, epidemias locales o predispesicidn
de los habitantes del area estudiada. Asi, en 1948
(114), atribuyd esas diferencias a falta de consenso
entre los médicos en lo gue concierne a los sintomas y
signos por los cuales se indicd la intervencidn.

BINNING (1950) (115), comprobd que la incidencia de
amigdalectomias en nifos a los que se habia extirpado su
apéndice, era el doble con respecto a los que no habian
sido apendicectomizados.

MILLER vy cols. (1260) (116), comprobaron que
hacia la edad de 4 afos, los nifRos a 1los gue se les
habia practicado circuncisién, presentaban una
incidencia 7,5 veces mayor de amigdalectomias que los.
nifos a los ue no se habia circuncidado.

CHAMOVITZ vy cols. (19460) (117), estudiando los

sujetos de una academia militar de Estados Unidos,

comprobaron gque:
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1-Se habia realizado deble numerc de amigdalectomias en
blancos gue en negros.
2-Los sujetos que provenian del sudeste, habian
sufrido menos nuamero de operaciones, y esto no podia ser
explicado por cuestiones raciales, debido a que tanto
blancos como negres mostraron una menor incidencia de
intervenciones.
3-Aquellos cuya familia era reducida, bien +fueran
blancos © negros, habian sidec sometidos con mayor
frecuencia a amigdalectomia.

Segqun expone FALUMBO (1987)(118), en el Reino
Unido se_realizaren en 1949 unas 200.000 intervenciones
de este tipo. En USA la cifra se elevé a 1 millén,
incluyendo las realizadas sélas, o0 en asociacidén con
adenoidectomias, con un coste estimado entre 375 y 300
millones de %.

HURST compard en 1975 (119) 1la distribucién
demografica de leos nifos sometidos a amigdalectomia, con
agquellos sometidos a apendicectomia, encontrando gquet
1-Los padres de niffics amigdalectomizados, eran con mas
frecuencia analfabetos o parados.
2-lLas familias de estos nifos estaban constituidos por
mas hermanos.

KASS (1975 (1200, expone que asi comg las
infecciones del tracto respiratorioc superior aparecen,
en general, con mads frecuencia en grupos de nivel

spcioecondmico bajo, la cirugia es mas comdn en el alto.
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Existen datos que ponen todavia mas de manifiesto
las divergencias de criterio a la hora de establecer una
indicacién quirdrgica. De este modo, en el Reino Unido,
los nifos pertenecientes a colegios privados habian sido
sometidos cuatro veces mas a dicha  intervencidn, que
aquellos pertenecientes a colegios pdblicos. En USA, los
datos revelan gque aquellos nifos atendidos en régimen
privado, sufrieron 10 veces mas amigdalectomias que
aguelles otros vistos en hospitales pidblicos (PARADISE
et al. 1975) (121).
En Dinamarca, en 1976, se llevaron a cabo 20.000
intervenciones de este tipo, 1lo que corresponde a la
cuarta parte del nimero de nacimientos (RUAH, 1984)

(1

i)
hJ

l.

BLOOR (1978) (123 encuentra diferencias
significativas, tanto entre distintas zonas geograficas
de Inglaterra, como entre distintos especialistas
encuestados, con una frecuencia que varia de 1 a 8. Hace
hincapié en que los datos recogidos en la historia
clinica varian sustanciosamente.

Recientemente McPHERSON vy cols. (1982) (124), han
estudiado las variaciones existentes en diversos actos
quirdargicos llevados a cabo en Nueva Inglaterra,
Inglaterra, y Noruega. En el ensayo se incluyen
apendicectomias, herniorrafias, colecistectomias,
prostatectomias, histerectomias, hemorroidectomias vy

amigdalectomias. 8i bien todas ellas mostraban



diferencias significativas, encuentran en este dltimo
oroceder grandes diferencias. Sobre una poblacién de
cien mil habitantes, en un afo se llevaron a cabo 289
amigdalectomias en Nueva Inglaterra, &4 sn Noruega, VY
172 en Inglaterra. Un estudio mas detenido mostrdé que su
distribucién entre distintas &reas hospitalarias era tan
variable en los dos paises SUropeos como en
Norteamérica, prevaleciendo 1la controversia sobre el
adecuado empleo de la amigdalectomia, incluyendo tanto
log medios de diagndéstico, como el valor del método
guirdrgico (BOLANDE, 1969} (123).

Hay que tener en cuenta, adem&és, que a esta
cirugia le corresponde el 257 de todos les ingresos en
hospitales, vy el 10% de los dias-cama de hospital
(BLUESTONE, 1984) (12&).

Todos estos datos nos llevan a exponer la duda del
"Commitee on Tonsillectomy and Adenoidectomy”,
Pittsburg, 1974 (121): "Existen amplias divergencias en
la realizacidn de amigdalectomias vy adenoidectomias
entre distintas naciones, areas geograficas, sistemas de
salud, vy médicos. Estas diferencias, reflejan a su vez,
variaciones entre los profesionales en lo que concierne
a educacidén médica, calidad de criterios empleados,
valnerabilidad a la presidén de los padres, método de
remuneracidn, b sensibilidad a los incentivos

econdmicos, cuando estos existen”.



INDICACIONES DE LA AMIGDALECTOMIA

lLa amigdalectomia ha sido desde hace mucheo tiempo
la intervencidén quirdrgica mayor, mds frecuentemente
realizada, pero las indicacicnes permanecen todavia
controvertidas -HELMUS C., 1979 (127): FARADISE, 1978
(128), 1984 (129); OKAFOR, 1983 (130);5 RUAH, 19835 (122);
GATES y FOLBRE, 1986 (131)-.

En la revisidn de la bibliografia, tanto las
conclusiones como la generalizacidn de los ensayos
parecen Ser dudosos por las siguientes razones
(FARADISE, 1973) (121):

1-L.a amigdalectomia, adenoidectomia o
adencamigdalectomia no se consideran siempre métodos
separados.

2-No siempre se ha randomizado la seleccidn de pacientes
destinados al grupo guirdrgico.

3~Existen variaciones en el grado de severidad clinica
considerada a 1la hora de indicar la cirugia.

4l as indicaciones quirdargicas no siempre fueron
estrictas.

9-l.os nifos que requieren mas urgentemente cirugia, son
excluidos del grupo de estudio,.

é~l.a evaluacidn postoperatoria se basa a menudo, no en
un  examen clinico directo, sino en la informacidn
obtenida de los padres.

7-No siempre han existido grupos control de nidoes
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juzgados como no apropiados para ser intervenidos.

La informacidén presente en la literatura no
responde a ciertas preguntas (FARADISE, 1975) (121):
1-:Cudles son los criterios clinicos vy microbioldgicos
empleados para el diagnésticec de las amigdalitis
crénicas?.
2-5Cual es la patogénesis de las enfermedades de las
amigdal as?.
3-iCual es la patofisiologia?.
4-:Cuales son las caracteristicas de las poblacienes
afmctadas?.
3-sCuales son los criterios de tratamiento?.
b—-ilué métodos de tratamiento, médicos o qguirdargicos,
son mas efectivos?.

7-¢En qué medida afectan estos problemas a la salud?.

Esta indicacidén es la menos discutida y discutible
en el momento actual. La hipertrofia amigdalina,
asociada o no, a un aumento de volumen de la amigdala
faringea, produce una obstruccidn crénica de las vias
aéreas superiores sin ninguna chstruccidén ni episcodio
alérgico (FONTANEL J.P., 1988) (132). Ello repercute
sobre el =stado general del paciente, hasta 21 sxtremo
de desencadenar un cor pulmonale ~-ALUSTIZA =t al, 1982

(74)5 LIND y LUNDELL 1982 (75);i GARCIN et al, 1984 (76)};



YONKERS y SPAUR, 1987 (77)- , aun cuandc en general, las
alteraciones son mas moderadas.

La hipertrofia amigdalina no siempre sera del todo
aparente, pues podri tratarse de un prol apso amigdalino,
o coexistir con uwuna dismorfia facial favorecedora.
Podremos realizar un test diagnéstico y a la vez
terapéutico?! La colocacidén de dos sondas nasofaringeas,
propuestas desde 1947 por LEVY (133), con lo que
conseguiremos un alivio inmediato de los sintomas, y una
mejoria rapida de 1las alteraciones cardiacas, que
permite realizar uwna amigdalectomia curativa en 24-48

horas.

Entre las indicaciones habitualmente admitidas
para llevar a cabo una amigdalectomia, las infecciones
recurrentes faringoamigdalares han sido las mas
frecuentemente invocadas, y también la mas problematica.
No sdlo difieren las opiniones en lo que respecta al
niamero de episodios a tener en cuenta, sSu caracter o
periodicidad (FPARADISE, 19783 (128)3 incluso existen
textos gque rechazan los episzodios recurrentes como una
indicacién formal de cirugia (BOAT et al, 1983)(134).

En este aspecto, estas diferencias de opinidn.
reflejan las disparidades en la ensefanza médica,

experiencia y actitudes personales, y ademds reflejan el



hecho de que el grado de beneficio cbtenido mediante 1la
amigdalectomia en 1o gue respecta a reducir la aparicidn
de infecciones faringoamigdalares, no ha sido
establecido -FEINSTEIN, 1970 (104); BLUESTONE et al,
1975 (121); PARADISE, 1972 (138)-.

En los pocos estudios controlados realizados, que
ademas, incluian conjuntamente amigdalectomia y
adenoidectomia, los nifos incluidos en el grupo
guirirgico sufrieron realmente menor namero de episodios
durante los dos afos siguientes, pero este descenso
declinaba en el tercer afo ~MAWSON y cols, 1968 (136)
ROYDHOUSE et al, 1970 (137)-. En este aspecto, estos
resultados sugerian que los beneficios de la cirugia no
son de tal magnitud como para justificar los costes vy
riesgos de la intervencién.

Asi, la recomendacidn de amigdalectomia basada en
una historia de infecciones rescurrentes, se plantea
sobre dos hipdtesis:

I-l.a frecuencia vy severidad de los episodios en el
pasado, serd predictivo de su comportamiento en el
futwro,

2-Cuando la morbilidad de los episodios parece excesiva,
la eficacia de la amigdalectomia serd& mas ventajosa que
sus costes y riesgos.

Ninguna de las dos hipétesis ha sido adecuadamente

probada. Desde el momento en que se toman como punto de
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partida las historias clinicas, estas seran el guién de
estudio. Fero en ellas, habitualmente el anilisis fiable
de los episodios de amigdalitis recuwrrente, en cuanto a
namero y duracidén de los Episodims; esta poco
documentado.

El estudio realizado por PARADISE vy cols.,
(1978) (128), pone de manifiesto que sélamente un 17% de
los nifos seguidos tuvieron una evolucidn similar a la
recogida en la historia clinica previa. Los demas
tuvieron menos episodios de los resefados, o fueron de
menor gravedad.

Existe por tanto una gran discrepancia en lo gque
se refiere a la freéuancia vy severidad de infecciones
amigdalinas en el pasado (tal y como lo refieren los
padres), vy lo observado prospectivamente. Ellco puede
explicarse por:
1-FFs posible que dicha reduccidn sea real. Se bha
demostrado gque existe una disminucidén progresiva del
nimero de infecciones respiratorias con el crecimiento
(McCAMMON, 1971) (138).
2-Ciertos padres pueden deliberadamente exagerar la
frecuencia vy gravedad de los episodios previos en  un
esfuerzo por persuadir al médico de que la intervencidn
estd indicada.
3~-Ciertos factores (ansiedad, impaciencia,inconvenientes

Y coste de las consultas médicas, tratamientos
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antibidéticos repetidos, presién de otras personas o
médicos), pueden llevar a los padres a xagerar la
patologia inconscientemente.

4-FE1 dolor de garganta puede haber sido atribuido
incorrectamente a una infeccidén, sin haberse llevado a
cabo ninguna exploracién, leo cual es muy frecuente, asi
come la automedicacidén consiguiente.

PARADISE et al. (1978) (128), agruparon los
episcdios de dolor de garganta en cinco categorias,
segun la presencia o ausencia de infecci dns
I-Infeccidn amigdalar observada y demostrada.

Puesde ir acompafada o no de dolor de garganta. Cuando

existe, debe existir una observacién clinica de
inflamacidén de la amigdalas, faringe, o ambos, ©
adenopatias cervicales, y cultivo positivo para

estreptococo beta-hemolitico del grupo A.
., Cada episodio de esta categoria puede ser gradado

como benigno, moderado, o severo, en base al grado de

fighre, alteracidn del comportamiento vy malestar

general, vy los hallazgos del examen faringeo y de los

ganglios cervicales.

IT-Dolor de garganta sin evidencia de infeccidn

Existe doleor de garganta como queja, pero no hay

hallazgos clinicos suficientes para establecer un

diagnéstico de amigdalitis o faringitis.

I1T1-Dolor de garganta, sin sintomas respiratorios
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acomparnantes.

Consiste en dos o mas dias de dolor de garganta sin
coriza ni tos.

IV—-Dolor de garganta con sintomas respiratorios

Consiste on dos o mas dias de dolor de garganta con
coriza vy tos.

V-Diversos sintomas menores vy dolores de garganta
diversos.

