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RESUMEN

Se llevo adelante un estudio de investigacion no experimental, realizado en base a los
datos aportados de 17 biopsias de apendicectomia; correspondientes a Hospital
Interzonal de Agudos “San Felipe’, de la ciudad de San Nicolas, durante el periodo
comprendido entre febrero de 2007 y junio de 2008. El objetivo fue conocer las
caracteristicas epidemiolégicas de la poblacion estudiada, determinar el/los estadio/s
predominante/s en que se encuentran los foliculos linfoides de apéndice cecal,
cuantificar los linfocitos ubicados en los bolsillos de las células del FAE (epitelio
asociado a foliculo) y en los pacientes de los grupos sanguineos A y O evauar las
células M (membranosas) del FAE. Los pacientes fueron separados en 3 grupos (G) de
acuerdo al andlisis andtomo-patoldgico. G1: Hiperplasia folicular; G2: apendicitis aguda
purulenta, G3: Oxiuriasis apendicular. Las muestras fueron coloreadas con
Hematoxilina y Eosina para evaluacion histopatoldgica y con tincion de Giemsa para
visualizar foliculos linfoides y linfocitos intraepitelides (LIE). Las células M se
analizaron con técnica inmuno-histoquimica. Los resultados de los linfocitos
intraepiteliales se expresaron como media aritmética con su correspondiente error
estdndar y s analizaron con €l test de ANOVA. Los foliculos se estadiaron de acuerdo a
propuesta de K. Lennert y los resultados se analizaron con €l test de Fisher. Del total de
biopsias, € 59% correspondid a sexo femenino y e 41% a sexo masculino y las
edades oscilaron entre 1 y 56 afios, con una media de 21 afios. El andlisis anatomo-
patol 6gico evidenci6 un predominio en G2 conel 41% de los pacientes, en Gl el 35% y
en G3 d 24%. Se hald una diferencia estadisticamente significativa en la media
aritmética de LIE del FAE a comparar el G3 con & G2 (p<0,01) y més ain al hacerlo
con el G1 (p<0,001). No existieron diferencias estadisticamente significativas en los
estadios foliculares a comparar los tres grupos sin embargo se observé un predominio

de foliculos linfoides en estadio 2 en el G1 y en estadio 3 en & G2. Al practicar la
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inmunotincion se detectd solo en algunos FAE de pacientes de grupo O o A una

marcacion positiva en relacion alos controles de otros grupos sanguineos.

Palabras clave: Inmunidad mucosa — Linfocitos intraepitelides — Células M —

Foliculos linfoides — Apéndice cecal



INTRODUCCION

El ser humano se encuentra rodeado por una variedad de microorganismos
(bacterias, virus, protozoos, hongos), la mayoria de ellos innocuos, pero otros capaces
de provocar diversas patologias que pueden, en ciertas condiciones, producir morbi-
mortalidad en € huésped que han invadido. En la mayoria de los casos, nuestro
organismo supera dichas infecciones, debido a que el sistema inmunol 6gico es capaz de
enfrentar dichainvasion en forma exitosa V).

La primera linea de defensa del organismo contra las infecciones, la inmunidad
innata o congénita, incluye las barreras mecanicas (pid y las mucosas), relativamente
impenetrables, cuya funcion protectiva se haya reforzada por la secrecion de enzimas y
&cidos fuertes (jugo géstrico). Si los patdgenos logran atravesar estas barreras y
establecer una infeccidn, actuaran dos mecanismos innatos para erradicarla uno
humoral (sistema del complemento), y otro celular (fagotitos, linfocitos NK vy
mastocitos). Esta respuesta es inespecifica, estereotipada y opera rapidamente. A esto se
agrega otro mecanismo, la inmunidad especifica o adquirida, mediada por linfocitos,
que incluye la formacion de anticuerpos y linfocitos activados que atacan y destruyen
un agresor especifico. Es decir, puede reconocer y reaccionar especificamente contra
macromol écul as extrafias al organismo, iniciando una respuesta inmunol 6gica .

Las inmunidades congénita y adquirida no son independientes, sino
complementarias, dado que la respuesta inmunolégica especifica actla junto con los
mecanismos defensivos congénitos inespecificos y refuerza sus efectos. De esta manera,
se obtiene una reaccién conjunta mucho més efectiva .

