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Presentacion de la Obra

La Asociacion Mexicana de Infectologia Pediatrica (AMIP), la Asociacion Mexicana de Vacu-
nologia (AMV) y el Instituto Nacional de Educacion Médica Continua (INEMEC), interesados en
la actividad clinica de médicos pediatras, médicos generales y médicos familiares, les presentan
el Manual de Infecciones del Aparato Respiratorio; como un material de apoyo al trabajo clinico
cotidiano; la presente obra estd dirigida al profesional de la salud y todo interesado en el ejercicio
clinico, como apoyo en la consulta diaria, mediante conocimientos clinicos, de diagnostico, trata-
miento y prevencion de las patologias infecciosas e irritativas del aparato respiratorio.

Con esta obra a la mano, el profesional de la salud tendra un material practico que incluye la pa-
tologia infecciosa que mas frecuentemente afecta al aparato respiratorio y las patologias alérgicas
frecuentes y a menudo asociadas con problemas infecciosos.

El libro esta construido con informacion y redaccion clara, concisa y sintética, conteniendo los
signos y sintomas de cada patologia, asi como los recursos diagnosticos mas ttiles y los diferentes
manejos terapéuticos y de prevencion para cada una de las patologias revisadas. Ademas cuenta
con elementos pedagdgicos de refuerzo, que van apareciendo al tiempo que se desarrolla el texto,
todo de manera que le resulte al lector facilmente comprensible y de aprendizaje progresivo.

Las enfermedades del aparato respiratorio son de las mas frecuentes y serias que afectan al hombre
en todas sus edades. La infeccion respiratoria aguda representa un reto de salud en la poblacion,
ya que se encuentra entre las causas de muerte a toda edad, y especialmente en los extremos de la
vida, y es la primer causa de consulta y hospitalizacion. Desde el punto de vista social y econdémi-
co, encontramos que es causa de importante demanda de atencion médica, de gastos en compra de
medicamentos; de ausentismo laboral y escolar.

Agradecemos el apoyo de todos los compaferos y amigos que participaron en esta obra, quienes
son profesionales destacados nacional e internacionalmente, y de gran reconocimiento; gracias a
su interés y compromiso contribuyen con su amplio conocimiento y experiencia en darle la mejor
calidad académica a este manual.

Dr. Raul Romero Cabello
Dra. Mirella Vazquez Rivera
Dr. Federico Bonilla Marin
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Presentacion y Manejo Pedagdgico

de la Obra

Dr. Raul Romero Cabello, Dra. Mirella Vazquez Rivera, Dr. Federico Bonilla Marin

El presente Manual de Infecciones del Aparato Respiratorio
esta dirigido al médico en ejercicio clinico, que dia con dia atiende
personas, de las cuales frecuentemente tienen problemas de la via res-
piratoria, frente al caso, el profesional de la salud una vez que ha reca-
bado la informacién mediante anamnesis y exploracion, hace una sis-
tematizacion de la informacion obtenida y el analisis correspondiente
para identificar si el problema afecta, en este caso al aparato respira-
torio, si es asi que tipo de patologia, una de las cuales puede ser de
etiologia infecciosa; ya identificado como una patologia respiratoria
infecciosa, se debe precisar a partir de la relacion huésped—parasito,
como ha repercutido el problema en la funcion respiratoria, y de qué
manera se ve alterado el equilibrio del resto del organismo, individua-
lizando en funcion de las caracteristicas del huésped, edad, género,
condiciones generales y comorbilidades.

Con esta obra a la mano el profesional de la salud tendra un material
practico que incluye la patologia infecciosa que mas frecuentemente
afecta al aparato respiratorio y las patologias alérgicas frecuentes y a
menudo asociadas con problemas infecciosos. El libro esta disefiado
de manera muy practica para tener acceso rapido a la informacion ne-
cesaria de las enfermedades cotidianas del aparato respiratorio, la pri-
mera parte esta orientada a conocer la informacion general del proble-
ma respiratorio y la normalidad del tracto respiratorio en su estructura,
funcidn y respuesta inmune, mediante los siguientes temas: Aspectos
generales, Histofisiologia del tracto respiratorio, Vascularizacion del
tracto respiratorio, De la ventilacion a la respiracion, Respuesta inmu-
ne del tracto respiratorio; en la segunda parte del texto se revisan las
enfermedades mas frecuentes del aparato respiratorio de tipo infeccio-
so y algunas alérgicas, con los siguientes temas: Agentes patdgenos de
las infecciones respiratorias, Rinitis alérgica e infecciosa, Asma: irrita-
cion, infeccion o alergia, Resfriado comtin, Sinusitis aguda y cronica,
Otitis media aguda bacteriana, Faringitis aguda, Abscesos faringeos
y celulitis, Adenoiditis, Crup, epiglotitis, laringitis y traqueitis, Tra-
queitis bacteriana, Laringitis, Papilomatosis en el sistema respiratorio,
Bronquiolitis, Bronquitis simple y complicada con infeccion, Influen-
za, Neumonia viral, Neumonia bacteriana tipica, Neumonia bacteria-
na atipica, Neumonia adquirida en la comunidad, Absceso pulmonar,
Pleuritis y derrame pleural, Tuberculosis pulmonar y Tos ferina; por
ultimo la tercera parte comprende el manejo del paciente, la enferme-
dad en las personas inmunocomprometidas, y la prevencion especifica
de las infecciones respiratorias, con los siguientes temas: Infeccion
respiratoria e inmunocompromiso, Prevencion especifica, Terapéutica
y Fisioterapia.

.

MANUAL DE INFECCION
RESPIRATORIA
| EL PROBLEMA RESPIRATORIO
Y LA NORMALIDAD DEL TRACTO
RESPIRATORIO

Aspectos generales
Histofisiologia del tracto
respiratorio
Vascularizacion del tracto
respiratorio
De la ventilacion a la res-
piracion
Respuesta inmune del
tracto respiratorio

1l ENFERMEDADES DE TIPO INFEC-
CIOSO Y ALGUNAS ALERGICAS
Agentes patogenos de las
infecciones respiratorias
Rinitis alérgica e infecciosa
Asma: irritacion, infeccion
o alergia
Resfriado comun
Sinusitis aguda y cronica
Otitis media bacteriana
aguda
Faringitis aguda
Abscesos faringeos y
celulitis
Adenoiditis
Crup, epiglotitis, laringitis y
traqueitis
Epiglotitis y traqueitis
bacteriana
Laringitis
Papilomatosis
Bronquiolitis
Bronquitis
Influenza
Neumonia viral
Neumonia bacteriana tipica




Presentacion y Manejo Pedagdgico de la Obra
___________________________________________________________________________________________

Para uso del libro se recomienda la lectura y estudio de los capitulos
MAaNUAL DE INFECCION del - " diante 1 1 i 1 imiento de 1

RESPIRATORIA ¢ la primera etapa, mediante los cuales se llega al conocimiento de la
normalidad del humano y sus procesos fisiologicos y mecanismos de
Il EnFERMEDADES DE TIPO INFEC- | defensa, que le permiten al lector adquirir las bases para la compren-
CIOSONAECUNASILERAICES sion de la relacion huésped-parasito en la patologia respiratoria, asi
* Neumonia adquirida en la como identificar el problema infeccioso en su verdadera magnitud y
comunidad con la identificacion de los factores de riesgo para estas infecciones.
* Absceso pulmonar En la segunda etapa de manera muy sintética se presentan los princi-
* Pleuritis y derrame pleural | pales aspectos de cada una de las més frecuentes enfermedades infec-
+ Tuberculosis pulmonar ciosas respiratorias, el lector podra obtener la informacion necesaria
+ Tos ferina en forma rapida, como consulta durante su ejercicio, o bien con toda
11l MANEJO Y PREVENCION calma repasar esta informacion, y en la tercera etapa tendra acceso a
+ Infeccion respiratoria & los conocimientos para tratar al paciente, mandar su esquema preven-
inmunocompromiso tivo y orientarlo para su enfermedad y aspectos cotidianos de la vida