Comprende un dolor de garganta de un dia o menos, o un
pericdo de cierto tiempo en el que la gqueja puede ser
atribuible a otra circunstancia (varicela, intubacidn
con motivo de una intervencidén quirdrgica, etc.)

De la misma manera, intentd crear unas pautas
validas de indicacidn quirdrgica, basadas eni
I-Frecuencia. 8e requiere:!

a) 7 episodios en 21 afo anterior al estudio.

b)) S episodios en cada uno de los 2 anos
anteriores.

c) I episodios en cada uno de los 3 afos previos.
2-Clinica.

a) Temperatura oral mayor o igual a 38,3 C.

b) Ganglios linfaticos cervicales: aumento en
nuamero o tamafo (mayores de 2 cm).

c)Exudado amigdalar.

) Cultivo positivo para estreptococo beta-

hemolitico del grupo A.
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E-Tratamiento

Se exige que haya sido adecuado en cada episodio.
4-Documentaci én

Se requiere que cada episodio haya sido recogido
en la historia clinica.

Un episodio de dolor de garganta esta definido
como la instauwracién de deolor, o signos de inflamacidn
de garganta durante el examen, o ambos, durante un
periodo de un dia o mds, seguidos, hasta un maximo de 9.
Una wvez instaurado un tratamiento antibidtico para un
episodio durante 10 dias o mas, la persistencia de los
sintomas o su recurrencia, es considerado comovun nuevo
episadio.

Debido a la falta de un razonamiento valido para
indicar 1la intervencién quirdrgica, la extirpacidén de
las amigdalas ha sido asociada a resultados muy
variables; seqdn ROYDHOUSE (1969) (139):

I-l.a intervencidn puede producir una marcada reduccidén
en las amigdalitis recurrentes, en casos correctamente
seleccionados, con los mejores resultados en 1os nidos
menores de S anos.

2~La intervencidn reduce 1la severidad, pero no la
incidencia de resfriados en nifos susceptibles.
3-Aparentemente no tendria porqué tener lugar en la
variacidn de la tos, infecciones brongquiales,

transtornos del comportamiento o gastrointestinales u
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otras enfermedades no respiratorias.

4-l.a marcada susceptibilidad de algumnos nifos a
infeccicnes respiratorias, uede ser debido a defectos
inmunoldégicos.

HEARST vy cols. (1984) (140), y FELDMAN (1984) (141),
tienen en cuenta 21 dolor de garganta causado por el
acto quirdrgico como uno de los episodios de enfermedad.
Segin ello, las diferencias de numero de recidivas que
se encontraria entre los grupos quirdrgicos y no
quirdrgicos no seria sustancialmente significatives como

par-a indicar la intervencidn.

EXISTENCIA DE UNA ATOFIA

Hay relativamente pocos datos que atribuyan un
papel importante a las amigdalas o adenoides en las
reacciones alérgicas. En estado normal, las amigdal as
estan practicamente desprovistas de células B portadoras
de IgE (BRANDTZAEG y SURJAN, 1978) (22).

En general, no se considera una contraindicacion
de cirugia, pero es prudente realizar un estudio
alergoldgico antes de la intervencién. Con ello, por
ejemplo, se puede evitar que un alérgico al polen sea
intervenido en pleno periodo de polinizacién. Fodriamos
hablar de una proteccidén terapéutica peroperatoria

(WAYOFF y FRECHE, 198&) (142) basada en:

1-Utilizacién de vacunas y/c antibidticos, en vistas a



obtener una asepsia maxima en el acto operatorio.

2-l.a instauracidén, si no se ha hecho vya, de una
desensibilizacién sspecifica, gue serd continuada en el
perriodo postoperatorio y a largo plazo.

I-Tratamienteo antidegranulante.

4-Inmunoterapia pasiva, si se considera necesario.

S-Los tratamientos mas apropiados segﬁn el tipo de

alergiat antihistaminicos, tepfilina, corticoides.

FPROBLEMAS INMUNITARIOS FLANTEADOS FOR LA AMIGDALECTOMIA

Las indicaciones de éstos métodos hamn dado lugar a
innumerables discusiones; no existen argumentos
inmunoldégicos claros para restringirlos, cuya indicacidn
depende ante todo de la frecuencia y gravedad de las
infecciones locales. No existe, en efecto, ninguan
argumento inmunoldgico modificado‘radicalmente por estas
intervenciones. El aumento de frecuencia de la
enfermedad de Hodgkin en sujetos amigdalectomizados
(VIANA et al, 1971)(143), no ha sido confirmada (JOHNSON
y JOHNSON, 1972) (144). El titulc de anticuerpos séricos
tras vacunacidén antipoliomielitica oral, esta disminuida
en los sujetos amigdalectomizados (OGRA, 1971) (33), pero
los pocos casos de poliomielitis observados hoy en dia
no estan en relacidn con la amigdalectomia,

For otro lado, se conocen las repercusiones

nefastas de las amigdalitis recidivantes sobre el
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sistema inmunitario.

Ciertas infecciones bacterianas crdnicas de la
amigdala por Haemophilus influenzae, disminuyen los
niveles séricos de IgA, la cual vuelve a la normalidad
tras la amigdalectomia (DONOVAN, 1973) (145). Los virus
constituyen la principal causa de infeccidn amigdalina,
Yy un gran ndamerc de ellos pusde replicarse en los
linfocitos y macréfagos (REVILLARD et al. 19835) (146).
Estos virus pueden deprimir la inmunidad celular tras
replicacidn en las células del tex jido linfoide,
favoreciendo la presentacidén de nuevas infecciones
bacteriamas y/o virales, conduciendo a una agravacidn de
la inmunosupresién vy a un procesa de auto-mantenimiento,

0 procesn en espiral,

Mas allad de estos pocos, pero estrictos criterios
noes encentramos en verdad confusos por la ausencia de
estudios realmente prospectivos, controlados, sobre

cuales basar nuestra decisién.



A modo de resumen de lo anteriormente expuesto
(74), (75), (7&), (773}, (1211, (122), (127), (128},

(129), (130), (131), (13

8]

Y, (133, (134), (135), (13&),
(137), (138), (13%9) podemos extraer el siguiente cuadro
de indicaciones:
1-Indicaciones absolutas:

—~Episodios recidivantes de amigdalitis.

-Amigdalitis con convulsiones febriles.

-Absceso periamigdalino.

-Fortador de C. diphteriae.

—Hipertrofia amigdalar gque provoca ocbstruccidn de 1la
via aerea.

-Neoplasia amigdalina.

2-Indicaciones relativas:
~Dolores de garganta de repeticidn.
—~Infeccicnes de vias aereas superiores de repeticidn.
-Ronquidos o respiracidn bucal.
-Amigdalas grandes o restos amigdalinos.
-Linfadenopatia cervical.
~fAdenitis tuberculosa.
-Enfermedad sistémica por infecciones estreptocdcicas

beta-hemoliticas (fiebre reumatica, nefritis).
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LAS PEROXIDASAS

FEROXIDASAE: GENERALIDADES

lLas peroxidasas son un grupc de enzimas que
catalizan la oxidacién de una sustancia o sustancias por
medio del agua oxigenada.

Existen distintas peroxidasas que difieren en su
grupo heme prostético, y en las reacciones que
catalizan. Aunque son  generalmente heme-proteinas,
también existen peroxidasas flavoproteinas. Todas las
peroxidasas exhiben alguna actividad peroxidativai no
obstante, deben ser distinguidas de las
pseudoperoxidasas {metahemoglobina, metamioglobina,
citocromo ) por sus altas tasas de labilidad al calor y
los acidos. lLa catalasa e un enzima allegada,
particularmente efectiva en la reaccién en la que el
agua oxigenada es a la vez el oxidante y donante de
hidrogeniones {(reaccién catalitical). No obstante, la
catalasa puede catalizar las reacciones peroxidativas vy
oxidativas, Y algunas peroxidasas tienen actividad
catalitica. Estudios espectroscépicos indican que la
peroxidasa es la mayor heme—proteina de los
polimorfonucleares.

La peroxidasa de los neutriéfilos fue
originariamente denominada verdoperoxidasa por AGNER

(1941) (147), debido al intenso color verde de la enzima
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purificadas; posteriormente se sugiridéd e1 nombre de
mieloperoxidasa, al encontrar que también la peroxidasa
de 1la leche (lactoperoxidasa) era de color verde.
Posteriores estudios indicaron que la peroxidasa de los
eosinéfilos v otras células de origen mieloide, diferian
en varios aspectos de la enzima de los neutréfilos
~ARCHER et al, 1965 (148); DESSER et al, 1972 (149)~, y
se sugirid el nombre de neutréfilo (ARCHER et al, 1945)
(148), o heterdfilo peroxidasa (DESSER et al, 1972)
(149). No obstante, 1la bisqueda de una terminologia
exacta, se vid frustrada otra vez por la presencia de
perovidasa en los monocitos y sus células precursoras.
Aunque las propiedades de la peroxidasa no habia sido
cuidadosamente estudiada, los pacientes con ausencia
genédtica de peroxidasa en sus neutréfilos, también
tenian monocitos peroxidasa negativos, mientras los
zosindfilos eran normales en cuanto a su  actividad
peroridasa (LEHRER y CLINE, 1949) (150). La posibilidad
de una simple anormalidad genética en esos pacientes
sugirid que la peroxidasa de los neutrdfilos y los
monccitos era codificada por el mismo gen, vy ambas eran
idénticas, pero eran distintas de la peroxidasa de los
eosindéfilos. El término mieloperoxidasa se empleé
entonces para referirse a la peroxidasa del neutréfilo y
la del monocito.

lLa MFO de los neutrdéfilos se localiza a nivel de
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los granulos azurdéfilos, Y esté presente en
excepcionales altas concentraciones; de hecho, el color
verde del pus es debido a la presencia de este enzima.
AGNER (1941) (147), estimé el contenido en MPO de los
leucocitos humanos en la leucemia mieloide en no menos
de 1-24 del peso en seco de la célulaj BCHULTZ vy
EAMINKER (1962) (151), estimarcn que el contenido en MFO
de los neutréfilos humanos normales es mayor del 5% del
peso celular en seco.

S8 detectd también actividad peroxidasa en los
granulos de los baséfilos (NICHOLS y BAINTON, 1973)
(152, vy en el reticulo endoplésmico vy envoltura
perinuclear de los meggacariocitos no fi jados, y en el

denso sistema tubular de las plaguetas (BRETON-GORIUS vy

GUICHARD, 1972) (1353).

—— — - T T v T L=——4- ~—F—1 e e e

La MPO es una proteina con un peso molecular de
120,000, Su composicidén estd basada fundamentalmente en
el aminoacido &rginina (SCHULTZ y SHMUKLER, 19464) (154).
Las estimaciones en cuanto al ceontenido en hierro varian
de 0,069 a 0,1 —-AGNER, 1941 (147); SCHULTZI et al, 1972
(55). Contiene dos 4tomos de hierroc (y dos grupos
prostéticos heme) por peso molecular (AGNER, 19258)
(15&)., El1 grupo heme tiene enlace covalente con 1la
proteina enzimatica (NEWTON et al. 1265) (157>,

posiblemente a través de un enlace amido. Los dos hemes
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de la molécula pueden diferir en su estructura (SCHULTZ
et al, 1972) (153).

La MPO es una compleja proteina con considerable
subestructura. Se pueden separar en al menocs 10
componentes por electroforesis en &6 M urea (FELBERG et
al. 19693 (158). La reduccién con mercapteetanol vy
alquilacién indicé la presencia de enlaces disulfuro
(SCHULTZ et al. 1972)(155). La electroforesis de MFO
humana en poliacrilamida gel conteniendo dodecil sulfato
sédico, demostré dos componentes principales, con vun
peso molecular de 54,000 y 14,000, vy dos componentes
menores con pesos moleculares de 62,000 y 38,000 (OLSSON
et al, 1972159, Se han aislado peroxidasas con
propiedades diferentes, dentro de una misma poblacidn de
leucocitos (FELBERG y SCHULTZ, 1972)(1460);5 no obstante,
no se sabe si las peroxidasas proceden de distintas
lineas celulares (por ejemplo eosindfilos V%
neutréfiles), o estan presentes en las mismas o en
distintas células de la misma linea (HIMMELHOCH et al.
19469) (151) .,

El espectro de absorcién de la MFO oxidada
(férrica) tiene dos picos bien definidos, con uno maximo
a 427435 (Soret band) y 545, vy tres menores a 490-500,
H20—-625 y &75-690nm, con pequsefas variaciones debidas a
los solutos, por =jemplo buffers, aniones, etc. - (AGNER,

1741 (147); ODAJIMA y YAMARIAKI, 1970 (162)-.
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En la forma reducida, 1la Soret band se desplaza a
475nm vy aparece una banda distinta, con un maximo de
absorcién a 637 nm (AGNER, 1941)(147). Al aradir agua
oxigenada se forma un complejo o complejos MFPO-HZ02Z, con
su  mayor absorcidn a 625 y 453nm  -AGNER, 1963 (163}
0DAJIMA vy YAMAZIAKI, 1970 (1462)-.

Se ha propuesto que a bajas concentraciones de
agua oxigenada se forma un complejo estable en 21 cual
el agua oxigenada estd contenida en sdélo uno de los dos
atomos de hierro. A altas concentraciones de agua
oxigenada, donde ambos elementos de hierro estan
ocupados, esta se descompone (actividad catalitical), vy
2l enzima es inactivada por leos producteos intermedios
(AGNER, 1963) (143).