Existen dos formas de inmunidad especifica, diferentes en principio, pero muy
relacionadas. las inmunidades celular y humoral. En la primera se producen grandes

cantidades de células T efectoras capaces de eliminar efectivamente la sustancia
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extrafia. En la inmunidad humoral, el organismo sintetiza anticuerpos circulantes
producidos por las células plasméticas formadas a partir de linfocitos B.

A su vez, este sistema adquirido se caracteriza por la tolerancia y memoria
inmunoldgicas. La primera hace referencia a la ausencia de reaccion del organismo
frente a sus propios componentes. Por otro lado, la memoria inmunologica es la
capacidad de recordar cualquier encuentro previo con € antigeno y volver a reaccionar
nuevamente con una respuesta mas rapida y de mayor magnitud; constituye una de las

caracteristicas fundamentales de la respuesta especifica ®.

SISTEMA INMUNE MUCOSO

Es una denominacion comun dada a una parte del sistema inmune, relacionada
con las mucosas del tracto digestivo, las vias aéreas y el sistema urogenital . Las
mucosas, S bien se hayan anatdmicamente separadas, por la recirculacion linfocitaria,
se encuentran interconectadas y de alli la integracion funcional de las mismas bajo un
“sistema mucoso comun”, de modo que la presentacién antigénica con activacion
celular en un sitio mucoso, puede derivar en la secrecion de inmunoglobulina en otro de
un érgano aejado ©.

Las principales funciones de este sistema mucoso son las de producir y secretar
IgA y generar predominantemente respuestas inmunoldgicas de tolerancia . Para
lograrlo, se encuentra dividido funcionamente en un sitio inmuno-inductor y otro
inmuno-efector.

A los sitios inmuno-inductores se los denomina MALT (tegjido linfatico asociado
a las mucosas). Sus gjemplares mas representativos son € tejido linfoide asociado a
intestino (GALT), tgido linfoide asociado a nasofaringe (NALT) y tgido linfoide

asociado a bronquios (BALT). En ellos se lleva a cabo e muestreo antigénico y la



induccién de la respuesta secretora Se organiza en colecciones localizadas de células
inmunes gue configuran foliculos linfoides (areas B), sectores interfoliculares (areas T)
y se hallan revestidas por epitelio cilindrico simple asociado a los foliculos (FAE), que
contiene células M (membranosas) ¢ 7. A lo anterior, se agregan los ganglios linféticos
regionales, que se los considera también, integrantes del MALT.

Una vez activadas por € antigeno, las células linfoides se trasladardn por via
linfatica hacia los dtios inmuno-€efectores, cuya funcién es neutralizar, eliminar o

rechazar e antigeno ©®.

GALT-APENDICE CECAL

La mucosa intestinal, con su gran superficie de absorcion (400 nf), representa
un sitio de continua exposicion antigénica, que comienza en € nacimiento y que no se
detiene hasta e deceso ©®. Estos antigenos estdn representados por aimentos y
microorganismos ; siendo til la absorcion de los primeros y deletérea la entrada
masiva al organismo de los ultimos.

Para evitar la colonizacion y lainfeccién, € epitelio y € sistemainmune han co-
evolucionado durante muchos afios logrando una homeostasis entre tolerancia a los
antigenos alimentarios y bacterias comensales e inmunidad a la flora patégena ©).

El apéndice cecal es un 6rgano del aparato digestivo, donde se detecta abundante
tejido linfoide con funcién predominantemente inmuno-inductora 9.

En é pueden reconocerse las placas cecales, similares morfologicamente a las
placas de Peyer, donde se ubican foliculos linfoides, con masas densas de linfocitos
entre ellos. Recubriendo los foliculos, se detecta epitelio cilindrico simple con linfocitos

intraepiteliales, dispuestos en pequefios grupos 12



Ante la estimulacién antigénica los linfocitos B naive, son activados, ingresan a
los centros germinales de los foliculos linfoides, donde realizan la expansion clona y el
cambio de isotipo. Aqui, las células seleccionadas se diferencian hacia células de
memoria 0 hacia plasmablastos que migran a los ganglios mesentéricos, iniciando de
esta manera la secrecion de IgA, hecho que se completaré en los sitios inmuno-efectores
cuando los plasmablastos completen su maduracién en plasmocitos 2.