+ Prevencion especifica relacionados con los factores de riesgo.
+ Terapéutica Desde el punto de vista didactico, el libro esta construido con informa-
+ Fisioterapia cion y redaccion clara, concisa y sintética, ademas de elementos de re-

fuerzo, que van apareciendo al tiempo que se desarrolla el texto, todo
de manera que le resulte al lector facilmente comprensible y de apren-
dizaje progresivo, sobre la fisiologia, patologia, clinica, terapéutica y
prevencion de las enfermedades infecciosas del aparato respiratorio.
A continuacion se presentan los aspectos generales de las enfermeda-
des infecciosas respiratorias y los principales conocimientos epide-
mioldgicos que participan en esta patologia. Entre la patologia infec-
ciosa que padece el ser humano, los problemas del aparato respiratorio
representan de las enfermedades més frecuentes y serias que afectan al

hombre en todas sus edades. La infeccion respiratoria aguda, conocida
como IRA por sus siglas, representa un reto de salud en la poblacion;
la infeccion respiratoria aguda se encuentra entre las primeras cinco
causas de muerte en menores de 5 afios. El ejemplo mas representati-
vo lo tenemos con la neumonia, que es causa de 100 000 muertes de
nifos menores de | aflo, y si ampliamos la edad y consideramos a los
menores de cinco afios, entonces se tratan de 150 000 nifios que pier-
den la vida, el problema es mucho mayor en los paises en desarrollo, a
diferencia de los paises desarrollados. La infeccion respiratoria aguda
es la primera causa de morbimortalidad y de demanda de consulta y
hospitalizacion en menores de cinco afios.

PATOLOGIA INFECCIOSA
RESPIRATORIA

+ Enfermedades mas fre-

cuentes La incidencia general de las infecciones respiratorias es razonable-
« Todas edades mente estable durante los primeros cinco afios de vida, y la mortalidad
. Causas de muerte se concentra en la infancia. De hecho, cerca de la mitad de las muer-
« Mayor en paises en de- tes debidas a enfermedades respiratorias entre los nifios menores de 5
sarrollo aflos, ocurren en los primeros seis meses. Los factores responsables de
« Elevada morbimortalidad la concentracion tan temprana de muertes, incluyen inmadurez inmu-
+ Demanda de consulta y noldgica, bajo peso al nacer, nacimiento prematuro y destete temprano
hospitalizacion o falta de lactancia materna. Los nifios menores de 5 afios de todo el

mundo presentan aproximadamente el mismo niimero de episodios de
b infeccion respiratoria aguda, cerca de cinco por nifio por afo, la inci-
+ Demanda de atencion dencia anual de neumonia va de 3 a 4% en las areas desarrolladas y de

SOCIAL Y ECONOMICO

médica 10 a 20% en paises en desarrollo. Las muertes por neumonia primaria
’ Ga(sjt.os & ctompra de infantil han sido virtualmente erradicadas en los paises desarrollados.
medicamentos

+ Ausentismo laboral y Si evglu_amos la infeccion respiratoria desde el punto de vista social y
escolar econoémico, encontramos que es causa de importante demanda de aten-
cién médica, de gastos en compra de medicamentos; de ausentismo




Manual de Infecciones del Aparato Respiratorio
___________________________________________________________________________________________

laboral y escolar. Los patogenos responsables de estas enfermedades
son en primera instancia virus y bacterias; y se necesitan implementar
medidas de manejo, prevencion y control. La OPS/OMS recomiendan
la implementacion de servicios de atencion médica de primer nivel,
oportunos y suficientes, con personal bien entrenado.

Desde hace mas de 30 afos la OPS ha trabajado por el Programa de
Control de las IRA a nivel Regional y posteriormente se introdujo den-
tro de las metas de la Cumbre Mundial, con el compromiso de reducir
la mortalidad por neumonia, mediante el reconocimiento temprano
de las neumonias y su tratamiento oportuno, con equidad, eficacia y
eficiencia en los centros para control, prevencion, diagnoéstico y el tra-
tamiento. Ademas del diagnostico oportuno y tratamiento temprano,
es necesaria la implementacion de acciones preventivas, que deberan
corresponder a los factores que aumentan el riesgo de infeccién y mala
evolucion de la misma. De los factores que se consideran relacionados
con la infeccion respiratoria aguda tenemos el clima y sus variaciones,
ya que es bien conocido que la aparicion de casos se relaciona con
incremento de humedad ambiental y frio.

Las condiciones econdmicas de las familias, también se consideran
un factor de riesgo, se conoce que los nifios de familias con ingreso
menor a 50 dolares mensuales, tienen mayor incidencia de neumonia,
a diferencia de ninos de familias con un ingreso mensual mayor de 300
dolares, de la misma forma el niimero de casos pediatricos ingresados
a hospitalizacién es menor en nifios con el ingreso econémico mensual
superior. El nivel educativo de madre y padre se asocia en el riesgo de
hospitalizaciones y en la mortalidad, de manera que aquellos padres
con menor educacién son un mayor riesgo para que sus nifios con
infeccion respiratoria evolucionen de manera torpida y se compliquen
o mueran. En relacion a vivir en zona rural o urbana la incidencia de
infeccion respiratoria aguda es mayor en las zonas urbanas.

De las condiciones medio ambientales destacan la exposicion al humo
y contaminantes atmosféricos, la contaminaciéon doméstica con resi-
duos organicos y el fumar pasivamente. De los elementos del aire,
como factores de incremento de riesgo, tenemos las particulas suspen-
didas: dioxido de nitrogeno y ozono (no bien demostrada su impor-
tancia aun); a diferencia de sulfatos suspendidos, particulas finas sus-
pendidas y didxido de sulfuro, que si esta demostrado representan un
problema. Otros elementos de riesgo son los combustibles organicos
de uso doméstico, como madera y desperdicios humanos y agricolas,
y el uso de keroseno. Se ha demostrado que hay mayor morbilidad
respiratoria entre nifios expuestos a contaminacion intramuros y es
proporcional al nimero de horas de exposicion, ejemplo de lo anterior
lo representa el hecho de que nifios menores de dos afios expuestos
a estufas de lefia, tuvieron cinco veces mas probabilidades de tener
neumonia, comparados con nifios de la misma edad y sexo de hogares
sin tales estufas.

El humo del cigarro tiene monoxido de carbono, amoniaco, nicotina,
cianuro de hidrogeno, y diferentes particulas, los nifios de fumadores
muestran de 1.5 a 2.0 veces mayor incidencia de infecciones respirato-
rias bajas que los hijos de los no fumadores, también se ha demostrado
mayor hospitalizacion entre hijos de progenitores fumadores, compa-
rados con los hijos de no fumadores. El hacinamiento contribuye a
la mejor transmision de agentes infecciosos, a través de secreciones,

PATOLOGIA INFECCIOSA
RESPIRATORIA

FACTORES DE RIESGO

Clima

o Frio

o Humedad

Condiciones econdmicas

Nivel educativo

Lugar de residencia

Medio ambientales

o Exposicion al humo

o Contaminantes atmos-
féricos

= Contaminacion doméstica

> Uso de combustibles

o Exposicion a humo de
cigarro

Hacinamiento

Guarderias

FACTORES NUTRICIONALES
Bajo peso al nacer
Estado nutricional
Lactancia materna
Niveles de vitamina A
Micronutrientes




