TEMA 1.4 INFLAMACION

La inflamacion es un mecanismo defensivo del organismo que ocurre en tejidos conectivos
vascularizados frente a estimulos nocivos que los agreden (lesidn local) cuya funcién es detener
la agresién, eliminar la causa y, después, repararla. Las causas pueden ser:
- Organismos infecciosos como virus, bacterias, hongos o parasitos.
- Cuerpos extrafios: proteinas extraiias como el polen, cristales de silicatos...
- Destruccién del tejido por:
e Lesién mecanica (trauma, cirugia)
e Agentes fisicos (calor, frio, radiaciones)
e Agentes quimicos (acidos, bases)
e Agentes propios (células tumorales, respuestas inmunes, oxalato de calcio)
e Dafio isquémico a los tejidos
Las enfermedades inflamatorias se llaman con el sufijo -itis. Y una inflamacion excesiva puede
desempeniar un papel en la patogenia de enfermedades (aterosclerosis, asma, Alzheimer...)
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La respuesta inflamatoria estd mediada por plasma, células, vasos sanguineos y constituyentes
celulares y extracelulares del tejido conectivo.
Primero se va a producir una etapa vascular, se lleva a cabo vasodilatacién para que llegue mas
sangre a la zona afectada y vaya mds despacio para realizar diapédesis y una etapa celular en la
que llegan las células para matar al agente patégeno.
- Mediadores celulares:
e Monocitos y macréfagos: inflamacién crénica (los primeros que llegan)
e Neutrofilos: inflamacion aguda
e Eosinofilos
e Basdfilos. Mastocitos
e Linfocitos
e Plaquetas
e (Células endoteliales que aumentan la permeabilidad, intervienen en Ia
vasodilatacion (NO), expresan moléculas de adhesidon celular para fijar
leucocitos (selectivas, ICAM, VCAM) e intervienen en la fase de reparacién de la
inflamacién.
e Fibroblastos: reparan el tejido lesionado. Regeneran la matriz extracelular al
sintetizar proteinas, coldgeno, elastina, reticulina y sustancia amorfa
(glucoproteinas y proteoglucanos)



- Mediadores quimicos:
e Factores tisulares
o Histamina

o Serotonina

o Proteasas, lisozimas

o Sustancia P

o Radicales libres

o NO

o Radicales libres

o PG, TX, leucotrienos, PAF

o Citocinasy GFs
e Factores plasmaticos
o Sistema de coagulaciéon
o Sistema de complemento
o Sistema de fibrindlisis
o Sistema de cininas (bradicinina, calicreina)
o Proteina C Reactiva (PCR), proteina sérica asociada al amiloide.
TIPOS DE INFLAMACION
- Aguda: es una repuesta rapida a la lesién de duracidn corta (min-dias) e inespecifica.
Esta destinada a eliminar el agente agresor y limitar el dafio tisular. Tras la lesion tisular
se producen tres procesos:
1. Cambios en el flujo y calibre vascular
2. Cambios estructurales en los vasos sanguineos
3. Pasos de leucocitos del espacio vascular al extravascular alcanzando el foco de
lesion
Los exudados son acumulos de liquido plasmatico rico en proteinas y leucocitos,
dependiendo de esto pueden ser
e Seroso: muy liquido, rico en albimina y pobre en células
e Fibroso: altas concentraciones de fibrindgeno
e Purulento: pus
e Hemorragico: sangre
Es una respuesta local, pero se acompafia de una respuesta sistémica con dos etapas:

e Etapavascular o hemodindamica, vasodilataciéon y aumento de la permeabilidad.
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Etapa celular, llegada de células fagocitarias al foco de inflamacidn.

Productos bacterianos
Complejos inmunes

Toxinas, citocinas
Agresion fisica

Reacciones en fase aguda
Liberacion de proteinas

Fiebre, suzfo, anorexia

Efectos hemodindmicos (shock)
Neutrofilia

Activacion de macrofages

yotras células

IL-1/TNF-a

Acciones en fibroblastos
Prolferacion

Sintesis de colageno
Activacidn de la colagenasa
Activacién delz proteasa
Sintesis de prostaglandinas

Efectos endoteliales
Adherenciz leucocitos
Sintesis de prostacicling
Mayor actividad coagulante
Menor anticoagulante
Sinesis IL-1, 1L-8, IL-6

Acciones en leucocitos
Secrecion de citocinas (IL-1, IL-6)

Crdnica: es una respuesta lenta de duracién prolongada (dia-afios). Se observan signos
de inflamacién aguda recurrente, destruccidn tisular, intentos de reparacién e infiltrado
de monocitos/macréfagos con proliferacion de vasos sanguineos y tejido conectivo.

Es una inflamacion de larga duracidén (semanas, meses...). Puede desarrollarse como un
progreso de una inflamacién aguda, como un resultado de un proceso de inflamacién
aguda recurrente o como una respuesta de baja intensidad que no producen una
inflamacién aguda (sustancias irritantes, cuerpos extrafios, sutura quirurgica...)

Hay dos tipos de inflamacién crénica:

Inflamacién crénica inespecifica o fibrosante: Acumulacién de macréfagos y
linfocitos mal delimitados y proliferacidon del tejido fibroso que reemplaza al
tejido conectivo normal o tejidos parenquimatosos funcionales (cicatriz)
Inflamacién granulomatosa: se forma una lesion de 1-2mm formada por un
acumulo de macréfagos modificados llamados epitelioides rodeados por
linfocitos, esto se denomina granuloma, y esta lesidn esta muy bien delimitada.
Las células epitelioides son similares a las células epiteliales con nucleo. Si se
fusionan forman células gigantes multinucleadas.

Este tipo de inflamacidon crénica esta asociado con cuerpos extraifios y
microorganismos digeridos insuficientemente.
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MANIFESTACIONES SISTEMICAS DE LA INFLAMACION

La inflamacién es la reaccién que se produce como respuesta a cambios de la hemostasia cuya
funcién es proporcionar energia y sustrato para la lucha frente a patdgenos y limitar el dafio
causado, eliminar al agente y restaurar el tejido sano.
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Niveles de gravedad:

- Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS): Se debe a efectos nocivos de las
citocinas (TNF altera la microvascularizacidn), produciendo fiebre, taquipnea (respiras
muy rapido), taquicardia... También hay signos que indican disfuncion organica,
alteracién del estado mental, disminucién de la presién de oxigeno, menor diuresis
(insuficiencia renal), insuficiencia respiratoria (distrés respiratorio), insuficiencia
hepatica, coagulacic’m intravascular diseminada o shock séptico y fracaso multiorgdnico.
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REPARACION DE LA INFLAMACION

En la inflamacién se produce una destruccién de las células del parénquima y del estroma. La
reparacion de la inflamacidn esta controlado por mediadores quimicos y factores de crecimiento
y comienza a las 24 horas tras la lesidon. Hay dos tipos de reparacion de la inflamacion:

- Regeneracion tisular, reparacion del tejido lesionado con células del mismo tipo, no deja
evidencias de la lesion anterior.

- Reparacién por tejido fibroso, sustitucion del tejido conectivo por tejido de granulacién

(tejido conectivo vascularizado, fibroblastos y células inflamatorias residuales) que deja
una cicatriz (fibroblastos y colageno, avascular)
Tejido de granulacidn: el tejido lesionado se repara mediante tejido conectivo que va a
producir la fibrosis y la escarificacion. En este proceso interviene: angiogénesis,
migracion y proliferacién de fibroblastos (tejido de granulaciéon), desposicion de la
matriz extracelular y maduracién y organizaciéon del tejido fibroso (remodelacién)