Los centros germinales de los foliculos linfoides cambian su morfologia de
acuerdo al estadio funcional en el que se encuentren y esto dependera del tiempo que ha
transcurrido desde la estimulacién antigénica. Asi, a inicio predominan las células
blasticas; luego se suma € proceso de seleccion con abundantes macréfagos.
Finamente, toman preponderancia la maduracion de la afinidad y la diferenciacion en

cdlulas efectoras 4.

CELULASM

Se trata de células epiteliales especializadas ubicadas en € FAE de las placas de
Peyer del intestino delgado, foliculos linfoides aislados, apéndice ceca y en otros
tgidos linfoides asociados a mucosa fuera del GALT. Su nombre se atribuye a la
presencia de micropliegues en la superficie celular. En € tracto gastrointestinal, juegan
un importante rol en e transporte de antigenos luminales hacia los sitios linfoides
subyacentes, donde se inicia la respuesta inmune mucosa > 9. Sin embargo, las células
M pueden actuar como puerta de entrada de muchos patdgenos, quienes las explotan
para invadir e organismo por esta via *"*%®. El glicocdix en las cdlulas M es delgado,
lo que les confiere mayor facilidad para la internalizacion de antigenos luminaes. A su
vez, carecen de ciertas enzimas presentes en la superficie apical de los enterocitos, tales

como fosfatasa alcalina o sucrasa-isomaltasa 19,



En los bolsillos membranosos de las células M de FAE, localizan
predominantemente linfocitos T y B de memoria, en compartimientos privilegiados, ya
gue estan cercanos a los antigenos luminales y separados del sistema inmune sistémico.
Cuando las células linfoides ingresan alos bolsillos se activan y proliferan 9.

Hasta el presente, no existe un marcador universal de células M en humanos 'y
ellas sdlo pueden reconocerse por estudio con microscopia electronica. Giannasca y
colabs. comunicaron que cas & 80% de las células M pueden identificarse con €
anticuerpo anti-sidyl Lewis A que identifica residuos de NeuSAca(2-3)Gall3(1-
3)GIcNACc[Fuca(1-4)] en € glucocdlix celular, pero solo de personas pertenecientes a
los grupos sanguineos O o A (2122-2324)

La presencia de un ribete en cepillo delgado sumado a la ausencia de actividad
enzimética en la superficie celular, sugieren una funcién predominantemente de
transporte, en detrimento de un rol digestivo o de absorcién ?®. Las células M se
encargan de transportar diferentes sustancias desde € lumen intestinal, a través de la
barrera epitelial, hacia las células inmunes subyacentes donde se llevara a cabo €
procesamiento antigénico y se iniciard la respuesta inmune mucosa 7 26: 27,

Las células M son € principal sitio de muestreo y transporte antigénico desde el
lumen hacia los foliculos linfoides de la mucosa. A pesar de haberse demostrado en
ellas la produccién de péptidos antimicrobianos, son utilizadas como sitio de ingreso al
huésped por muchos patdgenos, entre los que se destacan S Typhimurium ®, Yersinia
enterocolitica, V. cholera, Poliovirus, entre otros. El conocimiento de los mecanismos

gue llevan a cabo los microorganismos para escoger selectivamente a las células M

podria ser de interés para desarrollar estrategias de control de enfermedades (239,



[nmunizacion mucosa

La administracion de drogas y vacunas por via mucosa es relativamente simple,
segura y ecordmica. Este tipo de vacunacion es més efectiva que la realizada por via
parenteral, ya que de €ela resulta la aparicién no sdlo de inmunidad mucosa, sino
también sistémica.

Es por ello que las células M del FAE podrian ser utilizadas como blanco de
antigenos administrados por via oral, de modo que sean presentados a sistema inmune,
dando lugar ala aparicién de memoria inmunol égica.