Presentacion y Manejo Pedagdgico de la Obra

PATOLOGIA INFECCIOSA
RESPIRATORIA

ADULTO E INFECCION RESPIRATORIA

+ Elevada morbilidad y mor-
talidad

+ Extremos de la vida

FACTORES DE RIESGO

+ Enfermedades crénicas
*  [nmunocompromiso

+ Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica

+ Bronquiectasias

+ Fibrosis quistica

+ Exposicion a humo

+ Obesidad

+ Tabaquismo

+ Alcoholismo

+ Demencia

+ Accidente cerebro vascular

+ Lesion cerebral

+ Paralisis cerebral

+ Tratamiento inmunode-
presor

+ Cancer

+ VIH/SIDA

+ Trasplante

+ Cardiopatia

+ Cirrosis

+ Diabetes

+ Cirugias

+ Traumatismos

INFECCION RESPIRATORIA
+ Grave problema de salud
publica
+ Alta morbilidad y mortalidad
+ Costos de atencion
o Individual
o Familiar
> Comunitaria
+ Hospitalizacion
+ Unidades de cuidados
intensivos

entre los nifios de viviendas con hacinamiento se observa 2.5 veces
mas mortalidad por neumonia. La asistencia y permanencia en guar-
derias provoca mayor contacto entre nifios y el incremento de casos de
infeccion respiratoria.

La suma de factores como frio, humedad, hacinamiento, contamina-
cién, calidad de la vivienda y uso de gas combustible son responsa-
bles de mayor morbilidad y mortalidad por infecciones respiratorias
durante el invierno. Los factores nutricionales que pueden influir en
el riesgo de infeccion respiratoria incluyen bajo peso al nacer, es-
tado nutricional, lactancia materna y niveles de vitamina A y otros
micronutrientes, y proceso diarreico con repercusion en peso. Los
nifos desnutridos tienen una respuesta inmune disminuida, y los ni-
nos severamente desnutridos tienen una respuesta inmune deficien-
te, principalmente celular, lo que hace que las infecciones sean mas
graves. Estudios hospitalarios han indicado riesgo relativo de 2 a 4
para la letalidad por infeccion respiratoria aguda en nifos desnutridos
en comparacion en niflos eutroficos. La desnutricion incrementa las
neumonias y la mortalidad infantil. La lactancia materna protege al
nifo frente a las infecciones respiratorias. E1 16% de los nifios recién
nacidos en el mundo tienen bajo peso al nacer, menos de 2 500 grs, el
90% de ellos nace en paises en desarrollo, estos nifios presentan una
respuesta inmune comprometida y su funcién pulmonar es deficiente,
por tanto tienen un mayor riesgo de muerte.

La lactancia materna puede proteger contra las infeccionas respirato-
rias agudas, mediante: sustancias antimicrobianas, células inmunold-
gicamente activas y estimulando al sistema inmune. Hay estudios que
muestran un riesgo relativo de 1.6 de muerte por infeccion respiratoria
aguda en nifios con lactancia mixta y de 3.6 cuando no recibian leche
materna en comparacion con los que recibieron leche materna en for-
ma exclusiva. La suplementacion con vitamina A reduce la mortalidad
infantil en general en areas donde existe deficiencia de vitamina A, no
se ha demostrado reduccion de la morbilidad o la mortalidad por IRA
bajas.

La mayor frecuencia de casos de infeccion respiratoria aguda es en los
primeros afos de vida, hasta 6 episodios al aflo, se debe ademas de los
factores ya mencionados, a factores de tipo anatomico, y a que los me-
canismos de defensa se encuentran inmaduros, asi como la presencia
de alguna enfermedad de base. En el adulto la infeccion respiratoria
y en particular la neumonia es causa de elevada morbilidad y morta-
lidad, en especial en los ancianos, entre los factores que favorecen
esta patologia tenemos: enfermedades cronico-degenerativas, inmu-
nocompromiso, enfermedad pulmonar obstructiva cronica, bronquiec-
tasias, fibrosis quistica, exposicion a humo, en especial de tabaco,
obesidad, alcoholismo, demencia, accidente cerebro vascular, lesion
cerebral, paralisis cerebral, otros trastornos cerebrales, problemas del
sistema inmune como tratamientos inmunodepresores, cancer, VIH/
SIDA, trasplante de 6rganos, cardiopatia, cirrosis, diabetes, cirugias,
traumatismos, entre otros.

En la neumonia comunitaria se ha avanzado en la evaluacion diag-
nostica, el estudio etioldgico, manejo clinico y tratamiento antibiotico
del paciente, se tienen criterios para evaluar la gravedad del paciente
y determinar su manejo ambulatorio, o por su mayor probabilidad de
muerte, su manejo en hospitalizacion; sin embargo la mortalidad del
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paciente hospitalizado en la Sala de Cuidados Generales sigue siendo
alta (7-20%), y mucho mayor si el paciente requiere de Cuidados In-
tensivos (30-50%). Frente al problema que representa esta patologia

desde el punto de vista preventivo disponemos de eficaces vacunas PREVENCION Y CONTROL DE
para algunos de los principales agentes etioldgicos, y en su manejo EnFERMEDADES OPS
aplicamos guias clinicas, evaluacion critica de la gestion clinica, y po- |+ vigilancia

liticas de uso adecuado del arsenal terapéutico. > Mriterzr

En el Proyecto de Prevencion y Control de Enfermedades Transmisi- |+ Medidas de prevencion y
bles, de la Organizacion Panamericana de la Salud se considera que la control

vigilancia de un evento que amenace la salud de una determinada po- | Identificacion temprana
blacion es fundamental para monitorizar su ocurrencia e implementar - Estrategias de interven-
las medidas de prevencion y control de manera oportuna. Por ello la cion

infeccion respiratoria aguda debe ser identificada en forma temprana > Vigilancia clinica y
para formulacion de estrategias de intervencion, mediante vigilancia etiologica

clinica y etiologica.
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Histofisiologia del Aparato

Respiratorio

Dra. Minerva Lazos Ochoa

El aparato respiratorio se divide en una parte conductora proximal
que conecta con el exterior del cuerpo y una parte distal donde tiene
lugar el intercambio gaseoso. La parte conductora se divide en nariz,
senos paranasales, faringe, laringe, traquea, bronquios y bronquiolos.
La parte respiratoria estd formada por los bronquiolos respiratorios,
los conductos alveolares y los alvéolos.

PARTE CONDUCTORA PROXIMAL

Nariz

Tiene un esqueleto formado por hueso, cartilagos, musculo y te-
jido conectivo. Tiene dos partes, el vestibulo que esta recubierto de
epitelo plano estratificado que se continua con la piel del ala nasal.
El epitelio del vestibulo tiene numerosos pelos rigidos (vibrisas) que
ayudan a eliminar las particulas del aire inspirado. El resto de la cavi-
dad nasal esta recubierto por epitelio cilindrico ciliado pseudoestrati-
ficado secretor de moco. Las particulas que no atraparon las vibrisas
se pegan a la capa de moco y se transportan continuamente por accion
de los cilios hacia la faringe, en donde se degluten.

Por debajo del epitelio nasal hay numerosas glandulas mucosas, cuya
secrecion contribuye a mantener humeda la cavidad nasal. Al infla-
marse estas glandulas aumentan su secrecion de ahi la rinorrea carac-
teristica de las rinitis. En contacto con la membrana basal epitelial
hay acimulos de linfocitos, que pertenecen al sistema inmune aso-
ciado a las mucosas, éste es particularmente abundante en la unién
con la nasofaringe. Por debajo de la mucosa del cornete inferior hay
un plexo de venas que sirven para calentar el aire y que al congestio-
narse aumentan de volumen, antes se pensaba que estaban formadas
por tejido eréctil; pero no tienen musculo liso. Cuando hay rinitis
se congestiona, ocluye la desembocadura de los senos paranasales
y esto explica la “voz nasal” caracteristica de estos padecimientos.
Este plexo vascular, al estar casi junto al epitelio, facilmente puede
erosionarse y sangrar.

