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RESUMEN

Los queratinocitos intervienen
activamente en la formación de
una barrera mecánica, físico-quí­
mica e inmunológica. En su evolu­
ción centrífuga elaboran querati-
nas y otras pro teínas no estructura­
das, las que intervienen en el proce­
so de queratinización de los epite­
lios, con y sin estrato córneo.

Durante la citodiferenciación
adicionan nuevas queratinas, cuyo
peso molecular aumenta a medida
que las células migran hacia la

I superficie. La composición quími­
ca de las queratinas sintetizadas y
retenidas por ellos, guarda relación
con las variantes histológicas del
epitelio bucal. El modelo específico
de sus componentes polipeptídi-
cos permi te caracterizar cada epite­
lio. Los quera tinoci tos también
participan en el proceso inmunoló-
gico local. Intervienen en la m adu­
ración post-tímica e instrucción de
algunos linfocitos. Inducen a las
células T inmaduras a sintetizar la
enzima TdT. Producen sustancias
parecidas a las hormonas y excre­
tan interleuquina-1. En gingivitis
crónicas, liquen plano y algunas
enfermedades cutáneas, expresan
antígeno de histocompatibilidad
HLA-DR involucrándose, en los
procesos inflamatorios, en el reco­
nocimiento y presentación de antí-
genos a los linfocitos T.
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INTRODUCCION

El epitelio de la mucosa bucal, al
igual que la epidermis, desempeña
funciones de barrera mecánica, fí­

sico-química o inmunológica local.
Intervendría en la maduración e
instrucción de los linfocitos, cum­
pliendo un rol equivalente a la
bolsa de Fabrici en los pájaros. (12).

Sus células de Langerhans in­
tervienen activamente en los pro­
cesos inmunológicos. (25), (30).

Los linfocitos constituyen un
componente normal del epitelio
bucal, no debiendo ser considera­
dos como la expresión de una infla­
mación subclínica. (2).

En los últimos años, se ha co­
menzado a constatar que los quera-
tinocitos también participan en el
proceso inmunológico local. (3).

Los queratinocitos constituyen
la población celular más numerosa
de los epitelios poliestratificados
planos, ya queratinizados como no
quera tinizados. (6). Sintetizan que­
ratinas y otras proteínas no estruc­
turadas, que intervienen en el de­
nominado proceso de queratiniza­
ción. (22).

Los filamentos intermedios de
su citoesqueleto son, estructural y
antígénicamente, indistinguibles
de los tono filamentos y filamentos
de queratinas. (14).

Las marcadas variaciones re­
gionales que exhibe el epitelio
bucal se reflejan en la composición
química de su principal proteína
estructural, la cual se halla presente
en todos los epitelios estratifica­
dos. (24).

Adicionalmente, participan en
el proceso inmunológico de la piel
(11) y de la mucosa bucal. (33) (34).

El propósito del presente traba­
jo es contribuir a la divulgación de
las funciones que desempeñan los
queratinocitos en el organismo
humano.
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CONCEPTOS
HISTOLOGICOS

Los queratinocitos se disponen
muy próximos entre sí, unidos fir­
memente por numerosos desmo-
somas. Son células en proceso acti­
vo de evolución centrífuga. Se
multiplican por mitosis y a medida
que se diferencian, se desplazan
hacia las hileras más superficiales;
por consiguiente, las uniones no
son estáticas. A su vez, la sustancia
intercelular elaborada por ellos, se
modifica durante la migración a
través de los estratos epiteliales y
en los desplazamientos horizonta­
les acaecidos en la reparación de las
heridas.

La mayoría de las proteínas
sintetizadas por ellos, forman el
componente principal de los tono-
filamentos.

Los modelos de citodiferencia-
ción de los epitelios estratificados
difieren entre sí, ya histológica
como químicamente.

Los quera ti nizados se caracteri­
zan por una progresiva queratini-
zación, lipidación y deshidrata-
ción, además de mclanización va­
riable. En ellos, los queratinocitos
se transforman en células muertas,-
sumamente aplanadas, con altos
niveles de deshidratación, consti­
tuidas mayor i tartamente por que-
ratinas. |

Cuando cada célula alcanza la !
zona superior del estrato granulo- |
so, experimenta un cambio brusco. ¡
Según el modelo de citodiferencia-
ción, en los epitelios queratiniza-
dos se distinguen dos variables:
orto y paraquera tinizados.