Actuamente, las vacunas orales més efectivas son la antipoliomi€litica y la anti
— Salmonella Typhy, las cuales explotan a las células M para poder inducir una
respuesta inmune. Otras patdgenos, tales como Yersinia, Shigella, Vibrio cholerae, E.
coli, Listeria, priones y virus (incluyendo HIV 1) también utilizan a estas células
como rutas de acceso a organismo, 10 que nos incentiva a investigar acerca de sus

mecanismos de adherencia y transporte "33,

Los avances en € conocimiento de la fisiologia de la inmunidad mucosa en
humanos aportaran datos aplicables a infecciones enterocoldnicas, enfermedad
inflamatoria intestinal, utilizacion de vacunas por via oral y terapéutica de las

enfermedades autoinmunes 2,



OBJETIVOSDEL TRABAJO

Determinar €el/los estadio/s predominante/s, en que $ encuentran los foliculos
linfoides de apéndice cecal y evaluar las posibles diferencias en la hiperplasia
folicular, apendicitis aguday en la infestacion por Enterobius vermicularis.
Cuantificar los linfocitos ubicados en los bolsillos de las células del FAE en las
tres situaciones descriptas.

En apéndice ceca de pacientes pertenecientes a grupos sanguineos 0 o A

identificar las células M a través de estudios inmuno- histoquimicos.
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MATERIAL Y METODOS

El trabajo tuvo un disefio de investigacion basica, no experimental. En él se
incluyeron diecisiete (17) pacientes de ambos sexos, que fueron apendicectomizados en
el Hospital Interzonal de Agudos “San Felipe” de la ciudad de San Nicolés durante el
periodo de febrero de 2007 ajunio de 2008. El rango de edades oscil6 entre 1 'y 56 afios.

Se tomaron muestras de apéendice cecal del tercio proximal, medio y de la punta
del 6rgano. El material se fijo en formol buffer al 10%, se incluy6 en parafinay se cortd
con micrétomo a5 um de espesor. Se realizo estudio histopatol 6gico de los mismosy se
incluyeron aguellos apéndices con hiperplasia folicular inespecifica (Grupo 1),
apendicitis aguda purulenta (Grupo 2) e infestacion con Enterobius vermicularis
(Oxiuriasis. Grupo 3). Se excluyeron aguellos conapendicitis flegmonosa o gangrenosa,
ya que lainflamacion intensay la necrosis impiden visuaizar |as estructuras de interés.

Los cortes se colorearon con Hematoxilina y Eosina para estudio
histopatol égico, con tincién de Giemsa (Biopur) para visualizar células linfoides y se
realizd estudio inmunohistoquimico utilizando € antigeno sialyl Lewis A (Novocastra)
gue marca residuos de Neu5Aca (2-3) Gall? (1-3) GIcNAc [Fuca(1-4)] en e glucocalix
de las células M de personas pertenecientes a grupos sanguineos O y A.

Los foliculos linfoides se visualizaron con microscopia convenciona usando los
cortes coloreados con Giemsay se estadiaron mediante la clasificacion propuesta por K.
Lennert (2001) de acuerdo a los siguientes criterios en los centros germinales.

Estadio 1: Predominio de células blasticas.
Estadio 2: Células blésticas y agunos macrofagos de cuerpos tingible.
Estadio 3: Centros germinales con zona oscura basal y clara superficial.

Estadio 4: Predominio de linfocitos pequefos.

11



Las células linfoides intraepiteliales se observaron utilizando microscopio optico
amayor aumento (400X), en cortes con tincion de Giemsa.

Los resultados obtenidos de la cuantificacion de linfocitos intraepiteliales se
analizaron estadisticamente utilizando el test de andlisis de la variancia (ANOVA. Test
paramétrico), utilizandose €l programa GraphPad InStat.

Los estadios foliculares fueron andizados a través del test o prueba de la
probabilidad exacta de Fisher. Este test se realizd en € programa SAS. (Prueba no

parameétrica).
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RESULTADOS

Se estudiaron 17 biopsias de apendicectomia, de las cuades 10 (59%)

correspondieron a sexo femenino y 7 (41%) al sexo masculino.

SEXO

Tabla N° 1: Distribucion de las frecuencias absolutas y relativas del sexo de la

FRECUENCIA %
SEXO | ABSOLUTA
Femenino 10 59
Masculino 7 41
TOTAL 17 100

poblacion estudiada.

Masculino
41%

Femenino
59%

Gréfico N° 1: Distribucion de las frecuencias relativas del sexo de la poblacion

estudiada.
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EDAD

FRECUENCIA

ERAD ABSOLUTA %
1a9 3 17.6
10a19 9 53
20a?29 2 11.7

30a39 1 6
40 0 més 2 11.7
TOTAL 17 100

Tabla N° 2: Distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de las edades en la

poblacion estudiada.