La MPO forma tres complejos distintos al
reaccionar con el agua oxigenada u otros oxidantes:
~Compuesto I: se forma por la adicidén de un equivalente
molar de agua oxigenada (ODAJIMA y YAMAZAKI, 1970) (1&2),
0 acido hipocloroso (HARRISON, 192748) (144).

—-Compuesto II! constituye un nivel mds de oxidacidn que
el enzima férrico. 8Se forma por la adicidn de un exceso
de agua oxigenada (ODAJIMA y YAMAZAKI, 1970) (1462).

—Compuesto III: constituye tres niveles mads de oxidacién
que el enzima férrico, y es formado por?! la reaccion del
compuesto II con agua oxigenada (ODAJIMA vy YAMAZAKI,

19700 (162)5 la oxidacién asrébica del NADH; la reaccidn
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de MFO ferrosa con oxigeno (ODAJIMA vy YAMAZAKI, 1970)
(1623 o0 la reaccidén de MPO férrica con =21 superdsido
anidn (ODAJIMA vy YAMAZAKI, 1972) (145). Se ha sugerido
que en el compuesto III, uno de los dos hemes es
convertido a una forma con tres equivalentes oxidantes
mas que la forma férrica original, mientras que el
segundo  heme permanece en la Fforma férrica (ODAJIMA vy

YAMAZAKI, 1972) (185).
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Las peroxidasas son un grupo de enzimas que
catalizan la oxidacién de una sustancia o sustancias por
medio del agua oxigenada.

Antes de establecerse este concepto, fueron
necssarias numerosas experiencias, hasta concocer el
mecanismo concreto de las reacciones en las gue
participaban las peroxidasas (MITSUI, 1984) (1&6).

Fue SCHOENBEIN quien en 1855 (144) observd 1a
oxidacién de la tintura de guayacol por materiales
biolégicos, y manifestd que los tejidos animales vy
vegetales eran capaces de activar el peréxido de
hidrégeno u otros perdxidos para oxidar la tintura de
guayacol a color azul. Consideraba gque esta capacidad
parra activar el perdxido de hidrégeno era una propieded
inherente de los tejidos vivos.

EHRLICH describid en 1885 la citocromo—oxidasa, o
G-Nadi oxidasa (147).

Previamente, KLERBS (1848) y STRUVE (1872) (1&7),
habian qbservado gue el pus oxidaba la tintura de
guayacol a color azul. LINOSSIER (1898) (166) clarificé
| que la reaccion oxidativa del pus no era debida a una
oxidésa, sino a una peroxidasa. En otras palabras,
cuando se examinaba el pus con tintura de guavacol, los
perdxidos se producian en presencia del oxigeno del

aire, como en el caso de 1la M—Nadi reacci én
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(AGMNER, 1941) (147), o Dopa-reaccidén (MITSUI, 1978)
(148) de 1los lesucociteos de la éerie mieloide.

Asi, LINOSSIER (1898) (146), propusc el nombre de
peroxidasa para distinguir el enzima del pus, de 1la
oridasa. Describia este problema como sigues

"Je propose, pour éviter toute confusion, de
réserver le nom doxydase aux corps capables de fixer
suw- un corps oxydable 1’oxygéne de l7air , et de donner
celul de peroxidase aux corps dont la fupction est de
décomposer le perosyde de 17hidrogéne ou d’autres
peroxydes analocgues et de provoguer ainsi das
oxydations".

Expuso que el color de la reaccidén del pus con
guayacol sélo tiene lugar con adicién de perédxido de
hidrdgeno, vy gque algunas de las llamadas reacciones
oxidasa, podrian ser realmente reacciones peroxidasa.

De esta manera se considerd que la reaccidn de la
peroxidasza tenia dos tipos de sustratos, de los cuales
uno se llamaria donante de hidrdgeno, vy el otro aceptor.
De atra»manera, la catalasa seria considerada como un
tipo especial de peroxidasa, porgque puede usar el
perdxido de hidrdégeno como donante y como aceptor de
hidrdégeno a la misma vez.

ERANDEMBURG, en 1900 (1é&&), usando guayacol vy
peréxido de hidrdgeno como sustratos, demostré éue los

leucocitos de la médula dsea eran perodidasa positiveos,
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pero que los de 1los ganglios linfaticos 1o  eran
negativos.

Fuesron ADLER y ADLER (1904) (1469), quienes primero
demostraron el papel de la bencidina para la deteccidn
de sangre, aunque su método no se basaba en la verdadera
reaccidén de la peroxidasa, sino en la reaccién pseudo-
peroxidasa de ia hemoglobina.

A%os mas tarde, FISCHEL (1910)<1&6) fue el primero
que empled bencidina para demostrar los granulos de
peroxidasa ae las células sanguineas. Encontrdé que en el
citoplasma de neutréfilos y eosindéfilos tenia lugar una
reaccidn peroxidasa termoldbil, pero no en linfocitos ni
basofilos. Una - vez gque se establecid el método
histoguimico bencidina—agua oxigenada para demostrar
peroxidasa en células sanguineas, se procedid al estudio
de otras peroxidasas endégenas, tante en seres humanos
como en animales.

En hematologia, las diferenciacidn de los
distintos tipos de leuceocites, es facilitada por 1la
presencia de peroxidasa en los de la serie mieloide. For
esta razén, la reaccidn de la peroxidasa fue empleada
largo tiempo para diferenciar la leucemia mieloide de la
linfoide; otras finalidades fueron 1la demostracién del
sindrome de neutrdéfilos peroxidasa negativos —ARAKANA et
al. 1965 (170);  HIGASHI et al, 1965 (171)—-, y

e0sindgfilos peroxidasa negativos (PRESENTEY, 1969)
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(172), sugiriendo que la peroxidasa de les granulos de
lns eosindéfilos v de los neutréfilos es controlada por
distintos factores genéticos.

Durante afos se empled la bencidina para 1los
estudios histoquimicos de la peroxidasa. En  algunos
métodos, no cbstante, se aradieron sales a la solucién
de bencidina para mantener la estabilidad del componente
azul  intermedio del precipitado de bencidina, mas
intenso vy facil de detectar que la bencidina parda,
producto final de la reaccidn perdgxido-peroxidasa. Asi,
sa empled nitroprusiate sdédico (GOODFASTURE, 12192),
sulfato de cobre (SATO y SEKIYS, 1926), sulfato de zinc
(USaMI vy YAMAMOTO, 19473), sulfato aménico de niguel
(MITEUI e IKEDA, 1951, o cloruro ambénico (van
DUIJNM, 1955) (1é&, 1&9).

For otra parte, se introdujeron otros métodos
distintos a la bencidina, como los gue usaban o-fenilen-
diamina (MITSUI vy YAMEZAWA, 1955), 5,é6é~dihidroxiindol
{van der PLOEG y wvan DUIJN, 1944) (1446,14%9), Z—-amino-9-
etil carbazol (GRAHAM =2t al, 1945) (173).

En las técnicas citoguimicas a microscopia déptica,
era muy dificil determinar la relacién entre los
granulos peroxidasa positivos, Vi los granulocs
especificos de los neutréfilos, asi comp caracterizar la
naturaleza de les componentes citoplasmatices que

reaccionaban con la peroxidasa. For esta razon, MITSUI



—-1035~

(172460) (174), empleando el método bencidina—agua
oxigenada bajo control electrdnico, intentd analizar los
componentes leucociticos de los drganos hematopoyéticos
de la salamandra, vy confirmdé que la peroxidasa se
localiza sélo en los granulos de los neutréfilos
maduros.

Por ﬂitimo, GRAHAM vy KARNOVSKY (19486)  (173),
introdujeron la F,F " —-diamino-bencidina (DAR), Y
demostraron su ventaja para la localizacidén de 1la
actividad peroxidasica, a nivel de microscopia éptica vy
slectrénica. El1 sistema DAB-agua oxigenada puede ser
aplicado en la localizacién de la peroxidasa endégena vy
exdgena en diversas células y tejidos, debido a la mayor
electron—densidad de la DAB sobre la bencidina u otros

sustratos.
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Los sistemas antimicrobianos de los
polimorfonucleares se pueden dividir en oxigeno-
dependientes, vy oxigeno—independientes. Dentro de los
oxigeno—dependientes, se pueden clasificar en los que
necesitan mieloperoxidasa (MPO) vy los gque no. Entre los
dltimos, estdn el agua oxigenada (actuando séla o en
conjuncidén con otros como la MPO), el superdxido anion,

radicales hidroxilo, y el oxigeno libre.

No * se ha demostrado que las peroxidasas de forma
aislada puedan éjerce# ningin efecto antimicrobiano. No
obstante, es posible, al menos tedricaments, que una
peroxidasa ejerza un efecte antimicrobiano catalizando
la conversion de una sustancia de débil efecto
antimicrobianc a otra de fuerte actividad., Asi, KOJIMA
(1931) (176), documentd que la peroxidasa y el agua
oxigenada aumentan el poder germicida del fenol vy .del
~orto, meta, y para-cresol. El hecho de que los sistemas
~antimicrebianes mediados por peroxidasa pedian  ser
operativos en tejidos y secreciones, fue sugerido
primerao por estudios con léctoperoxidasa (LFO), en
leche y saliva. MICKELSON (1948) (177), encontrdg gque la
LFB v el tioccianato inhibian el crecimiento de S.

pyogenes y 8. agalactiae =n medios de cultivo definidos.
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Aungue nec se afadid agua oxigenada, se emplearon
bacterias productoras de ella (estreptococos) como test,
y el requerimiento de agua oxigenada fue sugerido por el
efecto inhibidor de la catalasa.

Un efecto antimicrobiano fue descrito en la saliva
(CLLOUGH et al, 1938)(178), siendo efectivo contra
lactobacilos, y diferia en varios aspectos de la
lisozima y anticuerpos especificos. ZEL.DOW (1963)(179),
demostrd dos componentes:
1-Termoestable, dializable, que podia ser  reemplazado
por iones tiocianato en las concentracioneé presentes en
la saliva.
2-Termolabil, no dializable. Este era la peroxidasa de
la saliva, vy podia ser reemplazada por LFO de leche
bovina (KLEBANOFF y LUEBKE, 19&5) (180).

El sistema antibacilar de la saliva podia ser
inhibido por medio de la catalasa (KLEEANOFF y LUEBKE,
19465) (1802, indicando el reguerimiento de agua
oxigenada. Ya que no se afadia esta como cofactor, vy
siendo los lactobacilos organismos generadores de 1la
misma, se supuso gque la fuente de agua oxigenada
necesaria para el sistema antimicrobiano eran los
hicrobios. El espectro de organismos inhibidos por el
sistema antimicrobiano mediado por peroxidasa de la
saliva se extendia a orgamnismos no formadores de agua

oxigenada cuando se afadia un sistema productor de ella
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(KLEBANOFF et al, 1968)(181). Ademas, es posible que
en un cultivo mixto, 1los microorgamismos productores
formen el agua oxigenada necesaria para la destruccién
de otro microorganismo productor. Asi, =1 5. viridans
es un potente generador, vy puesede ejercer esa funcidén en
la cavidad oral (HAMON y KLEBANOFF, 1973)(182).

Estos estudios demuestran que LFP0O, agua oxigenada
e iones tiocianato forman un sistema antimicrobiano que
puede ser operativo en leche y saliva. La LFO puede ser
sustituida por MFO en el sistema peroxidasa—agua
oxigenada-tiocianato (KLEBANOFF y LUEBKE, 1963) (180). En
19467, FKLEBANOFF (181) demostré que el tiocianato podia
ser sustituido por un halogenado (yoduro, cloruro, vy
bromuro). La MPO, agua oxigenada, y un hal égeno, forman
un potente sistema antimicrobiano, efective contra
bacterias, hongos, virus, y mycoplasmas.

Esta presente en los polimorfonucleares de muchas
especies, en altas concentracicnes. Se localiza en los
granulos azurdfileos vy se descarga en las vacuolas
fagociticas formadas tras la fagocitosis -—-BAEHNER et
al, 1969 (183); KLEBANOFF, 1970 (184)-.

La necesaria para el sistema antimicrobiano
medi ado por MFPO puede ser suministrada por los

leucocitos durante el "respiratory burst”, o por ciertas
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especies bacterianas.

El hecho de gue una porcidén del agua oxigenada
formada por el metabolismo leucocitario esté presente en
las vacuolas fagociticas, es sugerido porque la yodacidn
se realiza aqudi —-KLEBANOFF, 1970 (184); ROOT y STOSSEL,
1974 (188)—-, y esa reaccidn es dependiente del agua
oxigenada.

Metabolismo microbiano

Se ha demostrado la formacidn de agua oxigenada
por parte de neumococos, lactobacilos, estreptoceocos, vy
ciertos mycoplasmas.

El agua oxigenada formada por un microorganismo
puede ser tdéxica contra un segundo microorganismo
{antagonismn), o contra é1 mismo ( autoinhibicidén), vy
esta toxicidad es considerablemente aumentada por la MFO
y un hal dgsno.