En los ortoqueratinizados, des­
aparecen el núcleo, los organoides,
queratinosomas, granulos de que­
ra tohialina, a la vez que una matriz
proteica engloba los haces de tono-
fibrillas densamente empaqueta­
dos. (22).

La mayor parte de la célula se
convierte en queratina, aunque es
posible recuperar otras proteínas
no estructuradas, algunos lípidos,

sales y agua. El contenido celular
aparece homogeneizado, con la
sola excepción de go titas lipídicas.
(6).

Las transición puede realizarse
en un solo día, estando involucra­
das enzimas hidrolíticas lisosoma-
les y extraliso somales. (15).

En los paraqueratinizados, la
remoción de organelos es incom­
pleta. Persisten granulos impreci­
sos asociados a filamentos, núcleos
picnóticos o restos nucleares, goti-
tas lipídicas.

En los no quera tinizados, (que
pese a su nombre sintetizan quera-
tinas) las células del estrato super­
ficial conservan el núcleo, algunos
organelos, tonofilamentos disper­
sos y glucógeno. (29).

FUNCIONES

Formación de queratinas

La función más conocida de los
queratinocitos es al formación de
queratinas, proceso que aún se
haya en vías de esclarecimiento.

Las queratinas constituyen una
barrera protectora contra la abra­
sión por el uso, la acción de agentes
físicos y químicos, la pérdida de
líquidos intemos, la invasión de
agentes patógenos y partículas
exógenas.

Son proteínas formadas por
varias subunidades de polipépti-
dos diferentes, caracterizados por
su peso molecular y carga eléctrica.
(20).

Los queratinocitos, a medida
que se diferencian, sintetizan nue­
vas proteínas filamentosas, a partir
de diferentes ácidos ribonucleicos
mensajeros. (13).

Durante la diferenciación epi­
telial se adicionan nuevas querati­
nas, cuyo peso molecular aumenta,
a medida que la células progresan
hacia los estratos más superficiales.
(15).

Los filamentos de queratina de
| epiteliosdiferentesestánformados
| por distintas proteínas, pudiendo

caracterizarse cada epitelio por el
patrón específico de sus compo­
nentes. (10).

Las queratinas del epitelio bu­
cal m uestran diferencias específi­
cas entre sí, con pocas variaciones
individuales. (5).

El patrón de los principales
polipéptidos de la mucosa bucal de
revestimiento (no quera ti nizada) y
del paladar duro, (quera tinizada)
difieren marcadamente. (4).

Las queratinas del recubri­
miento oral varían regionalmente
unas de otras y de las epidérmicas.
(1). (9). Las del paladar duro se
asemejan a las de la piel fina. (8).

El esófago y el epitelio bucal no
queratinizado contienen querati­
nas de menor peso molecular que
las halladas en los quera ti nizados.
(32).

La vertiente externa de la encía
y el paladar duro expresan un
modelo de quera tinización casi
idéntico entre sí y parecidos al de la
epidermis fina. Las mejillas y el
piso de la boca exhiben un patrón
más simple, de m enor peso mole­
cular, expresando polipéptidos no
hallados en los epitelios masticato­
rios ni en la epidermis. La superfi­
cie dorsal de la lengua, por delante
de la V lingual y la región de las
comisuras labiales m uestran un
modelo intermedio, una mezcla de
las queratinas halladas en los epite­
lios queratinizados y no queratini-
zados. (5).

Participación en el proceso
inmunológico

Los queratinocitos colaboran en
el proceso inmunológico local, a
través de distintos mecanismos.

Técnicas de cultivo asociadas a
inm unofluorescencia indirecta,
evidencian que los queratinocitos
epidérmicos participan en la ma­
duración post-tímica de algunos
linfocitos. (11).