En el techo de la cavidad nasal se encuentra el epitelio olfatorio que
ocupa un area de aproximadamente 500 mm?; es un epitelio cilindrico
pseudoestratificado alto. En ¢l se encuentran las células olfatorias que
en realidad corresponden a neuronas bipolares. La porcion apical es
una dendrita modificada que se extiende desde el nucleo hasta la su-
perficie del epitelio; la parte distal de la dendrita tiene forma ovoide,
y hace prominencia sobre el epitelio, por lo que se llama vesicula
olfatoria, de ella surgen de seis a ocho cilios olfatorios, que son muy
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La mucosa tiene una capa

gruesa de fibras elasticas

largos y no se mueven. Estos cilios se acomodan en la capa de moco
formando haces paralelos a la superficie del epitelio y parecen ser el
componente del érgano sensorial que es excitado al contacto con las
substancias olorosas. En esta region la capa de moco se produce por
glandulas mucosas, que se llaman glandulas de Bowman. La capa
mucosa mantiene la zona humeda y proporciona el disolvente nece-
sario a las substancias quimicas que forman los elementos odoriferos.
El flujo constante de la capa de moco sirve para barrer las substancias
odoriferas de manera que se mantienen los receptores libres para nue-
vos estimulos. Cuando se producen enfermedades inflamatorias en
esta zona, las glandulas producen moco con caracteristicas quimicas
diferentes por lo que también se pierde el olfato.

La porcion basal de las neuronas olfatorias es un axon, que atraviesa
el tejido conectivo submucoso y se une con los axones de las células
vecinas para formar pequefios haces nerviosos que después forman
los fila (hilos) olfatorios que se pueden ver a simple vista y que des-
pués penetran al craneo a través de la lamina cribosa y constituyen el
nervio olfatorio.

Por debajo del epitelio respiratorio hay tejido conectivo denso que
forma el periostio de la ldmina cribosa, aqui también hay tejido lin-
foide y numerosos vasos sanguineos y linfaticos; éstos se continian
con otros linfaticos de mayor calibre que drenan hacia los ganglios
linfaticos cervicales. Esto explica por qué algunas infecciones nasa-
les se pueden complicar con meningitis.

Las funciones de la nariz (calentar, humidificar y filtrar el aire inspi-
rado) son muy importantes. El aire que pasa sobre ella se calienta y
se humidifica antes de alcanzar la traquea y los pulmones. De ahi que
pacientes con traqueostomia (entra aire no humidificado directamen-
te a la traquea) o con desviacion importante del tabique nasal (se su-
pera la capacidad de humidificacion de la fosa hacia la cual se desvia
el septum) estén predispuestos a padecer infecciones respiratorias.

Senos paranasales

Son cavidades que se forman entre los huesos faciales y craneales
que se comunican a través de canales a las fosas nasales. Se locali-
zan en el maxilar, frontal, etmoides y esfenoides. Estan cubiertos por
epitelio igual al de las fosas nasales; pero tienen menos glandulas y
son mas pequenas. Los cilios transportan el moco hacia las cavida-
des nasales. Durante las rinitis, el proceso inflamatorio edematiza la
mucosa, incluida la que recubre los canales de drenaje por lo que se
pueden ocluir y provocar que el moco se retenga e infecte. De ahi que
las rinitis frecuentemente se compliquen con sinusitis.

Faringe

Es la continuacion posterior de la boca y de la nariz. El techo de
la faringe es la porcion nasal (nasofaringe), el piso medio es la parte
bucal (orofaringe) y el piso inferior es la parte laringea (hipofaringe).
La mucosa en lugar de muscular de la mucosa tiene una capa gruesa
de fibras elasticas y s6lo hay submucosa en las paredes laterales de la
nasofaringe y en la parte distal de la orofaringe que se continta hacia
el esdgago. En el resto del 6rgano la mucosa esta en contacto directo
con el musculo esquelético que forma el resto de la pared.
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La orofaringe, la hipofaringe y una parte de la nasofaringe estan recu-
biertos por epitelio plano estratificado no queratinizado. En el techo
el epitelio es cilindrico ciliado pseudoestratificado; a los lados de la
nasofaringe este epitelio se continua hacia la desembocadura de la
trompa de Eustaquio. De ahi que las faringitis se pueden complicar
con otitis. En todo el érgano se encuentran repartidas por debajo del
epitelio glandulas mucosas o con secrecion mixta.

Laringe

Es una estructura alargada de forma irregular cuyas paredes estan
formadas por hueso (el hioides), cartilagos (epiglotis, tiroides, cricoi-
des y aritenoides), tejido conectivo, musculo esquelético y mucosa.
Sirve para unir la faringe con la traquea. Al contraerse los musculos,
cambia de forma y tamafio la glotis, que es el espacio que queda entre
las cuerdas vocales. La forma de la glotis sufre grandes variaciones en
las diferentes fases de la respiracion y cuando se producen diferentes
sonidos al hablar o al cantar. El grado de tensiéon muscular que se ejer-
ce sobre dichas cuerdas determina el tono de los sonidos que se produ-
cen por el paso del aire a través de la laringe. Cuando hay laringitis la
mucosa que recubre tanto las cuerdas verdaderas como las falsas se
edematiza, por lo que se altera la glotis, de ahi la disfonia.

La superficie anterior de la epiglotis, los pliegues aritenoepigldticos
y las cuerdas vocales estan cubiertos por epitelio plano estratificado
no queratinizado. El resto del 6rgano esta revestido por epitelio ci-
lindrico ciliado pseudoestratificado, igual al de la nariz. Los cilios
se mueven hacia la boca y transportan las particulas extrafias y las
bacterias adheridas al moco de los pulmones hacia el exterior del
cuerpo. Las glandulas submucosas de la laringe son tanto mucosas
COMO MUCOSErosas.

PARTE CONDUCTORA DISTAL

La parte conductora distal o via aérea es un sistema ramificado de
tubos que empieza en la traquea y contintia a lo largo de dieciséis ge-
neraciones de ramificaciones dicotomicas que terminan en los bron-
quiolos terminales. Estas ramificaciones provocan una disminucion
progresiva del diametro y como consecuencia aumento del nimero
y del total del area transversal del sistema; de tal manera que tene-
mos aproximadamente 65 000 bronquiolos que tienen un eje mayor
promedio de 0.2 mm. Los tubos de todo el arbol bronquial sirven
para conducir el aire inspirado y expirado hacia y desde la parte res-
piratoria del pulmon, donde se efectiia el intercambio gaseoso con la
sangre.

Traquea

Es un tubo flexible de 11 cm de largo y 2 cm de diametro. Esta
recubierta por epitelio cilindrico ciliado pseudoestratificado con nu-
merosas células caliciformes. En la mucosa también existen células
basales, células en cepillo y células neuroendocrinas. La lamina pro-
pia del epitelio es tejido conectivo laxo con muchas fibras elésticas;
contiene abundantes glandulas submucosas que estan formadas por
células productoras de moco y células serosas. Ambas células secre-
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tan glicoproteinas. La secrecion de moco sobre el epitelio es impor-
tante porque detiene el polvo y otras particulas inhaladas y protege a
los pulmones contra humos toxicos potencialmente dafiinos. La capa
de moco constantemente se empuja hacia la faringe por los cilios, en
donde la tragamos junto con la saliva.

El esqueleto de la traquea es especial, esta formado por 16 a 20 car-
tilagos en forma de C, que rodean su porcion ventral y lateral. Estos
anillos cartilaginosos estan separados por espacios unidos por tejido
fibroelastico; esta disposicion hace que la traquea sea muy flexible.
Los cartilagos refuerzan la pared y mantienen la luz abierta.