Como ejemplo de antagonismo, MclLEOD vy GORDON
(1922) (184}, chservaron la acumulacidn de una sustancia
en cultivos de neumococo, que inhibia 1 crecimiento de
les mismos, asi como de otros microorganismos. Esta
sustancia era destruida por la catalasa, con
desprendimiento de oxigeno, sugiriendo que esta
sustancia era la MPQ.

El efecto antagonista contra microorganismos

mediado por agua oxigenada es potentemente aumentado por
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la peroxidasa y un haldégeno. Esto se ha demostrado entre
dos especies bacterianas, entre bacterias vy hongos,
bacterias y virus, bacterias y espermatozoides, y entre
bacterias vy células tumorales de mamiferos (HAMON vy
ELEBAMOFF, 1973)(182).

El agua onxigenada formada por los microorganismos
puede contribuir significativamente a la actividad
microbicida de 1los FPMN, particularmente cuando la
generacidn de agua oxigenada es defectucsa, como en la
antermedad granulomatosa crénica (CceD), b4 esta
susceptibilidad parece debida en parte al
regmplazamiento de un defectuoso sistema leucocitario
generador de agua oxigenada, por agua oxigenada de
origen microbiano (KLEBANOFF y WHITE, 1969)(187).
COFACTOR

La actividad antimicrobiana mediada por MFO y agua
oxigenada, es considerablemente sstimulada por la
adicidn de un cofactor, como un halégeno (KLEBANOFF,
19468) (188). |
Yodure

Es el cofactor mas efectivo,

El hecho de que el yoduro puede pasar en las
vacunlas fagociticas, esta démostrado porgue la reaccidn
de vyodacidén ocurre aqui tras la fagocitosis (ROOT vy

STASSEL, 1274) (185).



Hormonas tirpideas

La tiroxina, y 1la triyodotironina, pueden
reemplazar al vyoduro como cofactor en el sistema
antimicrobiano mediado por MFO (KLEBANOFF, 194&7)(181).

Las hormonas tiroideas se unen a leucocitos
(STEGEL y BSACHS, 1972) (189), vy a microorganismos
(KL.EBANOFF Y HAMON, 1972) (190) , pudiendo sar
transportadas al interior de la vacuola para ser
degradadas, liberando vyodo inorgédnico. Ademdas, las
hormonas tiroideas pueden serrvir como fuente adicional
de voduro para la célula.
Bromuro

Su efectividad es intermedia entra el yvyoduro vy el
cloruro.
Cloruro

Su concentracison en los granulos aparece como muy
superior a la gue se requeriria en un Sistema
antimicrobiano aislado mediado por MPO. El cloruro esta
presente en el leucocito en considerable exceso.
Tiocianato

Su efecto es complejo. Cuando se mide la actividad
antimicrobiana como la inhibicidén de crecimiento &n  un
medio, 1los iones tiocianato pueden servirvcomo cofactor
({KL.LEBANOFF, 19464) (1803 . Faradé jicamentes, cuando se

emplea vyoduro, bromuwro o cloruro como cofactor, el

efecto antimicrobiano, medido como una disminucidn en el
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contaje de células viables, puede ser inhibido por el
tiocianato (KLEBANOFF, 1948) (181).
gH

El pH éptimo del sistema antihicrobiano mediado
por MPO es acideo (ph 4,3-3) (KLEBANOFF, 1948)(181). No
ohstante puede demostrarse actividad a pH neutro

(ZGLICZYNSKEI, 1977)(191).

INHIBIDORES

La catalasa puede ser introducida en la wvacuola
fagocitica como un  componente del microorganismo
ingerido, v asi la catalasa microbiana podria ofrecer
cierta proteccién contra los sistemnas antimicrobianos
del FMN, dependientes del agua oxigenada.

De este modo, la resistencia de los estafilococos
al agua owxigenada, esta directamente relacionada con su
contenido en catalasa (AMIN y OLSON, 1948)(1%22), y cepas
de &, aureus ricas en catalasa son mas virulentas y mas
resistentes a los PMN in vitro que otras cepas con bajo
contenido en catalasa (MANDELL, 1975) (193).

Agua oxigenada
Un exceso de ella inhibe la MFO.

El agua oxigenada es degradada en H O y O y el

3
2 =

o< e

enzima es inactivada. Ello ofrece un posible mecanismo
de control del sistema peroxidasa cuando el agua

oxigenada estd en exceso, tanto por la inactivacidén como
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por la degradacién del agua oxigenada.

Otros inhibidores

Entre ellos destacan Acidos, cianuro, tiocianato,
metimazol, tiourea, glutation reducido, cistina,
tiosulfato, NADH, NADPH, tirosina, 4cido ascdarbico
(KLEBANOFF, 19&7) (194) vy sulfonamidas (LEHRER, 1971)
(195i. Algunos de estos productos estan presentes en los
leucocitos o en microorganismos.

Tambi én =34 inhibido no especificamente por

proteinas a alta concentracidn.

MECANISMO DE ACCION

El agua reaccionaria con el hierro de los grupos
prostéticos de la MPO para Fformar un complejo o
compleios enzima-sustrato con fuerte capacidad
oxidativa. Los cofactores (por ejemplo, haldégenos), son
oxidados por la MFO yv 1 agua oxigenada, Yy se preasume
gue de todo ello resulta la formacién de un  fuerte
agente o0 agentes antimicrobianos que pueden atacar al
microorganismo de varios modost

Se refiere a la formacidén de un enlace covalente
entre un haldégeno vy un grupo o grupos quimicos del
microorganismo.

Tendria lugar una yodacion, bhromacidén o cloracidén,

y la muerte del microorganismo podria ser debida a 1la

sustituciudn de  un 4Atomo de hidrégeno en crucial
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localizacidn en el organismo, por un hal égeno
voluminoso.
~Yodacién

Cuando se incuba wna bacteria con MPO, agua
oxigenada y yoduro, una peorcidén de este es convertida en
una Fforma no hidrosoluble y precipitable, vy el vyodo
puede ser fijado a la bacteria (KLERBANOFF, 19467) (194),
sugiriendo asi la yodacidn de componentes bacterianos.

El principal captador de yodo en este sistema 1o
constituyen residuos tirosinicos de proteinas, con la
subsiguiente formacién de MIT y DIT  (MORRISON Y
SCHONBAUM, 19758) (195).
—-Bromacidn

La bromacidén de una bacteria por MPG, agua
oxigenada vy bromuro, ha sido demostrada mediante 1la
conversidén de bromuwro marcado con BLBr a una forma TCA-
precipitable. El mecanismo es presumiblemente similar al
de la yodacidn.
~Cloracidn

IGLLICZYNSKI Y STELMASZIVYNSKI (1975) (197)
demostraron la incorporacién de Cl1- a albimina y a S.
gpidermidis, durante la incubacién con MFO vy agua
oxigenada.
Oxidacion

Es probable que la toxicidad del sistema MFO- agua

crigenada—haldgeno sea debida, no solo a la reaccidn de
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halogenacidn; de la oxidacidén de los haldgencs resulta
la formacidn de fuertes agentes oxidantes capaces de una
gran variedad de reacciones potencial mente
per judiciales para el microorganismo. El cloro y 1 yodo
Yy sus derivados son agentes germicidas notablemente
eficaces. La solubilidad del yodo diatdmico en agua es
aumentada por la adicién de sales de yodo, vy bajo esas
condiciones, dos formas de yodo libre estan presentes
(yodo diatémico vy triyoduro). La actividad germicida
parece ser debida mas al I gue al I {CARROLL,
- -
1955) (198). El vyodo produceh su  efecto Jbactericida
mediante  uwuna combinacién de yodacién vy oxidacidn  de
componentes microbianos.

Los derivados del yodo se han usado como
desinfectantes desde hace 150 afos. El efecto germicida
del cloro es instanténeo e irreversible. Los derivados
germicidas del cloro incluyen hipocloritos, cloraminas
inorgénicas y organicas.

(a)Oxidantes formados por el sistema de la peroxidasa

Los agentes reactivos formados por el sistema MFO-
agua oxigenada-haldégeno, vy responsable de la oxidacién
de componentes microbianos, pueden incluir haldgenos,
acidos hipohalogenados u otros derivados
hal sgenolibiles, cloraminas, aldehidos vy Qxigeno‘libre.

{i)Hal dégenaos

l.os iones I son rapidamente oxidados por la MPO vy
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2] agua oxigenada con la formacién de yodo, un conocido
agente antimicrobiano. El1 efecto antimicrobiano de este
sistema puede por esto ser debido en parte a 1la
acumulacidon de yodo 2n la reaccidn.
(ii)Acidos hipohalogenados u otros derivados

halogenolabiles

Cuando se afade agua oxigenada lentamente a una
mezcla formada por MPO y cloruro, el cloruro se libera
en una forma altamente reactiva (cloruro activado,HOC1l),
con propiedades similares al Acido hipocloroso
(AGNER, 1972)(199).

(iii)Cleoraminas

El sistema MPO-agua oxigenada-cloruro, reacciona
con componentes nitrogenados para formar cloraminas
(ZGLICZYNSKI et al, 1971)(200). El pH d4ptimo para esta
reaccion varia de 4,0 a 7,4, dependiendo de la relacién
Cl-agua oxigenada.

Las cloraminas pueden contribuir a la muerte del
microorganismo por varias viass

~For toxicidad directa contra el microorganismo.

~lLas cloraminas generalmente se hidrolizan, con
liberacién de cloruros activados (SYKES, 19485) (201).

-La degradacidén de cloraminas inestables puede
resultar en la conversidén del "componente padre” en una

sustancia con actividad antimicrobiana.
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(iv)YAldehidos

ZGLICZYNSKI et al (1968) (202), demostraron la
deesaminacién vy decarbexilacidén de aminoacidos por  una
preparacidn altamente purificada de MFO vy agua oxigenada
a pH Acido, con la formacidén del correspondiente
aldehido. La adicién de cloruro aumentaba la velocidad
de la reaccidén y situaba el pH dptimo en la neutralidad.
En consecuencia, propusieron la oxidacién del cloruro a
&cido hipocloroso por la MFO y =21 agua oxigenada, la
reaccidn del Acido hipocloroso con aminoacidos para
formar cloraminas, y la descomposicidn espontdnea de las
ultimas para formar NH3Z, C0Z, vy el correspondiente
aldehido (ZGLICZYNSKI et al, 1%271) (200).

(v)OﬁigenD libre

El hecho de que este pueda estar involucrado en la
toxicidad del sistema peroxidasa, gueda sugerido por el
gefecto inhibidor de "quenchers" o apagadores de oxigeno.
(KILLEBANOFF et al, 1974) (203).
(b)Naturaleza del dafo oxidante

Es probable que incluya varios lugares del
microorganismo. Los grupos sulfidrilo s0n
particul armente sensibles a la oxidacidén. l.os
cloroderivados, a concentaciones bactericidas, inhiben
varios enzimas dependientes de grupos sulfidrilos para
su actividad (KNOX, 1948) (204). Estos enzimas incluyen

papaina, aldolasa, D-aminocAacideo-oxidasa, transaminasa, vy
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succinil—-oxidasa. Se propuso que un agente tan eficaz
como el cloro, podria causar la muerte del
microorganisme por interrupcidén de sistemas esenciales
metabdlicos, probablemente en varias localizaciones
{(KNOX et al, 1948) (204).

Se ha propuesto también la oxidacidén de grupos
sulfidrilo con inactivacidén de enzimas, como un probable
mecanismo de actuacidn del yodo (GREEN y STUMFF, 1946)
(203), asi como su paso a la forma disulfuro o a acidos
sulfénicos o sulfdnicos.

El acido hipocloroso, al reaccionar con
aminodcidos, forma cloraminas, nitrilos vy aldehidos
(PEREIRA et al, 1973) (206). Se ha propuesto gque 1la
formacion de aldehidos a partir de aminodcidos puede
contribuir & la toxicidad del si stema MFGO-agua
oxigenada-cloruro (SELVARAJ et al, 1974) (207).

El aAcido hipocloroso ataca a las bases paricas vy
pirimidinicas (HOYANO et al 1973) (208), vy por tanto
puede realizar su efecto ténico en parte por una

modificacidn de los Acidos nucleicos bacterianos.

e e Vot s o ——— —— s 0% o 20 R

Evisten un namero de evidencias que sugieren que
el sistema antimicrobiano mediado por MPO, jusga un
significante papel en la actividad microbicida de 1los

PMN:
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1-L.os componentes del sistema estan presentes en los
leucocitos, y su formacidn o liberacion ocurre en el
momento del acto microbicida.
2-Los componentes interaccionan en las vacuolas
fagociticas. Ello lo indican los siguientes hallazgos:
a)la reaccidén de vyodacidn, que resulta de la
interaccidn de MFO, yoduro y agua oxigenada en presencia
de una adecuada molécula aceptora de yodo, tiene lugar
en el PMN tras la ingestidn de 1a particula. La
localizacidn de vyodo fijado en la vacuola fagocitica
(ROOT vy STOSSEL, 1974) (185) indica que esta reaccidn
pusde ocurrir en la vecindad del organismo ingerido.
b)Decarboxilacidén de aminoacidos

Descrita por STRAUSS (1971) (209), puede ser una
medida adicional de la reactividad de la MPO, agua
oxigenada y un haldégeno.
c)Demostracidn citoguimica

BRIGGS et al (1975) (210), usando una modificacidén
de la técnica de la DAR para la localizacidn citoquimica
de la petoxidasa, en la que no afadieron agua oxigenada,
observaron el preducto oxidado en las vacuol as
fagociticas, sugiriendo la presencia en ella tanto de
MPO como de agua oxigenada.
3-l.os FMN deficientes en agua o igenada tienen
disminuida su actividad microbicida. En ello caben dos

posibilidades:
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a)Disminucién en la produccién de agua oxigenada

La actividad microbicida de los PMN esta
disminuida por 1la hipoxia, 1la cual también provoca
disminucidén en la produccidn de agua oxigenada. La
exposicidén de los PMN a ciertos agentes farmacoldgicos,
también disminuye tanto la actividad microbicida como la
formacidén de agua oxigenada. Entre ellos se incluye la
fenilbutazona (STRAUSS et al, 1948) (211) y el succinato
de hidrocortisona (MANDELL et al, 197Q) (212).

b)Aumento en la degradacidén del agua oxigenada.