La poblacion presenté una media aritmética de 21 afios;, una mediana de 16 afios y

un rango de 1 a 56 afnos.

N° de
pacientes

1%

% ~

1a9 10a1920a2930a39 400
mas

OCRNWAGNY DO

Edad (afos)

Grafico N° 2: Distribucién de las frecuencias absolutas de las edades de la poblacion
estudiada.

Como se puede observar en el gréfico, més de la mitad de las biopsias utilizadas
pertenecieron a pacientes entre los 10 y 19 afios de edad; € resto se repartio en

proporciones similares en 10s rangos etareos que se pueden apreciar.
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DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO

DIAGNOSTICO FRECUENCIA
ANATOMOPATOLOGICO ABSOLUTA %
Hiperplasia folicular 6 35
Apendicitis aguda 7 41
Oxiuriasis 4 24
TOTAL 17 100

Tabla N° 3: Distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de los diagnosticos

anatomopatol 0gicos.

Del total decasos, € 41% presentd diagnostico de apendicitis aguda; el 35% de

hiperplasiafolicular y e 24% de oxiuriasis.

17 -

15

131

N° de casos
ﬁ%
7

PP WOl O

folicular

Hiperplasia Apendicitis  Oxiuriasis

aguda

Diagndstico

Gréfico N° 3: Gréfico de distribucion de frecuencias absol utas de los diagndsticos

anatomopatol 6gi cos.

15



CELULASLINFOIDESINTRAEPITELIALESDEL FAE
Las células linfoides intragpiteliales (Foto 1) se cuantificaron de acuerdo a lo
establecido en material y métodos; € vaor de las mismas se expresd como media

aritmética de células por paciente, acompafadas de su correspondiente error estandar.

Foto 1: Imagen de linfocitos intraepiteliales (flechas) coloreados con tincién de Giemsa.

Aumento microscopico 60X.

Los valores fueron los siguientes:
Grupo 1: 7,26 £ 0,94
Grupo 2: 10,65 + 1,15

Grupo 3:2,12 + 0,44
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MEDIA ARITMETICA DE LIE*
12 10,65
10
7,26
© 8
D 6
= 4
2,12
2
i H
Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Grupo

Gréfico N° 4: Distibucién de lamedia aritmética de * linfocitos intraepiteliales en cada
uno de los grupos estudiados.
El test de ANOVA arroj6 un valor de p<0,0001 considerada muy significativay e test

de Tukey Kramer evidencio:

Grupo 1 vs. Grupo 2 no significativo p>0,05
Grupo 1 vs. Grupo 3 *x p<0,01
Grupo 2 vs. Grupo 3 i p<0,001

Por lo tanto, no se pudo apreciar una diferencia significativa entre la media
aritmética de linfocitos intraepiteliales de los apérdices con hiperplasia folicular (G1),
en relacion con los que presentaban apendicitis aguda purulenta (G2). No obstante, esta
comparacion si fue significativa a enfrentar e grupo que presentd infestacion por
Enterobius vermicularis (G3) con € que tenia apendicitis purulenta; y mas ain a

hacerlo con €l de hiperplasiafolicular.
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ESTADIOSFOLICULARES PREDOMINANTES EN CADA

DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO

Los foliculos linfoides de cada una de las biopsias se estadiaron de acuerdo a lo

establecido en material y métodos (Foto 2) y se compararon los 3 grupos (hiperplasia

folicular, apendicitis aguda y oxiuriasis). Dicha comparacion arrojé el siguiente

resultado:
Diagnéstico Estadio folicular
1 2 3 4 TOTALES
Hiperplasia
Folicular 10 28 16 0 54
Apendicitis 12 24 32 0 68
Oxiurasis 1 5 6 0 12

Tabla N° 4. Comparacion de la cuantificacion de estadios foliculares en cada uno

de los diagndsticos.

1

% de
foliculos

m Estadio 1
O Estadio 2
m Estadio 3

O Estadio 4

00+
80
60
5
20- f5 1&b5
0 T T 1
Hiperplasia  Apendicitis Oxiurasis
Folicular aguda
Diagndstico

Grafico N° 5: Comparacion de los porcentajes de estadios foliculares en cada

diagndstico anatomopatol égico.
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Como se observa en € grafico, en la hiperplasia folicular predominé el estadio

folicular 2; mientras que en apendicitis aguday en oxiuriasis, € estadio 3.