En lugar de cartilagos, la pared posterior de la traquea esta formada
por haces de musculo liso, en sus extremos proximal y distal se inser-
tan las capas de fibras elasticas y de colagena que constituyen la capa
de tejido denso que recubre los cartilagos traqueales.

Bronquios

La traquea se divide en dos ramas llamadas bronquios primarios
o bronquios principales, que penetran a los pulmones por el hilio, ahi
se dividen en dos bronquios lobares en el lado izquierdo y tres en el
derecho. Los bronquios lobares se dividen en bronquios segmenta-
rios para los diferentes segmentos de cada pulmén. Los bronquios
segmentarios se subdividen a su vez en bronquios subsegmentarios.

La estructura de los bronquios primarios hasta el momento en que
penetran el hilio pulmonar se parece mucho a la de la traquea; una
vez dentro del pulmoén los anillos cartilaginosos se substituyen por
placas de cartilago que se distribuyen a lo largo de la circunferencia
del tubo, lo que hace que sean cilindricos. En las porciones distales
de la via aérea las placas de cartilago son mas chicas y terminan por
desaparecer en los bronquios subsegmentarios, que miden 1 mm de
didmetro.

El epitelio bronquial es cilindrico ciliado, con células caliciformes.
En las bifurcaciones, ademas hay células neuroendocrinas con gra-
nulos secretores que se conocen como células de Kulchitsky, se con-
sideran parte del sistema neuroendocrino difuso; pero sus funciones
no se conocen bien. También hay glandulas submucosas de secrecion
mixta (serosa y mucosa). Todo el arbol bronquial esta cubierto de
musculo liso que se adelgaza a medida que el tubo se va reduciendo
de tamaio.

Bronquiolos

Corresponden a la 12* a 15* generacion del arbol bronquial. Su
pared no tiene ni glandulas ni cartilagos y el musculo liso no forma
una capa circular continua, sino que forma haces que se mezclan con
el tejido conectivo de manera que forman una malla; la contraccion
del musculo liso reduce mucho su luz. Se dice que ésta se distiende
durante la inspiracion y se contrae al final de la espiracion.

El epitelio que forma los bronquiolos no tiene células caliciformes,
esta formado por células ciliadas y células de Clara. Las células de
Clara se caracterizan por tener granulos secretorios electron densos.
Su secrecion es protéica y forma un recubrimiento superficial que
rodea a los bronquiolos igual que lo hace el moco en el resto de la
via aérea. El liquido secretado por las células de Clara parece tener
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una funcion semejante al surfactante ya que impide que se peguen
entre si las paredes de los bronquiolos durante la espiracion; ademas
producen inhibidores de proteasas.

La limpieza de las vias respiratorias gracias al latido coordinado de
los cilos del epitelo de revestimiento tiene lugar a todo lo largo de la
traquea y los bronquios. La secrecion de las células caliciformes y de
las glandulas submucosas se distribuye en forma de una lamina conti-
nua de moco que recubre la superficie del epitelio. Por debajo de ella,
los cilios estan batiendo constantemente mas o menos a 14 ciclos por
minuto de manera que esta capa de moco se mueve a una velocidad
de 1 cm por minuto. Asi se transportan particulas de polvo adheridas,
bacterias, detritus celulares y agentes quimicos contaminantes, en di-
reccion a la faringe, donde son deglutidos.

Otro mecanismo esencial para la eliminacion de particulas y substan-
cias quimicas irritantes es la tos. Depende de terminaciones nervio-
sas sensitivas que estan en el epitelio de revestimiento. Los impulsos
nerviosos aferentes pasan hacia el bulbo raquideo donde automatica-
mente se desencadena la inspiracion profunda, el cierre de la epiglo-
tis y las cuerdas vocales y la contraccion forzada de los musculos ab-
dominales e intercostales, que eleva la presion del aire que contienen
los pulmones. Después la epiglotis y la glotis se abren de repente y el
aire comprimido sale a una velocidad que llega a los 160 Km/hr. Este
chorro de aire arrastra las substancias eliminandolas de la traquea y
bronquios. Los estornudos son reflejos parecidos que tienen como
resultado limpiar las fosas nasales.

PARTE RESPIRATORIA

Bronquiolos respiratorios

La bifurcacion de los bronquiolos terminales origina los bron-
quiolos respiratorios, que son unos tubos que miden de 0.1 a 2 mm
de diametro. Nosotros tenemos tres generaciones sucesivas de bron-
quiolos respiratorios que forman la transicion desde la parte conduc-
tora hasta la parte respiratoria de los pulmones. El epitelio que los
reviste es clibico, a medida que va disminuyendo el calibre del tubo
se va adelgazando y va perdiendo los cilios. Su pared se interrumpe
a intervalos por unas dilataciones saculares que son los alvéolos. El
numero de alvéolos aumenta con cada ramificacion, de manera que
la pared bronquiolar se va substituyendo por la desembocadura de
los alvéolos.

Conductos alveolares

Los bronquiolos se contintan con los conductos alveolares. En
esta parte los alvéolos son tan numerosos y estan tan juntos que el li-
mite del conducto lo forman los bordes libres de las paredes de tejido
conectivo que existen entre los alvéolos adyacentes. Los extremos de
las paredes proximas a la luz estan recubiertos por unas cuantas cé-
lulas epiteliales bronquiolares por debajo de las cuales hay muy poco
musculo liso. Al final de los conductos alveolares hay un espacio en
el que se abren grupos de cuatro o mas alvéolos.

PARTE RESPIRATORIA
Bronquiolos respiratorios
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PARTE RESPIRATORIA
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Alvéolos

Son los componentes mas importantes del pulmon desde el punto
de vista fisiologico. Se calcula que tenemos aproximadamente 300
millones de alvéolos; forman una superficie de unos 143 m?, que sir-
ve para el intercambio gaseoso entre el aire inspirado y la sangre.

El epitelio alveolar esta formado por dos tipos de células, los neumo-
citos tipo I y II. Los tipo I son planos, tienen un grosor promedio de
0.2 um, excepto donde se encuentra el niicleo, se unen unos a otros
por medio de uniones ocluyentes. El citoplasma es tan delgado que se
adapta a los contornos de los capilares subyacentes.

Los neumocitos tipo II son redondeados, sus bordes se superponen
sobre los neumocitos tipo I. La superficie libre tiene pequefias vello-
sidades, la superficie basal esta en contacto con el tejido conectivo
que forma la pared alveolar. Se localizan a lo largo de los puntos
donde se unen las paredes de los alvéolos. Son células secretoras de
un fosfolipido tensioactivo que se llama surfactante pulmonar que
recubre la capa epitelial de los alvéolos. El surfactante se deposita en
granulos que se descargan por exocitosis y se extiende para formar
una pelicula monomolecular sobre la superficie alveolar.

El tejido situado entre dos capas de epitelio alveolar que reviste al-
véolos vecinos se llama intersticio. En ¢l se encuentra una red de ca-
pilares muy finos, pericitos, fibroblastos, células cebadas, monocitos
y algunos linfocitos.

Los capilares ocupan la mayor parte del grosor de los tabiques al-
veolares, en algunos sitios, el intersticio se reduce a la lamina basal
del neumocito y a la de la célula endotelial que forma el capilar. La
barrera de difusion entre el aire alveolar y la sangre esta, por lo tanto,
formada por: una capa muy delgada de liquido y surfactante, el epite-
lio alveolar con su membrana basal, el intersticio, la membrana basal
del capilar y la célula endotelial capilar. El espesor promedio de este
conjunto en promedio mide 0.5 pm.