La adicidn de catalasa a una suspensién de FMN vy
bacterias provoca una pequefia, pero significativa,
disminucidén en la actividad microbicida (JOHNSTON et al,
1975) (213) , vy esta inhibicidén es potenciada cuando 1la
catalasa se une a particulas de latex.
4-l.os PMN deficientes en MPO tienen disminuida su
actividad microbicida.

a)Deficiencia en MPO

Enfermos con déficit hereditario en MPO carecen de
ella en los neutréfilos y monocitos, Yy tienen menor
potencial microbicida frente a bacterias y hongos.

b)Inhibidores de la peroxidasa
—Acidos

Disminuyen la actividad microbicida de 1los FMN

(KOCH, 1274) (214), en los cuales no se ve afectada la

ingestion, sugiriendo que el efecto de los Acidos



resulta de una disminucidén en la actividad microbicida
intracelular. La inhibicién aparece tanto cuando se
emplean leucocitos normales como de enfermos con
enfermedad granulometosa crénica (CGD). En este dltimo
caso, un microorganismo como el L. acidofilus, que
genera agua oxigenada y que es destruicdo por leucocitos
CGD, puede ser usado comeo test (KLEBANOFF, 1970} (Z213).
En contraste, una inhibicién de la actividad microbicida
por Acido no es cbservada cuando se emplean leucocitos
con déficit en MPO (KLEBANOFF, 1970)(2146), sugiriendo
gue el efecto de los leucocitos normales o CGD  es
dependiente de MFO, vy ello resulta presumiblemente de
wuna inhibicién del sistema antimicrobiano mediado por
MFPO.

Tienen ademas, un marcado efecto inhibidor en la
vodacidn por leucociteos fageciticos (FINCUS y KLEBANOFF,
1971) (216), vy cabe esperar que sea debido al efecto
inhibidor del &cido en la MPO.

-Cianuros

Su efecto es similar al de los Acidos, pero menos
marcada. Inhibe la actividad microbicida y 1a yodaciodn
(PINCUS y KLEBANOFF, 1971) (216), vy aumenta la glucosa
C-1 oxidacidén (KLEBANOFF y FINCUS, 1971) (217) y el
consumo de oxigeno por parte de los PMN durante la

fagocitosis.
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-Sul fonamidas

Inhiben 1la vyodacién y la actividad fungicida vy
bactericida de los leucocitos normales, pero tienen poco
o ningan efecto en la actividad microbicida de
leucocitos deficientes en MFO (LEHRER, 1971) (193).

~Agentes antitiroideos

El metimazol inhibe 1la vyodacidn en los PMN
(KLEBANOFF, 1967) (194). Tiene un pequeifo efecto
inhibidor de la actividad antiestafilocdcica de los FMN
(ELEBANOFF y HAMON, 1972} ((150).

El propiltiouracilo inhibe tanto l1a yodacidén como
la muerte de estafilococos por parte de los leucocitos
humanos (KLEBANGOFF y HAMON, 1972) (190).

Propiltiouracilo, metimazol, tiowacilo y tiourea,
estimulan la glucosa-1-14C oxidacidn en la fagocitosis
in vitro de los FMN (TSAN y McINTYRE, 1975) (218).

-Otros agentes

El Acido ascdrbico inhibe la yodacién por los PMN,
perc no tiene efecto en la actividad microbicida (McCALL
st al, 1971)(21%). .

Las catecolaminas inhiben la yodacién por parte de
los PMN, vy 1a decarboxilacién por los leucocitos;
también inhiben la actividad microbicida de los FMN sin
disminuir 1la fagocitosis (QUALLIOTINE et al, 1972)

(220).



AMIGDALITIS CRONICA Y PEROXIDASA

Fue BARTANELA (1949) (221) quien estudid amigdalas
de enfermos con amigdalitis crdnicas, de fetos vy de
perros jtévenes, mediante un sistema histoquimico capaz
de poner de manifiesto los granulocitos presentes en las
criptas. Este sistema se basé en la demostracién de la
peroxidasa. Encontréd que en las amigdalas de perros vy
fetos, no habia reaccidén peroxidasa ninguna,
consecuencia de la ausencia total de granulocitos en el
epitelic amigdalar. No obstante, en las amigdalas
consideradas patolédgicas, era constants la presencia de
granulocitos en la luz de las criptas amigdalinas y en
su epitelio. Ademds, en las amigdalas sin patologia y en
aguellas con simple aumento de volumen, la presencia de
granulocitos estd limitada a 1la luz vy 1la parte
superficial del epitelioc cripticos en aquellas amigdalas
con enfermedad previa, esta infiltracidn granulocitica
continuaba por el estrato basal del epitelio y el tejido
linforreticular circundante, denomi nandole estria
peroxidasica.

COEN (1935)(222), realizé un estudio citoguimico
en vistas a demostrar 1la presencia de fosfatasas
alcalinas Yy peroxidasas en amigdelas afectadas de
inflamacién crénica, concluyendo que las cifras de
fosfatasa y peroxidasa estan aumentadas, comd se

demuestra para estas dltimas por una mayor cantidad de
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enzima en los granulocitos.

RODRIGUEZ ADﬁADDS (19464) (223), realizd un estudio
citoquimico del material de las criptas amigdalinas
mediante el método de SATO, basada en la fijacion con
sulfato de cobre, demostracién de las peroxidasas por
oxidacion de la bencidina en presencia de agua
oxigenada, vy coloracién de fondoc ceon safranina. La
bencidina produce en su oxidacién con el sistema
peréxido-peroxidasa un compuesto intensamente azulado,
el azul de bencidina, gue es poco estable y se oxida
dando derivados de coler parduzco.

Tras estudiar la reaccién en diversos grupos de

pcblécién, clasificd los hallargos en cuatro tipos:
-Tipo I: No existe ninguna célula positiva en la
preparacidén, o son inferiores al 10% del total.
~Tipo 1II: La proporcidén de células positivas oscila de
un 10 a un 40%
~Tipo III: Las células positivas estan en la misma
proporcidén que las negativas, con variaciones de un 40 a
un &0%
-Tipo Iv: La proporcidén de células positivas es
predominante, oscilando de un &0 a un 90%, presentando
ademas con frecuencia una tincidén de aspecto masivo del
citoplasma.

Comp conclusién, la presencia de granulocitos en

las criptas indicaria un proceso inflamatorio crénico,
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lo cual seria un dato importante a la hera de valorar
una amigdalitis crdnica.

ELINKHAMEN =t al (1979) (224), habian estudiado la
actividad peroxidasa como medida de la enfermedad
inflamatoria periodontal.

DURBERTRET et al (1980) (225), emplearon la
peroxidasa enddégena como marcador para el estudio de las
enfermedades inflamatorias de la piel, mediante cortes
histoldgicos, tanto a microscopia dptica como
electrénica. Emplearon como tincién la diaminobencidina
(DAR), vy concluian gque éste era un buen método de
estudio de los aspectos morfolégicos, cinéticos vy
funciconales de laé células en las enfermedades
inflamatorias de la piel, proponiendo su uso para el
estudio de procesos inflamatorios de otros tejidos.

WATANARBE (1980) (226), estudid cortes histoldgicos
de trdégquesa de ratas machos, a microscopia electrdénica,
encontrando gque la actividad peroxidasa se localiza
sélamente en la porcién alta de la trdquea. De la misma
manera, KATAOTA et al (1974)(227), habian demostrado gue
la actividad peroxidasa es positiva sélo en las
porciones iniciales vy finales del tracto digestivo de
ratas y ratones. Estos hallazgos sugérian gue existiria
un mecanismo antiinfeccioso mediado por peroxidasa, tal
y como lo habia reconocido KLEBANOFF et al (194&7).

BRADLEY (1982)(228), vuelve a insistir sobre el
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valor de la estimacidn del contenido en neutréfilos en
lasg inflamaciones cutaneas, mediante marcadores
enzimaticos. Este mismo autor, en 1982 (229), estudid la
mieloperoxidasa celular y extracelular en inflamaciones
pidgenas. Fartiendo de la base de gue los neutrdéfilos
migran hacia los lugares donde existe inflamacidn, alli
liberan su contenidec celular y enzimas, vy actdan sobre
las células o microorganismos del entorno. . Una de estas
enzimas es la MFO. Se llegé a la conclusidn de que el
proceso de fagocitosis induce una pérdida total de 1la
MFO de los neutréfilos, vy esta puede ser encontrada en
el espacio extracelular en forma activa, donde puede
gjercer también sus efectos bioldégicos.

WILLIAMS et al (1982) (230, estudiaron 1la
inflamacidén ocular mediante medicidén de la actividad
perodidasa.

La valoracidn de la inflamacidn intestinal basada
en la actividad mieloperoxidasa, ha sido estudiada por
KRAWISZ et al (1984) (231) en dos modelos animales de
inflamacidn: colitis inducida por 4&cido acético en
ratas, vy enteritis inducida por la enterotoxina de

clostridium difficile en hamsters. En ambos modelos, la

actividad de la mieloperoxidasa medida por
espectrofotometria es directamente proporcional al
namero de neutrdfilos encontrados en los cortes

histoldégicos. En procesos inflamatorios crénicos de



colon, en donde estan presentes neutréfilos e
histiocitos, la actividad peroxidasa estid también en
relacién directa con el nuamero de neutréfilos, no
contribuyendo significativamente los histiocites a dicha
actividad.

Recientemente, FRESS vy KING (1985) (232), han
estudiado 1la distribucién de peroxidasa y granulocitos
en dtero humano, a partir de piezas de histerectomia,
mediante microscopia electrénica. Entre sus conclusiones
seralan gue la distribucidn dé los granulocitos en
ittero, parece ser responsable de la actividad peroxidasa
ohservada, mas que la peroxidasa epitelial. Parece
probable por ello, que los granulocitos uterinos vy la

peroxidasa epitelial estén involucrados en la defensa

del hud

it

pad, en un érganoc gue es accesible
periddicamente al exterior. La mayor concentracidn de
leucocitos en dGteros de mujeres en edad reproductiva se
localiza en endocervix o en istmo uterimno, es decir, la

puerta de entrada al dtero. Ademas, como sefala ISHIKAWA

m

t al  (1984) (232), la superficie de la células
gpiteliales del dterc de rata genera agua oxigenada a
nivel de los microvilli, Asi, la peroxidasa epitelial
estd anatdmicamente bien localizada para ejercer wuna
funci dén defensiva contra los microorgani smos.

For otra parte, la actividad peroxidasa 25

desproporcionadamente alta en relacién con el contaje de



granuleocitos, 1o cual es particularmente importants en
iteros con endometritis, por lo que parece probable gque
existiria una fuente adicional de actividad peroxidasa
ademas de los granulocitos del Gtero, posiblemente los
granulocitos de la sangre.

KITAHARA et al (1979) (234), describen un método
de determinacidén de actividad peroxidasa en neutrdéfilo,
mediante el contaje de 100 neutrdéfilos consecutivos, vy

graduando su intensidad de O a 4+,

1))
[}
1)
pal
m
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A FOSIBLE FOTENCIALIDAD CARCINOGENA DE La

Dicho compuesto s 21 usado ordinariamente para
el revelado de la peroxidasas pero los distintos
informes sobre su potencialidad carcinégena (CRISWOLD
D.FP. vy cols, 19464) (235) han hecho que se trate de
sustituir por diversas sustancias. Si a pesar de ello
usamos la diaminobencidina, resulta priactico seguir el
pétodo de PELLIMENI et al (1980) (234), quienes preparan
una solucidn stock de dicho revelador, que mantienen en
congelacidén, la cual, una ver descongelada, diluyen con
el amortiguador vy afaden el sustrato. Ello evita el

rigsgo de la pesada diaria del reactivo.
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PLANTEAMIENTO

E= bien conocido el hecho de que las indicaciones
de la amigdalectomia varian excesivamente segin los
paises y segiun los autores.

En consecuencia, es de gran interéds, tanto desde
el punto de vista cientifico, como inclusive desde el
nunto de vista socioescondmico, el disponer de datos
ob jetivos que nos permitan afirmar la indicaci 6n
quirdrgica con la mayor exactitud y precisidn posible.

Desgraciadamente, el valor de los datos
anamnésicos es limitado, por una parte por la
imprecisidn habitual de los mismos, vy por otra parte
porgque pueden ser deformados consciente a]
inconscientemente por el paciente o sus familiares.