Se compararon la cantidad de foliculos linfoides que se encontraron en cada
estadio folicular en los diferentes grupos estudiados (hiperplasia folicular, apendicitis
aguda y oxiuriasis). En base a la evidencia muestral y con un nivel de significacion del
5% (a=0,05) podemos concluir que no existen diferencias estadisticamente
significativas en los estadios foliculares entre los grupos hiperplasia folicular y
apendicitis aguda (p=0,117). Tampoco se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en los estadios foliculares entre los grupos hiperplasia folicular y

oxiuriasis (p=0,468), ni entre los grupos apendicitis aguda y oxiuriasis (p=0,838).

Foto 2: Imagenes de foliculos linfoides en estadios 3 (A) y 2 (B) con tincion de Giemsa.

(A) 20X y (B) 60X
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CELULASM

Las células M se caracterizan morfologicamente por poseer pliegues en sus
membranas basolaterales que alojan pequefios grupos de células linfoides. Hasta el
momento, la Unica manera de identificarlas en humanos es través de microscopia
electrénica
Recientemente, Giannasca y colaboradores citaron que las células M de personas de los
grupos sanguineos A o0 0 poseen en sus membranas ciertos glucidos identificables con
anticuerpos monoclonales anti-sialyl Lewis A (Foto 3).

Al practicar la inmunotincion detectamos sélo en algunos FAE de apéndice ceca de
pacientes de grupo 0 0 A una marcacion positiva en relacion a los controles de otros

grupos sanguineos.

Foto 3: Las células M del FAE, con tincion inmunohistoquimica, muestran positividad

anivel del sector apical y lateral. 60X
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DISCUSION

La apendicitis aguda es una enfermedad con mayor incidencia en e mundo
occidental que en e oriental, lo cua se atribuye a cambios en la dieta. Aparece en
cualquier edad, pero es méas frecuente entre la segunda y tercera década de la vida ©%.
En este aspecto, observamos que el rango de edad de nuestros pacientes oscilo entre 1y
56 afos, con una media de 21 afos, coincidiendo entonces, con los datos aportados por
otros autores G4,

Como mecanismo fisiolégico de produccion de la enfermedad se cita la
obstruccion loca y el bloqueo del flujo de las secreciones, seguido de auto- inflamacion,
gue en los casos mas graves y sin tratamiento culmina en la formacién de abscesos y la
perforacién del 6rgano. Existe una forma inespecifica de esta afeccion, dada por la
infeccion bacteriana y € uso de anti-inflamatorios no esteroides, como causas méas
habituales; y una forma especifica, entre las que se citan las infecciones viraes y
parasitarias.

Durante décadas se consideré al apéndice humano como un Organo
rudimentario, aunque en estos Ultimos afios, volvio a prestarse importancia sobre todo a
su funcion inmunolégica. Durante la respuesta inmune primaria, el antigeno que llegaa
apendice cecal, es selectivamente transportado a través del FAE por las células M ali
presentes hacia € foliculo linfoide subyacente. Los linfocitos B especificos para el
antigeno deberan expandir su clon durante al menos 57 dias para generar suficientes
células efectoras para eliminar el patdégeno. La proliferacion y expansion del clon la
[levan a cabo en la zona oscura de los centros germinales de los foliculos linfoides. A
esta etapa sigue la de seleccion que se realiza en la zona clara de los mismos, surgiendo
plasmablastos y células de memoria que se aojaran en € epitelio. Los foliculos

linfoides pasan progresivamente de etapa en etapa. Primero ocurre la expansion clonal,
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luego la seleccidon y finamente, cuando la respuesta inmune declina, los linfocitos se
diferencian hacia células de memoria o dejan de proliferar.