En las paredes alveolares hay pequefias perforaciones, los poros de
Kohn, que se localizan en los espacios situados entre los capilares de
la pared alveolar; entre dos alvéolos puede haber de uno a seis. Son
importantes porque pueden ser una via a través de la que se disemi-
nan bacterias u otros microorganismos durante las infecciones respi-
ratorias.

Los macrofagos alveolares forman parte del sistema fagocitico mono-
nuclear y son los principales fagocitos de los pulmones. No forman
parte de la pared alveolar, sino que son células libres que reposan
sobre su superficie. En esta localizacion, estan en contacto con el
polvo inhalado, con las toxinas ambientales y con las bacterias, asi
que sirven como defensa contra estas particulas. Ademas intervienen
en la produccion de citoquinas.

Los pulmones ademas de proporcionar la asimilacion del oxigeno del
aire y de eliminar el bioéxido de carbono del cuerpo también tienen
funciones no respiratorias. Como toda la sangre pasa por los pulmo-
nes, el endotelio de los capilares transforma diferentes substancias di-
sueltas en la sangre. Aunque morfolégicamente es igual al endotelio
de cualquier otra parte del cuerpo, funcionalmente tiene propiedades
enzimaticas particulares. Contiene monoaminooxidasa, lo que le per-
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mite destruir a la serotonina producida por otros érganos. También
tiene enzimas que transforman a la angiotensina [ (vasoactiva) en
angiotensina Il y otras que inactivan a la bradiquinina.

También puede considerarse que los pulmones tienen una funcion
endocrina, ya que en respuesta a algunos estimulos libera prostaglan-
dinas, histamina, leucotrienos y otros mediadores quimicos de la res-
puesta inflamatoria. De tal manera que el pulmon no sélo tiene que
ver con el intercambio gaseoso sino que tiene un papel importante en
el control de los niveles sanguineos de muchas substancias biologi-
camente activas.
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Vascularizacion del Tracto

Respiratorio
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La funcion del aparato respiratorio es proporcionar O, a la sangre
arterial y eliminar CO, de la sangre venosa. Este aparato comprende
via aérea y pulmones. Las vias aéreas altas y bajas, las primeras son
fosas nasales, oronasofaringe y laringofaringe; las inferiores laringe
a partir de la glotis, traquea, bronquios y bronquiolos. Los pulmones
tienen el parénquima, que corresponde a los alvéolos, de los cuales
el 90% estan cubiertos de capilares. Los neuomocitos tipo I recu-
bren del 93 al 97% de la superficie alveolar. Los neumocitos tipo II
cubren el 7% vy sintetizan factor surfactante, fibronectina, comple-
mento, expresan moléculas MHC 11 y son células de reserva capaces
de replicarse rapidamente y diferenciarse hacia neumocitos tipo 1.
Las células endoteliales sintetizan ECA, heparan sulfato, IL-1, PAF,
tPA, endotelina 1 y prostaciclina.

La circulacion pulmonar llega a los espacios capilares alveolares para
participar en la hematosis. La circulacion bronquial es la encargada
de nutrir el parénquima pulmonar, bronquios y bronquiolos.

ARTERIAS, VENAS Y LINFATICOS
DE SISTEMA SINONASAL

La cavidad nasal es una zona ricamente vascularizada en la que
participan varias arterias e incluyen la arteria esfenopalatina, rama
de la arteria maxilar interna, que se origina en la cardtida externa.
Las arterias etmoidales anteriores y posteriores, ramas de la arteria
oftalmica que se origina de la cardtida interna y la arteria facial, rama
de la car6tida externa.

Las venas nasales corren paralelas a las arterias, a través del foramen
esfenopalatino se vacian dentro del plexo pterigoideo y éste a la vena
yugular interna; a través de la vena oftalmica, dentro de los senos
cavernosos y éstos a los senos venosos de la dura. La vena facial se
conecta con las venas yugular interna y externa.

El drenaje linfético de la porcion anterior de la nariz se conecta con
los linfaticos de la piel del vestibulo nasal y ambos drenan a los gan-
glios linfaticos submandibulares. La mayoria de los linfaticos super-
ficiales de la cavidad nasal drenan a los ganglios linfaticos retrofarin-
geos y los profundos a los ganglios cervicales.

NASOFARINGE Y OROFARINGE

La nasofaringe y la orofaringe son irrigadas por las arterias farin-
gea ascendente, facial, lingual, maxilar y tiroidea superior, ramas de
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NASOFARINGE Y OROFARINGE
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la carotina externa. Las venas forman un plexo que desemboca di-
rectamente a las venas yugular y facial interna, o a través de una co-
municacion con el plexo pterigoideo. Los linfaticos de la nasofaringe
drenan a los ganglios linfaticos cervicales superiores profundos. La
orofaringe, las amigdalas y la base de la lengua, a los ganglios linfati-
cos yugolo-digastricos y yugulo-homohiodeos.

LARINGE

El suministro de sangre a la laringe se realiza a través de dos
pares de arterias, las arterias superior e inferior laringeas, derivadas
de las arterias tiroideas superior e inferior, ramas de la carodtida y
la subclavia respectivamente. Las venas laringeas superior e inferior
corren paralelas a las arterias. Las cuerdas vocales dividen a los lin-
faticos en dos grupos los inferiores y los superiores, el grupo superior
desemboca en los ganglios linfaticos cervicales superiores profundos
y los inferiores a los cervicales inferiores profundos.

HIPOFARINGE

El aporte arterial a la hipofaringe se lleva a cabo por un par de
arterias, ramas de la tiroidea superior e inferior, que a su vez se origi-
nan de la cardtida y la subclavia respectivamente. El plexo venoso se
comunica en la parte superior con del plexo pterigoideo anterior, en
la parte inferior con la vena tiroidea superior y las venas linguales o
directamente con la vena facial o la yugular interna. Los linfaticos
desembocan directamente a la cadena ganglionar cervical profunda.

TRAQUEA

El suministro principal de sangre es a través de las arterias tiroi-
deas inferiores, la porcion toracica es suministrada por las arterias
bronquiales, que se anastomosan con las arterias tiroideas inferiores.
Todos estos vasos también irrigan al esdfago.

Las venas terminan en el plexo venoso tiroideo inferior. Los linfati-
cos confluyen en los ganglios linfaticos pre y para traqueales.

CIRCULACION PULMONAR

La primera descripcion del ventriculo derecho y la circulacion
pulmonar en Occidente se debe a Miguel Servet, a principios del si-
glo XVI, quien fue condenado a morir en la hoguera. Textual:

«[El espiritu vital] tiene su propio origen en el ventriculo izquierdo del
corazon, y los pulmones tienen un papel importante en su desarrollo.
Se trata de un espiritu enrarecido, producido por la fuerza del calor,
de color amarillo rojizo (flavo) y de potencia igual a la del fuego. De
manera que es una especie de vapor de sangre muy pura que contiene
en si mismo las sustancias del agua, aire y fuego. Se genera en los
pulmones a partir de una mezcla de aire inspirado con la sangre elabo-
rada y ligera que el ventriculo derecho del corazon comunica con el
izquierdo. Sin embargo, esta comunicacion no se realiza a través de
la pared central del corazén, como cominmente se cree, sino que, a
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través de un sistema muy ingenioso, la sangre fluye durante un largo
recorrido a través de los pulmones. Elaborada por los pulmones, ad-
quiere el tono amarillo rojizo y se vierte desde la arteria pulmonar
hasta la vena pulmonar.

A mediados del mismo siglo William Harvey desarrolld el primer
modelo de circulacion, y se le considera el padre de la fisiologia mo-
derna, ya que dedujo la existencia de la recirculacion de la sangre y
demostro6 el flujo sanguineo pulmonar.