La exploracidén clinica habitual nos da en unos
casos, datos de gran valor, como son la hiperplasia, los
signos inflamatorios, 1la presencia de exudado criptico
de tipo purulento, o la adherencia de las amigdalas a la
pared faringea. FPFero en otros casos, los signos que nos
proporciona esta exploracién clinica son de
interpretacidn dudeosa o discutible, tal como sucede en
algunas amigdalitis recidivantes vy en bastantes
amigdalitis crénicas, sean o no {DcaIEﬁ. Este hecho es
debido, como se comprende, a gue el proceso patolédgice

asienta en la profundidad de las criptas vy del



parénquima amigdalino, sin acompanarse de
manifestaciones clinicas en la superficie faringea de la
amigdala.

Las exploraciones locales complementarias han
tenidoe hasta ahora wun wvalor limitado, reducidas
practicamente al estudio bacterioldgico.

En cuanto a las exploraciones complementarias
generales o hematicas, tales como la velocidad de
sedimentacidn globular, el titulo de anti-
astreptolisinas, la proteina € reactiva, ¥ las
inmunoglobulinas, constituyen en bastantes occasiones una
ayuda atil para nuestro diagnéstico, pero son en
realidad signos indiréctos, vy no se puede pretender que
sean especificos de la patologia amigdalina.

Se echa de menos la ®istencia de una
determinacidn analitica sobre la misma amigdala, que ya
que no pueda demostrar que se trata de una amigdalitis
cronica focal, nos prusbe al menos la existencia de una
amigdalitis crénica, aunque los caracteres objetives
macroscipicos de la misma recogidos en la exploracidn
clinica se encuentren dentro de la normalidad.

La citologia constituye un método donde la toma de
la muestra es facil, atraumatica, que nos permite
1l evar a cabo miltiples examenes e seguimiento,
repetible cuantas veces sea necesario, y ademas, de bajo

coste.



La peroxidasa es un enzima presente en excelentes
altas concentraciones en los neutréfilos, con lo que
podemos determinar fAcilmente su presencia mediante la
citologia.

Por otro lado, el papel de la peroxidasa en la
inflamacidén es conocido desde hace tiempo; de hecho, el
color verde del pus es debido a esta enzima.

La wvaloracién de la actividad inflamatoria de la
amigdala, mediante la medicidén de peroxidasa por medio
de citologia, wune los dos criterios previos, es decir,
farcilidad de toma de muestra vy seguimiento, Y
representatividad sobre el estado inflamatorio local de
la amigdala.

En este sentido, siguiendo a Rodriguez Adrados,
nos parece que la demostracidn de la peroxidasa en una
citologia obtenida de las criptas amigdalinas representa
un exponente del estado inflamatorio de la amigdala, o
mejor dicho, de su estado anatomo—funcional.

El objetivo de la presente Tesis es, precisamente,
hacer una valoracidn cuantitativa y estadistica de los
distintos grados de peroxidasas en la citologia
amigdalina, al objeto de poder precisar su utilidad

clinica en los diferentes tipos de patologia amigdalina.
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MATERIAL

Para 1la realizacidn de este trabajo experimental,
hemos llevado a cabo un muestreo de enfermos gque acudian
a consultas de ORL por diversas causas, clasificéndolos
en cinco apartades segan su patologia.

Hemos tomado como punto de partida que se tratase
de sujetos en los que el diagnédstico clinico era claro,
desechando aquellos dudosos o mejor dicho, con una

patologia no clasificable en ninguno de nuestros

gpartados.

Tenemos pues, los siguientes grupos?
A-Grupo contrel, de sujetos clinicamente sanes. 30
B-Hiperplasias amigdalinas. 30 casos. Constituido por
aguellos cuya consulta estaba fundada en gran
hiperplasia amigdalar, que provocaba disfagia cemo queja
menor, Yy que en ocasiones llegaba a desarrollar disnea
por obstruccidén de la via respiratoria alta.
C-Amiodalitis agudas. 15 casos.
D-Amigdalitis recidivantes. 30 casos. El motivo de
consulta estaba basado en los brotes consecutivos de
infeccidn amigdalar.
E~Amigdalitis crénicas, bien sean simples o focales. 30

Cas0s.

Contamos =2n total, pues, con 135 casos.



METODGO
Para cada enfermo, confeccionamos una ficha
clinica, en la que hacemos constar en primer lugar el

motivo de censulta.

A continuacidn especificamos los datos de la
Anamnesis:
i~Fiebre de origen faringeo
+ @ episodios esporadicos.

+ & entre 2 v & episodios anuales.

+++:1 5 6 mads spisodios anuales.

2-Molestias de garganta

+ @ epispdios esporédicbs, no siempre atribuibles a
infeccién amigdalina.

++ & existe dolor de garganta como queja, psro no
existen hallazgos clinicos suficientes para establecer
un diagndstico de amigdalitis.

+++: atribuibles a fiebre de origen amigdalino.

3-Insuficiesncia nasal
+ I respiracidn bucal esporiadica.
++ & respiracidn bucal recidivante.

+++:1 respiracidén bucal habituali facies adenoidea.

4-Catarros nasales
+ ! rinorrea discreta.

++ 1 rinorrea moderada.
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+++1 rinorrea franca y muccpurulenta.

5~-0Otros sintomas.

La exploracidén constituye el segundo apartado:

1-Hiperplasia amigdalina

- & no existe hiperplasia.

+ @ amigdalas moderadamente hiperpl asicas.

++ ! amigdalas grandes y luxables.

+++: amigdalas que llegan a la linmea media y estan
en contacto entre si, o bien aquellos cases en que se

trata de amigdalas péndulas que casn en la base de la

lengua.

2~Criptas

+

esSCasas.
++ : moderadas.

+++1 abundantes.

I-Exudado
+ f sdlido, caseoso, inodoro.
++ ! garacteres intermedios.

+++: liquido, oscuro, fétido.

4~Adenopatias
- & no palpables.

+ & menores de 1 om.

++

entre 1 y 2 cm.

+++1 mayores de 2 cm.



Analitica sangquinea, gque incluye

Velocidad de sedimentacién

Titulacidn de ASLO

Durante su estancia en consulta, se procedid a la
toma de la citologia de 1la cripta amigdalina del
paciente.

Para ello, ayudados de un depresor e iluminados
mediante un espejo frontal, empleamos un asa de platino
de las habitualmente usadas en microbiologia.
Freviamente, hemos enrollade su extremo, a fin de
conseguir un pequefo diametro del mismo, que sea
factible de introducirse en una cripta amigdalina.

Introducimos el extremo del asa &n la luz de una
cripta, teniendo cuidado de no provocar ningun
traumatismo, que nos podria contaminar la muestra. E1l
hacer una expresién de la amigdala y hacer la toma del
material que fluye del orificio criptico lo consideramos
menos recomendable, por su facil contaminacion con
secreciones bucales y faringeas.

Una vezr numerados los portas, los envolvemos vy

o
procedemos a su mantenimiente a =15 C, hasta su

posterior revelado.



REACTIVOS

Los reactivos empleados fueron los siguientes:

1) Diaminobencidina (DAR). Fara su preparacidén, se

procede de la siguiente manera:?
1-Fesar 50 mg de DAB
Z2-AFadir 10 ml de TB y agitar hasta disolver
3-Freparar el medio de revelado: 0,5 ml de DAB +

4,5 ml de TB + 1 gota de agua oxigenada al 3%

2) Amortiguador TRIS 0.5 M pH 7.4 (TH). Se prepara

como sigue!

TRIZMA HC1 (Sigma cat T3253).....680,6g

TRIZMA base (Sigma cat TI1503)....13,9g

Disolver estas dos cantidades de TRIZMA HC1 vy
TRIZMA base, =n agua destilada, hasta completar 1 litro.

Para la obtencidén de Amortiguador TRIS 0,05 M pH
7,4, tomamos 100 ml de TRIS 0,5 M, aNadiendo Q00 ml de

agita destilada.

I pAmortiguador TRIS 0,05 M. mds cloruro sadico

Es la solucién que se emplea para los lavados
intermedios, y se prepara como sigue?l
Cloruro s6dicO..c.s-sx..8,5g

TRIS Q,03M....vu..csp 1000ml
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TECNICAS DE TINCION

Se realizaron dos técnicas distintas. Una primera
de control morfoldégico (Fapanicolaw), vy una segunda
especifica para la demostracidn enzimatica de peroxidasa

{(Di amincbencidina).

1-Fapanicolau (1924&3)

Tras fi jacidén, sin secado, se pasan los portas

directamente por:

1. Alcohol 80% (10X)

2. Alcohol 70% (10X)

3. Alcohol 50% (10X)

4. Agua destilada (10X)

5. Hematoxilina de Harris: 435 segundos
6. Agua destilada (10X)

7. Agua destilada (10X)

8. Agua destilada (10X)

2. Alcohol 30% (10X)

10. Solucidén de hidréxido aménico al 1,5% en alcohol
de 70

11. Alcohaol 70% (10X)

12. Alcohol BOY (10X)

13. Alcohol 95% (10X)

14. 0G-6 : 1 minuto
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15. Alcohol 95% (10X)
16. Alcohol 95% (10X)
17. Alcohol 935% (10X)
18. EA-65 ¢ I minutos
19. Alcohol 9574 (10X)
20. Alcohol 935% (10X)_
21. Alcochol 25%Z (10X)
22. Alcohol 100% (10X)
23. Alcohol 100%Z (10X)
24. Alcohol 100% y xilol a partes iguales (10X)
25. Xilol (10X)

26, Xilol (10X)

27. Xilol (10X)

2-Diaminobencidina (Graham y Karnovsky, 1944). Los pasos

e e e e e e L L 2 L0

a realizar son los siguientes:

i-Descongelacidén a temperatura ambiente.
2~-l_avado con TBS en Coplig; dos pases de 5 minutos cada
uno.
3~Revelado durante 20 minutos con la siguiente solucién
recien preparada y filtrada:

0,5ml de DAB + 4,%9m]l de TB + 1 gota de ‘agua
exigenada al 3% (Q,006ml).
4~l..avado abundante con agua destilada.

S-Contratefido con hematoxilina de Harris: % segundos.



~139

6—-Lavado con agua destilada (2X).
7-Viraje con carbonato de litio.
8-Lavado con agua destilada (2X).
?-Deshidratacién en stanoles de graduaciones crecientes;

aclarar en xilol, y montaje con DFX.

Una vez concluido el montaje, a pecuedfo aumento
recorremos la preparacién, lo que nos informa de la
distribucidn de las células positivas y nos da una idea
de su proporciéni a continuacidn, a 400 aumentos, se
procede a realizar un contaje por campo del namero de
Células epiteliales, Linfocitos y Monocitos, asi como de
los Neutréfilos gue presentaban citoplasma con reaccidn
positiva a la peroxidasa, clasificando la tincidn de

estos en § estadios o grupos:

0 no existe ninguna célula positiva en la preparacion,
o bien son sumamente escasas, sin pasar del 104 del
total de la citologia, abundando especialmente células

epiteliales y/0 linfocitos.

It La proporcidn de células positivas oscila del 10 al

40% del total.
II: Células positivas de un 40 a un &0%

I1I: La proporcidén de células positivas es predominante,

oscilando de un &0 a un 90%, presentando ademas, con
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frecuencia, una tincidén homogénea del citoplasma.