En nuestro estudio hallamos que en las hiperplasias foliculares de apéndice,
predominan foliculos linfoides con abundantes blastos y macréfagos de cuerpos
tingibles, mientras que en las apendicitis agudas purulentas la mayoria de los foliculos
se reconocian las zonas claras y oscuras de los centros germinales. Esto, tal vez
indicaria que en las hiperplasias los agentes etiologicos producen mayor obstruccion
local y aparicion de sintomatologia més temprana que determina una intervencion
quirdrgica anterior, en relacion con las apendicitis purulentas. Otra posible explicacion
seria que las caracteristicas de los agentes agresores estimularian la proliferacion clonal
en lugar de la seleccion y por elo en las hiperplasias linfoides la mayoria de los
foliculos se hallan en estadio 2. En cambio, en las apendicitis purulentas los foliculos
linfoides se halan en estadios evolutivos mas avanzados y con franca actividad
proliferativa, de seleccion, cambio de isotipo y memoria. Como estos estudios fueron
realizaros en humanos, carecemos de apéndices cecales totalmente normales, a fin de
comparar los valores en estados basales.

Los bolsillos de las clulas M son € sitio de encuentro entre los antigenos
luminales con & sistema inmune. Por su parte, los linfocitos B memoria alli presentes
son unas 10.000 veces més efectivos como células presentadoras de antigenos que
cualquier otra célula con dicha funcién. Los antigenos que ellas reconozcan podran ser
presentados a los linfocitos T intragpiteliales, los cuales se activaran. Estos, ahora en
este estado, también activaran las células B, quienes se diferenciaran a plasmablasto,
productor de Ig A @9 El incremento observado en e numero de linfocitos
intraepiteliales de los pacientes con apendicitis en relacion con aguellos portadores de
hiperplasia, s bien no significativo, indicaria una mayor estimulacién inmune, con

mayor aflujo de céulas linfoides, especiamente blésticas y de memoria, hecho que
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culminara en una mayor diferenciacion hacia plasmocitos secretores de IgA protectiva.
En cambio en los pacientes infestados por Enterobius vermicularis, se detecté una
disminucion de células linfoides intraepiteliales que fueron reemplazadas por gran
cantidad de leucocitos eosindfilos, cuya actividad antiparasitaria es més eficiente que la
linfoide ©°),

Las cdulas M humanas se hallan en pequefias cantidades. Se caracterizan
morfol 6gicamente por pliegues en su membrana plasmatica con linfocitos en su interior.
Pero hasta la actualidad, la Unica manera confiable de detectarlas es traveés de
microscopia electronica. Ellas ocupan €l 5% del FAE y realizan €l transporte controlado
de antigenos particulados especialmente. Sin embargo, d primer paso en € traslado
antigénico es la union del antigeno a la superficie celular y en esta etapa intervienen
numerosos receptores especificos e inespecificos. En la adhesion se hallan
particualmente implicados los glucidos y se ha descripto un patrén de glicosilacion
diferencial en las cdlulas M de diferentes especies en relaciéon a los enterocitos. Las
glucosiitransferasas, responsables de la sintesis de los diferentes glucoconjugados,
responden a un patrén genético y ademas son inducibles por factores del medio.

Sin embargo, en los humanos esta distincion parece notarse en algunos grupos
sanguineos y no en todas las células de FAE, lo que avala la informacién genética
diferencia que estos pacientes poseen, pero no explicalatincion diferencial de los FAE
de un mismo paciente. Tal vez & contenido lumina influye en la expresion de los
diferentes glucoconjugados, aungue se necesitaran mas estudios para poder aclarar esta

cuestion todavia en discusion.
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CONCLUSIONES

En los apéndices cecales de |os grupos de pacientes estudiados:

Se reconoci6 un aumento de linfocitos intraepiteliales en pacientes con
hiperplasia folicular y con apendicitis aguda, mas notorio en estos Ultimos, aungue la
diferencia no fue significativa En los pacientes con infestacién por Enterobius
vermicularis se detecté una disminucién significativa de los linfocitos a expensas de
leucocitos eosindfilos.

En la hiperplasia de foliculos linfoides, se evidencié predominancia de blastos
en proliferacion.

En las apendicitis agudas purulentas inespecificas, la reaccién del centro
germina se hala en estadios mas avanzados, reconociéndose claramente las éreas
donde se redlizala expansion clonal y otras donde opera la seleccion y la maduracion.

Una pequefia cantidad de células de dgunos FAE de pacientes de los grupos

sanguineos A o 0, fueron positivas para € anticuerpo monoclona anti sialyl-Lewis A.
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