PuLMONES

El pulmoén posee una doble circulacion: la circulacion bronquial, y
la circulacion pulmonar. La circulacion bronquial es parte de la circu-
lacion sistémica y pose un alto contenido de oxigeno y presion. Las
arterias bronquiales son ramas de la aorta descendente y se extienden
por todo el arbol bronquial hasta los bronquiolos respiratorios. Las
arterias bronquiales se localizan en la adventicia y estan compuestas
por sélo una lamina eldstica interna. Ramas de la arteria bronquial
nutren la mayor parte de la pleura visceral. Las venas bronquiales
corren por la adventicia bronquial, terminan dentro de la vena acigos
o hemidacigos que desemboca en el sistema venoso pulmonar.

La circulacion pulmonar se origina del ventriculo derecho, la rama
principal de las arterias pulmonares se divide en arterias interlobares
y entran en el pulmon con los bronquios lobares, estas arterias siguen
a las vias respiratorias y se bifurcan en angulo recto con el fin de
llegar a los alveolos peribronquiales.

Las arterias que acompafian a las vias respiratorias tienen aproximada-
mente los mismos didmetros que las vias respiratorias. Comparadas
con el sistema arterial, las arterias pulmonares presentan mas capa
elastica y menor cantidad de musculo liso, lo cual les permite un
aumento del didmetro de su luz; las arterias con un didmetro mayor
de 0.1 cm presentan dos o mas capas de elastica. En las arterias mas
pequenas la capa de musculo liso se vuelve mas delgada y la lamina
elastica se funde y fragmenta.

Las vénulas pulmonares son poco aparentes, coalecen para formar
venas pequefas dentro de los septos interlobulares, estas venas for-
man, venas lobulares que convergen en venas mas grandes, en los
septos subsegmentarios y eventualmente se unen a las bronquiales
y pulmonares a nivel segmental. Los grandes vasos siguen al hilio y
llevan la sangre oxigenada a la auricula izquierda para su distribucion
sistémica.

La circulacion sistémica suministra sangre a todo el cuerpo, misma
que se redistribuye por vasoconstriccion selectiva, de una region a
otra, de acuerdo a los requerimientos metabodlicos de los tejidos. En
el pulmoén la presion arterial sdlo necesita alcanzar el nivel necesario
para impulsar la sangre hasta los vértices.

La circulacion pulmonar es un circuito de alto flujo, baja resistencia,
baja presion y gran capacidad de reserva, lo que favorece el inter-
cambio gaseoso, evita el paso de fluidos al intersticio y favorece la
funcion ventricular derecha con un bajo gasto energético. El circuito
pulmonar empieza en la auricula derecha, donde llega toda la sangre
venosa del organismo, pasa al ventriculo derecho y desde alli va a los
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alveolos, por la arteria pulmonar hasta la red capilar, que envuelve a
los alvéolos, la sangre esta separada del aire alveolar por una mem-
brana de menos de una micra de espesor. Ya arterializada, la sangre
corre por las venas pulmonares a la auricula izquierda, donde se in-
corpora al circuito mayor.

La principal funcion de la circulacion pulmonar es el intercambio

CIRCULACION PULMONAR gaseoso a nivel alveolar. Si las células alveolares reciben un flujo
Otras funciones inferior al normal se altera la cantidad y calidad de la sustancia tenso-
+ Acttia como filtro activa, con produccion de microatelectasias, y aumenta la permeabi-
+ Nutre el parénquima lidad capilar con desarrollo de edema y hemorragias.

* Resenvorio de sangre Las células del endotelio capilar pulmonar son responsables de los

‘ EI?Al)orgt : cambios que experimentan algunas sustancias vasoactivas en la circu-
:Brr;?ili?: iﬁir:]zna lacion: por ejemplo, 1§ angiotensina I, .p’olipéptido relativamente in-
- Serolonina activo, al pasar a través de la circulacion pulmonar se convierte en
o Eiies angiotensina II, que es un potente vasoconstrictor.

La circulacion pulmonar tiene otras funciones: actiia como filtro,
aporta energia suficiente para nutrir el parénquima pulmonar, actia
como reservorio de sangre para el ventriculo izquierdo, y elabora an-
giotensina, bradicinina, serotonina y enzimas.

Dos sistemas linfaticos separados drenan el liquido extracelular, los
productos de desecho y las células inflamatorias del pulmon. Un siste-
ma centroacinar que se encuentra dentro del paquete broncovascular,
comenzando a nivel de los bronquios respiratorios. Los linfaticos
asociados con las arterias pulmonares se extienden dentro de los aci-
nos y se ponen en contacto con los de las vias respiratorias; los dos

componentes de este sistema se entrecruzan en el hilio pulmonar. El
sistema acinar periférico asociado con las venas pulmonares, comien-
za al final de los acinos y corre a través de los septos interlobulares
y la pleura.

Aunque los dos sistemas linfaticos se comunican en la porcion lobar,
lobular y en los limites de la pleura, drenan separadamente dentro
de los ganglios linfaticos hiliares. El pulmon derecho y el 16bulo in-
ferior izquierdo drenan habitualmente dentro del conducto toracico
derecho; el resto del pulmon izquierdo desemboca dentro del con-
ducto torécico izquierdo y se interconecta con los linfaticos medias-
tinales.

Las paredes alveolares no contienen linfaticos, sin embargo el espa-
* Microorganismos envia cio intersticial es capaz de drenar el liquido extracelular. Como se

respiratoria puede observar este complejo sistema g}rculator}o del aparato respi-
+  Infeccion generalizada ratorio, .hace posible que lq dlsemlna010n de microorganismos, que
se localizan en las vias respiratorias, sea muy sencilla y genere infec-
ciones generalizadas con muy alta mortaliad.

DISEMINACION
+ Sistema circulatorio
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De la Ventilacion a la Respiracion

Dr. Raul Romero Cabello

El aparato respiratorio esta integrado por las siguientes estruc-
turas: nariz, faringe, laringe, traquea, bronquios y alvéolos. La nariz
permite el contacto del aparato respiratorio con el exterior, después
de los orificios nasales se encuentran las fosas nasales, que son dos
cavidades sinuosas tapizadas por epitelio mucoso, se comunican con
la faringe a través de las coanas. Las fosas nasales también se comuni-
can al oido por la trompa de Eustaquio, con los senos frontales y los
conductos lacrimales. La faringe es un tubo que se comunica con las
fosas nasales y la laringe, es una cavidad con cartilagos y el hueso
hioides, cartilagos impares medios (cricoides, tiroides y epigldtico),
y cuatro pares laterales (aritenoides, de Santorini, de Morgagni y los
sesamoideos). La laringe es un elemento hueco y contiene las cuerdas
vocales, estas cuerdas son salientes ligamentosos o repliegues mus-
culares de la mucosa. La laringe presenta en su entrada la epiglotis,
lamina fibrocartilaginosa elédstica que al momento de la deglucion
cierra la abertura superior de la laringe, evitando que el alimento
se desvie de la faringe. La traquea esta formada por veinte anillos
cartilaginosos, mide 15 cm; esta estructura rigida se divide en los
bronquios derecho e izquierdo. Los bronquios se comunican uno con
cada pulmon, el derecho mas corto, la mitad del izquierdo, entran al
pulmoén y se dividen en los tubos bronquiales, los bronquios penetran
al pulmon por el hilio; el bronquio derecho se divide en tres ramas
y el izquierdo en dos, formando los bronquios lobulares, de los que
se forman los bronquios segmentarios, que se dividen y forman el
arbol bronquial, bronquiolos de lero, 2do y 3er orden y bronquiolo
terminal, bronquiolo respiratorio, conducto alveolar, sacos alveolares
y atrios. Los alvéolos son estructuras a manera de bolsas (700 mi-
llones).