IV: reservamos este estadio a las situaciones en gue
existen incontables neutréfiles, justificada por 1la

presencia de mas del 90% de células positivas.
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Caso 17 18 19
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Caso 9 10 11 12 1= 14 15 16
Motivo
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Linfocitos .0 3 0 0 Q 0 1 0
Monocitos o 20 0 0 o 0 1 0
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Z & 8
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Caso 17 18 ie 20 21 22 23 24
Motivo

consulta  ———-——————— Amigdalitis recidivantes————————————
Fiebre

faringea bt ++ +4+ ++ ot ot + +-+
Molestias

garganta + ++ +4 ++ +4+ +4 ++ +++
Insuficiencia

nasal + ++
Catarros

nasales +
Otros

sintomas

Hiperplasia ++ - Feb+ + + ++ +hE b
amigdalina

Criptas ++ ++ + + ++ S o S
Exudado ++ ++ + +++ 4ttt
Adenopatias - - ++ - - +++ ++4+
A8L0 400 JFE3 180 SO0 300 330 650 300
Neutréfilos 42 5 ig O O 8 2 &
Células

epiteliales 7 o] i3 +++ +++ 3 12 15
Linfeocitos 0 12 0 0 0 17 7 2
Monocitos 0] O Q 0 0Q 2 i 0

FEROXIDASA I11 I II O Q II II I



Caso

Motivo
consulta

Fiebre
faringea

Molestias
garganta

Insuficiencia

nasal

Catarros
nasales

Dtros
sintomas
Hiperplasia
amigdalina
Criptas
Exudado

Adenopatias

ASLO

Neutréfiles

Células
epiteliales

Linfocitos

Monocitos

FEROX IDASA

————Ami

+4

+++

+

++
++
+++

+4

++

++t

o+

+4

e+

+++

$a

i

++

4

++

17

=

+++

++

++

++

4+

200

4+

o

+e

ek

4+

II

-152-

30

++

++

-+

++

+4

280



Motive
cornsulta

Fiebre
faringea

Molestias
garganta

CRONICAS
1 2 3 4
——————————— Amigdalitis
ot ++ T+ 4+
s 4+ 4d

Insuficiencia

nasal

Catarros
nasales

Otros
sintomas
Hiperplasia
amigdalina
Criptas

Exudado

Adenopatias
ABL.0

NMeutréfilos

Células
epiteliales

Linfocitos

Momocitos

FEROXIDASA

- -+ ot ++
+ ++ +++ ++
b ++ ++ ++
+ ++ ++ ++
+ + ++ ++
- ++ + -

400 280 333 400
12 12 12 l6
10 3 13 &

3 10 2 5
4 g 2 1

I1 I 11 11

-153-

5 & 7 8
crénicas -
A 4+ T
s +++ b +

RS e L o5 o

+4 FE + 4 e

et ++ ++ +

b et R +

+++ + ++ -

41& 150 100 127

28 15 17 2
4 8 10 3
5 2 2 30
o O i 2
111 111 11 0



Casco n

Motivo
censulta

Fiebre
faringea

Molestias
garganta

Insuficiencia
rnasal

Catarros
nasales

Otros
sintomas
Hiperplasia
amigdalina
Criptas

Exudadeo

Adenopatias

ASLO

Neutrdéfilos

Células
epiteliales

Linfocitos

Monocitos

FEROXIDASA

+4+
++
++

++

++

++

+4

100

40

I1I

10 11
————Amigdalitis
+4+ +++
++ ++
+
+
+ ]
+ ++
+ +4
+ +
391 250
&0 40
Z0 g
2 5
2 1
111 I11

bt

+44

++

[,
e}

13 14
crénicas
G s
++ 4
+ +
+ “+
++ e
++ - b
4+ 4+
+ et
800 600
Q 2&
s 4
0 -
0 2
0O ITI

+++

ot

S

s

4+

III

-154—

16

+++

+++

++

+4+

e

+4

k3

Q

ITI



Caso 17

Motivo
consulta

Fiebre

faringea +++
Molestias
garganta 4+

Insuficiencia

nasal FRERS
Catarrocs

nasalas AR,
Otros

intomas
Hiperplasia
amigdalina bt
Criptas ot
Exudado RS
Adenopatias +++
ASLO 545
Meutrdéfilos I
Células
epiteliales 4
Linfocitos 8
Monocitos 3
FEROXIDASA 111

18

4

b

+++

+++

4+

+++

i

I11

19 20
Amigdalitis
++4 4+
+++ +++
4n
+ +
+ 4+ +
+ 44 +
b +
++ +
451 200
=58 =)
16 2
20 2
2 1
I1I I11

b3
e
)
rd
hJ
2]

[ory
4]
?

+++

++

+++

+++

+++

2

crénicag————————————-—
+ 44 e pe RS
++ ++ +4+
+ +
+ ++ +
++ + ++
+++ +t ++
300 350 250
35 29 32
1 7 2
= 3 &
2 1 0
I1I II II1I

I1I



Caso 25
Motivo

consulta

Fiekre

faringea +++

Molestias
garganta +4

Insuficiencia

nasal +
Catarros
nasales +
Otros

sintomas

Hiperplasia

amigdalina 4t
Criptas +4+
Exudado +++

Adenopatias ++

ASL.0O 540

Neutréfilos &4

Células

epiteliales O
Linfocitos 10
Momocitos O

FEROXIDASA ITI

k)
o

Amigdalitis
+4+ +44
+++ Ft
+ +
+ +
+4+ +++
+++ +++
+44 +4+
+4 ok
280 300
31 27
3 1
6 8
1 0

111

k)
~

ITI

)
41}

crinicas

+++

++

+++

+4++

+++

+4F

14

8]

Iz

29 30
A+t ++
++4 ++
.!..
-+
e +
+++ +
b+ +
+++ ++
300 350
24 20
2 3
1) 3
0 2
I1 I1I



GRUFQ

TABLA DE RESULTADOS

_____ CONTROL

Grado OF 27 casos.
Grado I: I casos.
Grado II: O "
Grado III: O "
Gradeo IV: 0O "
HIFPERFLASIAS

Grado 03 10 casos.
Girado 1I: 17 casos.
Grado II: I casos.
Grado III: © casos.
Grado IV: 0 casos
AMICDALITIS AGUDAS
Grado O 0 casos.
Grado I3 0 casos.
Grado II: 0 casos
Grado I1I: O casos.
Grado IV: 15 casos.

FO%

10%

100%
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AMIGRALITIS RECIDIVANTES
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24, 1%
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RESUMEN DE RESULTADOS
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En las preparaciones tefidas con esta técnica, se
ven células escamosas, células del estrato intermedio, vy
células parabasales, asi como hongos, haemophilus, vy
neutréfilos.

-Las células esSCamosas (superficiales) se
reconocen por su citoplasma amplio, tefido en rosa. Un
nicleo pequefo y picndtico.

-Las células del estrato intermedio, por su
citoplasma amplio, de color azul-verdoso. Niacleo mayor vy
picnético.

-Las células parabasales, mas peguenas,
redondeadas. Niacleg similar al de las células del
estrato intermedio, pero con menor citoplasma tedido de

color azul ~verdoso.
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GRUPO CONTROL (38 CAS0S)

Ne
2w 7 - 99/
PACIENTES ™ ° >
“’*”}/f,
124 -
L E T
1,5-/”/
£8 L7 e
N gty e 74 e
A '-"j; A
8 1 |} 111 I¥  GRADOS

S8e caracteriza por la presencia mayoritaria de
células epiteliales de descamacidn, tefiidas de color
azul, muchas veces dispusstas en acdmulos.

Ocasionalmente aparecen neutrdéfilos, cuyo
citoplasma queda cargade parcialmente por acuimulos de
coloracidn marron de disposici én granular,
correspondientes a la peroxidasa, demostrada por medio

de la Diaminobencidina.
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HIPERPLASIAS (30 CAS0S)

Ne s T 56,74
PACIENTES 45 # o {
33.3% |
189 il
7 4 S E 18y,
] 574 74
A4 L _ !
2 i II 111 IV GRADOS
Este grupc estd constituido por aguellos casos
cuya consulta estaba fundada en gran hiperplasia

amigdalar, que provocaba disfagia como queja menor, Yy
que en ocasiones llegaba a desarrollar disnea por
obstruccién de las vias respiratorias altas. No existe,
por tanto, un problema infeccioso como gqueja primera,
sino exclusivamente un problema mecinico.

El examen de la extension muestra <Frecuentemente
células de descamacidén como mayoritarias. En menor
cantidad se encuentran acumulos de neutrdfilos

peroxidasa positovs.



-1462-

AMIGDALITIS AGUDAS (15 CASOS)

. 188z
Ne 15,8 - ——

PACIENTES 45 4 . -

%49 )

ok 74

274 gy

Z0 o m o e [

aF [ 7

8 1 | §4 Il v GRADOS
El examen de la citologia muestra un gran

acuamulo de neutrdfilos, como es de esperar en  toda
inflamacidn aguda, con su  citoplasma intensamente
cargado de peroxidasa.

El citoplasma ofrece con frecuencia bacterias
fagocitadas, pudiendo aparecer alrededor de los cocos

una vacuola de ingestidén muy acusada.



AMIGDAILLITIS RECIDIVANTES (30 CAS0S)

Ne B
PaciEnTEs 444 77 o
W
AR A
.-r!‘_x'f /f. './‘ .
R 77, f/;ig, 77
‘? 03 /f.ﬂ"f .-"f.'fi f'flfj ‘: .‘-“'-’ ~ "j
7w '1,/-‘"’_4 /Z‘G J:"':),.‘;, rf"/’g 3-3./-
gL A v YA TER

' I 11 Il v GRADOS

Agrupamos en este apartado los casos cuyo motivo
de consulta eran los brotes consecutivos de infeccidn
amigdalar, gradados en cruces segdn la frecuencia.

Las peroridasas aparecen en forma de granulos
abundantes en el citoplasma. En ocasiones su cantidad es
tan extraordinaria que, por superposicidon de los
granulos, se forma una masa casi homogénea teRida de
marrdn oscuro, que hace dificil ver 21 nilcleo. FPueden
aparecer precipitados del mismo color en situacidn
extracelular, vy tanto mas frecuentes e intensos cuanto
mayor s el grado de nuestra clasificacidén.

Habitualmente se& encuentra también una abundante
flora bacteriana, =n forma de cocos extra =]
intracelul ares.

Llas citologias negativas estan constituidas por

células epiteliales y linfocitos.
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AMIGDALITIS CRONICAS (30 CASOS)

65%
paciEnTEs <44 ] 7
L5 & ? A
241y L
yre 7 f%?
LF46.92 3.4x | [
e e l’.--./f’: "/’,.r‘ Q‘A
g7 F 221 1 1 T2~ v
8 I 11 I IV CRADOS

Incluimos en este grupo aquellos cascs con
procesos amigdalares considerados como crénicos, bién
sean simples o focales, comprendiendo también aquellos
cuya exploracién clinica puede considetrarse normal.

En la citologia se aprecian granulos de coloracidén
marraén correspondiente a l1a peroxidasa, que

habitualmente ocupan por completo &1 citoplasma.
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COMNTROL FAFANICOLAU
de todos las capas
parabasales.

Se aprecian células de descamacidén
escamosas, estrato intermedioc vy

CONTROL FAFANICOLAU : Se aprecian células spiteliales de
todos los estratos. Folimorfonucleares y linfocitos.




-165-B

CITOLOGIA AMIGDALINA GRADD O Células peroxidasa
positivas excepcionales (0-10%).

CITOLOGIA AMIGDALINA GRADO O: Abundantes linfocitos.
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CITOLOGIA AMIGDALINA GRADO I: Células peroxidasa
pmsitiva%;en minoria (10-40%). Feroxidasa extracelular.

CITOLOGIA AMIGDALINA GRADO I1: Células peroxidasa
positivas, vy negativas  aproximadamente en la misma
preporcisdn (40-60%) .
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CITOLOGIA AMIGDALINA GRADO III: Células peroxidasa

positivas, en mayoria (60-90%). Intensa actividad
peroxidasa extracelular.

CITOLOGIA AMIGDALINA GRADO IV: Células peroxidasa
stitivaa_casi 2n su totalidad.
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CITOLOGIA AMIGDALINA GRADO IV: Células peraoxidasa
positiva%‘casi en su totalidad. Feroxidasa extracelular.

FEROXIDASA CITOFLASMICA. (Inmersidn):Aparece en forma de

granulos |:itcu::lév_:..rnit:.:xc_--,d.k 0o como una masa homogénea terida
e

en marrdén oscuro.
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DISCUSION

Las condiciones de fijacidn tienen una fuerte
influencia sebre la intensidad de la reaccidén coloreada
final. Hay oque llegar a un compromiso entre los
requerimientos de una buena fijacidén y la conservacidn
. de la actividad; es decir, 1la peroxidasa tiene que
schrevivir a la fijacién.

Durante el ensayo, valoramos el tiempo de
exposicidén a la sclucidén fijadora de formaldehido en
agua destilada, pera‘la desechamos, pues esta producia
- supresidn de la actividad peroxidasa. El mismo problema
s2 nos planted con 21 uso de formaldehido al 4% en
etanol absocluto (FEARSE, 1968)(147).

Ya que nosotros hemos trabajado en citogquimica, el
emplec de formaldehido como fijador durante tiempo mayor
de I minutos, nos provocaba destruccién de actividad
peroxidasa, por lo que optamos por realizar la técnica
sin fijacidén guimica, o fijacidén con formaldehido menor
de 3 minutos, no apreciando presencia de actividad
pseudoperoxidasa de la hempoglobina de los hematies, pues
partimos de la base de gque 1la toma del material
citoldgico ha sido atraumatica, no necesitando, por
tanto, el tratamiento blogusante previo para la
supresidon de las pseudoperoxidasas.

Llegamos a la conclusién de que el tratamiento de
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las extensiones a -15 € era suficiente como para
mantener Y fijar la actividad peroxidasica, no

necesitando el empleo de ningin material aldehidico.
De esta manera, va gue el sometimisnto de las
muestras a congelacidn era suficiente para mantener la
actividad MPO, preferimos abandonar la fijacidn con

formaldehido, con lo gue aminoramos los obsticuleos y el

tiempo necesarios para la realizacién de la técnica.

CROMOGENGS

La demostracidn citoquimica de la enzima
peroxidasa viene dada por el efecto catalitico que se
gjerce sobre el sustrato, que en este caso es el
peréxido de hidrégeno, el cual es reducido a agua

a través de la oxidacidén de un dador de electrones de la

siguiente forma:

P
HO -————megm———- 2 HD
22 / \ 2
/ A\
¥
RH R
2

El dador de electrones utilizado es la
Diamincbencidina (DARY, introducida por GRAHAM Y
KARNOVSEY (175), la cual tiene la ventaja de ir

polimerizdneose a medida gue se va oxidando. Esta

caracteristica hace que el color final de la reaccidon se
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intensifiqgue.

fisi, la DAB es =1 compuesto gque hemos utili=zado
ordinariamente para el revelado de la peroxidasa, por
obtensr con ella los mejores resultados. Fero los

distintos informes scobre su posible potencialidad

carcinogénica (CRISWIOLD, 194663 (2328 ,han hecho gque se
trate de sustituir por otras sustancias.