En trabajos experim entales,
Rubenfeld, M. R. y Silverstone, H.
E. (26), extraen una muestra de piel
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humana, separan la epidermis y la
incuban con tripsina para disgre­
gar sus células. A las dos semanas
los queratinoci tos colonizan toda
la superficie del cultivo, no de­
tectándose ningún otro tipo celu­
lar. A continuación, cultivan linfo-
citos humanos inmaduros junto
con los queratinocitos y con un
control celular adecuado. Poste­
riormente, se recogen los glóbulos
blancos y se tratan con un anticuer­
po fluorescente, especifico contra
la T.d.T. (transferasa del desoxinu-
cleotidilo terminal).

El anticuerpo se une a algunos
de los glóbulos blancos co-cultiva-
dos con los quera ti nocí tos, pero no
a los cultivados con las células de
control. Es decir, que sólo en la
prim er situación se detecta la sínte­
sis de dicha enzima. Los queratino-
citos inducirían a las células T no
totalmente maduras, a que hiciesen
algo que normalmente sólo hacen
en presencia del timo: sintetizar
T.d.T. (11).

Técnicas inmunohistológicas e
histoquímicas han sido utilizadas
para investigar la expresión de
antígenos de histocompatibilidad
HLA-DR, en biopsias de encías
hum anas sanas e inflamadas. Los
queratinocitos expresan antígenos
HLA-DR en todas las biopsias de
gingivitis crónica, hecho que en las
clínicamente sanas está confinado
a las células de Langerhans. (33).
En cultivo de epitelio gingival, los
m encionados antígenos fueron
detectados en las células de Lan­
gerhans y en los queratinocitos.
(34).

La expresión de HLA-DR en
queratinocitos ha sido evidenciada
en liquen plano (31), enfermedades
cutáneas (19), mientras en la epi­
dermis normal solamente en las
células de Langerhans. (25).

La presencia de HLA-DR se
relaciona con el reconocimiento
antigénico por el sistema inmune,
conforme a su distribución en
macrófagos y células B (23), linfoci-
tos T activados y varias células

inmun ocompeten tes (16), células
no inmunes del endotelio vascular
(17).

Los experimentos de Krueger
G.G. y Daynes R. A. (18), ponen de
manifiesto que los queratinocitos
de ratón, cuando son inducidos,
expresan la en su membrana.

Inducidos a expresar la, los
quera tinoci tos estimulan a las célu­
las de Langerhans en su labor. (11).

Singer, H.K.H. con sus colabo­
radores (27), compararon la super­
ficie de las células epidérmicas con
la de las células epiteliales del timo.
Utilizando anticuerpos monoclo-
nales fluorescentes, encontraron
tres moléculas en ambos casos,
denominados TE4, A2B5, y P19.

Chu, A. C. y colaboradores (7),
demostraron que un anticuerpo
contra la timopoyetina (hormona
del timo involucrada en la m adura­
ción de los ÜnfocitosT) eracapazde
unirse a una molécula del citoplas­
ma de los queratinocitos básales de
la epidermis humana normal.

El factor queratinocitico identi­
ficado por el anticuerpo aún no ha
sido aislado, para demostrar su
actividad biológica directa.

Luger, T. A. junto a otros inves­
tigadores (21), hallaron que los
cultivos de células epidérmicas de
ratón, sintetizan interleuquina-1
(1L-1). La producción no decrece
cuando se eliminan las células de
Langerhans.

El mismo grupo puso en evi­
dencia que, también los queratino­
citos humanos normales excretan
IL-1. Dicho factor resulta de capital
importancia en el proceso de inmu­
nidad mediado por células T,
uniéndose a receptores presentes
en la superficie de los linfocitos
programados para reaccionar con­
tra determinado antígeno. De este
modo, se estimulan las células T a
liberar interleuquina-2, factor que
induce la proliferación de dicha
población celular.

CONCLUSIONES

Diversos trabajos realizados en
piel y mucosa bucal, ponen en evi­
dencia la conveniencia actual de
replantear las funciones atribuidas
a los queratinocitos.

La más conocida es la síntesis de
quera tinas, que sigue modelos re­
gionales diferentes, con caracteres
histo-químicos específicos.

Además colaboran en el proce­
so inmunológico local de la piel y
las mucosas. Su impacto potencial
sobre los linfocitos T es amplio:
participan en la maduración post-
tímica, estimulan su respuesta
específica frente a los antígenos,
producen sustancias parecidas a
las hormonas.
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