Fara evitar, de todos modos, el riesgoc de la
pesada diaria del reactivo, resulta practico seguir el
procedimiento de FPELLIMIENI (1980) (234&), quien prepara
una solucidn stock de dicho revelador, que mantiene en
congelacidn, la cual 'una vez descongelada, diluye con
amortiguador, y posteriormente atrade el sustrato.

El empleo de otros cromigenos, es menos
recomendable que 1la 3,3°-DAB, tal y como demostraron
GRAHAM vy KARNOVSEY (175), debido a la mayor densidad de
la DAB en la localizacién de la actividad peroxidasica,
sensibilidad y especificidad.

Er cuanto al tiempo de revelado con DAR, creemos
que tiempos mayores de 20 minutos dan una tincidn
inespecifica, no permitiendo la distincién de células de

la estirpe mieloide de las linfoides, apareciendo ademas

una intensa coloracién de fondo.
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CONTAJE

La técnica de contaje de la actividad MPO en el
sentido de nidmero de neutrdéfilos por campo, lo
consideramos un método semicuantitativo, que si bien no
es sxacto, trataria de dar exactitud a un método que es
aproximativo;

Es cierto que la medicidn de la actividad
peroxidasa por espectrofotometria (225), (226), (227),

(229 , (231), (23

b

¥, (2E3) es con diferencia mas
fidedigno de la cantidad de peroxidasa presente esn el
material estudiado. Fero con 2110 no cumpliriamos con la
premisa de facilidad de toma v seguimientos
necesitariamos, 2l menos, una toma biépﬁiﬁa, y esta
claro gque seria un método traumdtico gque, es obvio, no
selria aplicable en la practica médica habitual.

KITANARA et al (234}, calculan la actividad
MFQO, contando 100 neutréfilos consecutivamente, Y
graduande la intensidad de la tincidn de + a  ++++. 8i
bien encuentran wuna correlacidén entre la tincidn vy 1la
determinacién bioquimica de actividad MFO por
espectrofotometria, creemos que en nuestro caso seria
dar mas subjetividad a un método, ya de por si

semicuantitativo.
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2-DE LOS RESULTADOES

Las amigdalas palatinas constituyen un drgano
linfoide, asiento de numerosas patelogias. Asi como las
amigdalitis agudas vy las hiperplasias amigdalinas no
suponen para el clinico problemas importantes de
diagndstico, el caso de las amigdalitis crénicas, y aun
méds, el de las focales, llevan a un punto en que a pesar
de tratarse de una patologia tan frecuente para el
especialista, tedavia continuemos teniendo dudas sobre
u manejo.

La citologia constituye un método donde la toma de

]

11}

muecstra es facil, ’atraumatica, gue nos permite poder
1l avar a cabo multiples exdmenes de seguimiento,
repraoducible cuantas veces sean necesarias y ademas, de
bajo coaste (71).

Si bien la peroxidasa es un enzima no exclusiva de
los neutréfilos, su mayor cantidad localizada en los
granulos azurdfilos de estos, hace que sea un método de
facil deteccidén en citologia.

De  este modo, 1la wvaloracidén de 1la actividad
inflamatoria local de la amigdala, mediante la medicidn
de peroxidasa por medio de la citologia, une los dos
criterios previos.

Asi, la actividad MPO es proporcional al nimero de
neutréfilos presentes y por lo tanto, se puede

establecer la contribucidon de difersntes clases de
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células en la actiVidad MFO de la lesidén inflamatoria,
pudiendo servir como indicador cuantitativo de 1la
severidad de la enfermedad.

La mayor correlaciodn clinico-citoldgica la
encontramos, precisamente en aquellos casos en los que
la indicacidn quirdrgica puede ser puesta en tela de

juicio, es decir, amigdalitis crénicas, Y

fundamentalmente las focales. En este sentido, como
sefalaron BARTANELA (221), COEN (222), vy RODRIGUEZ
ADRADOS (223), en las amigdalas patol égicas es constante
la presencia de granulocitos en las criptas amigdalinas,
puestos de manifiesto por la demostracién de la
peroxidasa enddégena.

Estamos de acuerdo con NQTANABE (22&6), KATAOTA
(227), PRESS vy KING (232), en el sentido de que las
porciones del 6rgano mas expuestas al esxterior son las
que muestran mas actividad peroxidasa. Farece légico
pensar que. las amigdalas palatinas, situadas en la via
aercdigestiva alta, vy sometidas a innumerables factores
agresares, dispongan de dicha actividad tanto mas cuanto
mayor es el grado de inflamacidn, Y que dicha
localizacidén pueda s=r una parte importante de 1la
defensa del huésped frente a las innumerables noxas
frente a las cuales se ve sometido, conocida ya 1la
actividad bactericida de la peroxidasa.

De este modo, la distribucién de los granulocitos



-172-

en amigdala, parece ser responsable de 1los patrones

citoquimicos encontrados.

Asi, en los casos control, el tipo O es la regla,
0 a lo sumo, grado I. Fosiblemente, de haber sido mayor
nuestra casuistica, habriamos encontrado algdan tipo II o

I1X.

En  los procesos encuadrados dentro del grupo de
las hiperplasias amigdalinas, habitualmente encontramos
tipos I, vy en menor grado tipos 0, vy algdn tipo II. Si
bien el .prablema con el que cuenta el paciente es en
principio una cuestién de espacio, es ldégico pensar que
dicha amigdala aumentada de tamafo es caldo de cultivo
para la posterior infeccidén.

Curiosamente, si relacionamos 1 tamafo de la
amigdala con el grado citolégico, en aguellos casos en

ue existia uwuna obstruccidén de la yia aégrea alta,
encontramos con mds frecuencia grados I y II, pero ello
no es obice para nuestro cobjetivo, puesto que la

indicacién quirdrgica estd clara antes de conocer el

grado citoldgico de esta técnica.

En las amigdalitis aqudas, hemos encontrado

constantemente tipos 1V, que demuestran el acimulo de

neutrofilos habitual de la infeccidén aguda.
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En las amigdalitis recidivantes encontramos una

variada gama de posibilidades, con mayor frecuencia de
grados I. Fero si consideramos el niamero de brotes
acaecidos, nos encontiramos con que aguellos etiquetados
con 3 cruces, presentan mas frecusntemente grados

citolégicos III.

En las amigdalitis crdnicas, vy fundamentalmente
agquellas con procesos considerados como focales, incluso
cuando la exploracién clinica ORL estd dentro de la
normalidad, se hallan con frecuencia grados citoldgicos
tipo III, independientemente de la clinica local. EI
hallazgo de un tipo III cuando el cuadro clinico
corresponde a una amigdalitis crénica simple o mas aun,

focal, es un fuerte argumento en favor de la

intervencidn.

Para 1la gglg[ggggg en conjunto, consideramos gue
es poco interesante en las hiperplasias, nada en las
agudas, vy mas en las recidivantesi peroc su valide:z
encuentré lugar =n las amigdalitis crénicas, y mas aun
en las sospechosas de focales.

For otro lado, vya que la fagocitosis induce una
pérdida de la MFO de 1los nesutrdéfilos, es posible
encontrar parte de la peroxidasa a nivél exntracelular en

forma activa.

El Ffluido extracelular de lesiones que contienen
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MFQ, demuestra que los neutrdéfilos pueden perder
aproximadamente la mitad de su MPO en su  actuacidn.
Dicha pérdida durante la funcidn in vivo, estid asociada
con acumulacién de enzima en el Ffluido extracelular,
donde ejerceria también una amplia variedad de efectos

(2286), (231), (233).

L

En los acimulos de neutrdfilos, vistos tras
la ingestién de bacterias in vivo, se han observado
neutrdfilos en variables estados de desintegracidén. De
este modo, hay que pensar en la posibilidad de gque la
misma disrupcién pueda contribuir a la liberacidén de MFO
extraceluiar, tanto como a la pérdida de MFO
intracelular.

Debido a la disminucidén de los neutrdéfilos
circulantes durante la infeccién, vy la acumulacidén de
MFQO activa en el fluido extracelular de las lesiones,
cabe pensar que los neutréfilos pueden exportar MFO  al
fluido extracelular, donde puede participar en una

amplia variedad de esfectos biolégicos.



V1 - CONCLUSIONES



=175~

CONCLUSIONES

1-La amigdala palatina es un 6érgano linfo-epitelial
altamente diferenciado, con una estructura especifica, y
por tanto, su patologia, su exploracidén, y su clinica,
gifieren de 1la de los restantes drganos vy elementos

linfo-epiteliales faringeos.

2-l.a estructua especifica de la amigdala palatina esta
constituida por el sistema criptico, formado por
miltiples invaginaciones del epitelio, que se comunican
con la superficie de la amigdala a través de un
estrechamiento o cuello, vy gque albergan un contenido de
caracteristicas variables formade por células, detritus
celulares, gérmenes Y en DCcasi ones, material

inorganico.

3~E1 sistema criptico amigdalino tiene clasicamente una
disposicidén ramificada o dendritica, mientras que para
nosotros, tiene fundamentalmente una disposicidén

anastomosada o reticul ar.

4-Debido a la existencia de este sistema criptico y de
su contenidoy, 1la exploracién clinica de 1la amigdala
palatina puede ser negativa, y existir, sin embargo, una

patologia subyacente.
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S—-las determinaciones analiticas hematicas son

inespecificas, en relacidén con la patologia amigdalina.

é&-Los llamados test amigdalinos, que intentan ser
pruebas funcionales de la amigdala, han sido intentos
con escasa base tedrica, vy resultados practicos mas
escasos  aun, gue en el momento actual han sido

abandonadcs.

7-l.a bacteriologia de la amigdala palatina es de mucho
interés en las amigdalitis agudas, pero de interés mucho
mas limitado en las amigdalitis crénicas, debido
precisamsnte a que la fleora bacteriana de la superficie
amigdalina no coincide forzosamente con la de la

profundidad del sistema criptico.

8-l.a citologia de las criptas amigdalinas mediante el
método de Fapanicolau, da resultados por completo
insuficientes, debido al estado de necrobiosis en que se
encuentran la mayoria de las células del contenido

criptico.

9-l.a reaccién citoquimica de las peroﬁidasas en el
contenido criptico, propuesta y empleada por Rodrigusz
Adr-ados, es un método én principio satisfactorio para
detsrminar el grado inflamatorio de la amigdala
palatina, debido a que permite establecer la proporcioén

de granulocitos neutrdéfilos en la citologia amigdalina.
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10-La toma de las muestras se realiza introduciendo en
el orificio criptico un asa de platino sumamente

estrecha.

11-Para 1la Fijacién de las preparaciones, no puede
emplearse formaldehido, vya que destruye la actividad
peroxidasa, sino que ges preciso recurrir a la

congelacidén.

12—-La técnica de demostracién de peroxidasa mas adecuada
es la Diaminchencidina (Graham y Karnovsky), vya que las
coloraciones permanecen estables, mientras que si 1la
tincidén  se efectda con Bencidina (Sato), las

preparaciones se decoloran con el tiempo.

13-Hemos estudiado 1la reaccidn citoquimica de las

peroxidasas en un Grupo control y en otros Grupos

patoldégicos: Hiperplasias amigdal inas, Amigdalitis
aguidas, Amigdalitis recidivantes, Y Amigdalitis
crénicas.

14~Segﬂn.1a proporcién de granulpcitos, distinguimos los
siguientes grados citolégicos:

Grado 0! menos de un 10%

Grado I! entre Qn 104 yv un 40%

Grado II! entre un 40% y un &0%

Grado III: entre un &0% y un 0%

Grado IV: mas del 90%
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19-En =1 grupo centrol, =1 90% de los casos pertenecen
al Grado 0, vy el 10% al Grado I. Fredomina, por tanto,

ampliamente =1 Grado Q.

16—-En las hiperplasias amigdalinas, encontramos el Grado
O en el 33,3% de los casos, Grado I en el 56,7%, y Grado

IT en un 10%

17—En las amigdalitis agudas, la totalidad de los casos

pertenecen al Grado IV.

18-En las amigdalitis recidivantes, la distribucidn por
grados es la siguiente: Grado O, 13,3% ; Grado I, 33,3%
Grado II, 30X § Grado . III, 20% ; Grado IV, 3,3%

Fredominan, por tanto, los grados I y II.

19~En las amigdalitis crdnicas, predomina el grado III,
con un 65,6% de los casos. Ademas, es frecuente hallar
precipitados de peroxidasa, demostrados por la

Diaminobencidina, en situacidén extracelular.

20-Los resultados obtenidos prusban que la reaccion
citoquimica de las peroxidasas, evaluada en grados de
positividad del 0 al IV, constituye el método mas exacto
de que disponemos en la actualidad para valorar el

estado inflamatorio de las amigdalas pal atinas.

21-En cuanto a la utilidad clinica del método, suU

interés es nulo en las amigdalitis agudas, muy escaso en
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las hiperplasias amigdalinas, moderado en las
amigdalitis recidivantes, Y muy grande en las
amigdalitis crénicas, especialmente si se sospecha que

son el punto de partida de una patologia focal.
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