Los pulmones se componen de 16bulos, el derecho tiene 3 y el iz-
quierdo 2, cada 16bulo recibe una rama bronquial que se divide en
segmentos, constituidos por lobulillos pulmonares, para cada lobuli-
llo un bronquiolo, que se divide en varias ramas y ramificaciones, ter-
minan en alveolos. Los alvéolos se comunican entre si para permitir
una buena distribucion de gases entre los alvéolos.

Los pulmones se encuentran recubiertos por la pleura, que es una
membrana doble, la pleura visceral que se adhiere al pulmén y la
pleura parietal que reviste el interior de la cavidad toracica. Entre
ambas queda la cavidad pleural con liquido pleural que actiia como
lubricante y permite el deslizamiento de ambas hojas pleurales.
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VENTILACION

La Ventilacion consiste en captar aire y llevarlo a los alvéolos,
mediante gradientes de presion, generados por los musculos respira-
torios, es el flujo de aire hacia adentro y hacia afuera de los pulmones;
los movimientos para la ventilacion generan la inspiracion y espira-
cion. Para la inspiracion el diafragma moviliza el 70% del aire, los
otros musculos que participan son los intercostales internos, esterno-
cleidomastoideo, serratos anterior y posterior, escalenos y pectoral
mayor y menor. La espiracion se produce por la relajacion del dia-
fragma y en la espiracion forzada participan los musculos abdomi-
nales, recto anterior del abdomen, oblicuo externo e interno y trans-
verso del abdomen, intercostales internos, dorsal ancho y el musculo
espinador.

Los movimientos que se dan en la ventilacion producen cambios de
presion, a la inspiracion la presion intratoracica disminuye y la in-
traabdominal aumenta. A la espiracion ocurre lo contrario. En la ins-
piracion, diafragma y musculos inspiratorios producen incremento de
la capacidad de la cavidad toracica, por diferencia de presion, el aire
entra a las vias. En la espiracion los musculos respiratorios se relajan
y el aire sale de los pulmones.

Para que la ventilacion se realice participan como factores la expan-
sibilidad o compliance de los pulmones, y la resistencia de las vias
aéreas al flujo del aire. La expansibilidad o compliance es la capaci-
dad de los pulmones para expandirse, pero a este proceso se oponen
la elasticidad y la tension superficial; la elasticidad o elastancia de los
pulmones es la tendencia a recuperar forma y dimensiones; la tension
superficial se debe a la capa de liquido que reviste las paredes alveo-
lares, e incrementa la resistencia del pulmén a ser estirado. Como
apoyo a la inspiracion participan la presion intrapleural negativa, pre-
sente en las cavidades pleurales, que hace que los pulmones sigan a la
pared toracica en la expansion, y el agente tensioactivo o surfactante,
que es liberado por células del epitelio alveolar.

Hay para la ventilacion otros factores de resistencia de las vias res-
piratorias al flujo de aire: longitud de las vias, viscosidad del aire y
didmetro de la luz de las vias. La ventilacién cambia por cambios en
la frecuencia respiratoria y la profundidad de la respiracion.

DirusioN

En la difusion se produce el paso del aire por el lecho capilar
pulmonar, se da un intercambio gaseoso a través de la barrera hema-
togaseosa entre los alvéolos pulmonares y la sangre, el oxigeno y el
dioxido de carbono pasan de los alvéolos a la sangre y viceversa. La
difusion es favorecida ya que el capilar esta en intimo contacto con
la pared alveolar, los capilares a manera de red rodean al alvéolo, asi
una pelicula de sangre lo recubre. Los globulos rojos en el capilar ha-
cen contacto con el alvéolo, y se realiza el intercambio gaseoso. El
intercambio de gases se realiza en los pulmones entre el aire que
llega a los alvéolos y la sangre venosa de los capilares pulmonares a
través de la membrana alveolo capilar. En forma pasiva se realiza la
difusion, de acuerdo con la presion parcial del oxigeno (O,) y dioxido
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de carbono (CO,). Como la presion parcial de O, es mayor en los al-
véolos que en los capilares pulmonares, el O, pasa al interior de los o .
capilares hasta que la presion parcial de O, se iguala a ambos lados de | * D|fu§|pn pasiva

la membrana alvéolo capilar. La difusion de CO, se realiza en sentido | * Presion parC@I de O,
inverso. Al ser mayor la presion parcial del CO, en los capilares que mayor en alveolos que en
en los alvéolos, pasa por difusion hacia los alvéolos hasta que las capilares

INTERCAMBIO DE GASES

presiones se igualan en ambos lados de la membrana alvéolo capilar. | (c);pli)laa?:sal MELEFEES
+ Difusion de CO, en sentido
TRANSPORTE DE GASES EN SANGRE inverso

Los gases entran en el torrente sanguineo, se disuelven en el
plasma, forman uniones quimicas, €l 97% del O, se une a hemoglobi-
na, como oxihemoglobina. El 3% del oxigeno queda disuelto en el
plasma, se realiza un intercambio en los tejidos, y se distribuye a
todas las células. Por diferencia de presion entre el exterior y el inte-
rior de las células tisulares y las células sanguineas, la presion del O,
es mayor en las células sanguineas y se difunde, la hemoglobina se
une al oxigeno cuando aumenta la presion de éste y disminuye la del

TRANSPORTE DE GASES

* 0, se une a hemoglobina
(oxihemoglobina)

* Intercambio en los tejidos

+ Distribucién a todas las

CO,, el CO, forma la carboxihemoglobina, el intercambio de CO, se celulas
realiza igual que el O,, pero en sentido inverso. El CO, del capilar
pulmonar procede del metabolismo celular, la mayor parte del CO,
se une al H,0 para dar H,CO,, que se disocia en CO, y H+ (80%), el
15% va unido a la carboxihemoglobina y el 5% va libre.
En sintesis la cantidad de oxihemoglobina transportada depende de
factores temperatura, pH y presion atmosférica, si cambian, como en
la altitud, se produce mayor dificultad para respirar. El didxido de
carbono transportado en sangre esta diluido en el plasma en bicarbo-
natos, con proteinas del plasma, o como carboxihemoglobina. Ante RESPIRACION CELULAR
exceso de mondxido de carbono en el ambiente, en la respiracion se | ¢ Intercambio de gases entre
produce combinacién con hemoglobina y forma carboxihemoglobi- sangre y tejidos
na, de modo que el oxigeno no se puede combinar con la hemoglo- |* Oxigeno pasa a células
bina, lo que produce la muerte. * Reacciones bioquimicas
celulares
RESPIRACION CELULAR et
Sy . . .. + Liberacion de dioxido de
La respiracion es el intercambio de gases entre sangre y tejidos, el carbono y agua

oxigeno pasa a células, que es el Gltimo proceso respiratorio median-
te reacciones bioquimicas celulares, para obtener energia por oxida- ) LR

ciones sucesivas en la glucolisis y liberacion de didxido de carbono . :
* Proceso mitocondrial

yagua. . . + Ciclo de Krebs
La respiracion celular es el proceso mitocondrial, que después de |. Cadena respiratoria

reacciones quimicas genera energia, proceso quimico—bioldgico que |« Sintesis de ATP
se realiza mediante la glucolisis, el ciclo de Krebs y la cadena respi-
ratoria. En la matriz de la mitocondria se localizan las enzimas res- GLucoLisis
ponsables de la oxidacion de los dcidos grasos, los aminoécidos, el [+ Gitoplasma celular
acido pirvico y el ciclo de Krebs, y en la membrana interna estan 10s | « Diez reacciones
sistemas dedicados al transporte de los electrones que se desprenden |« Dos moléculas de 4cido
en las oxidaciones y un conjunto de proteinas encargadas de acoplar pirdvico

la energia liberada del transporte electronico con la sintesis de ATP. |« Acetil-CoA

La glucdlisis se efectta en el citoplasma celular, consiste en diez re- | *° Oxidacion

acciones que transforman una molécula de glucosa en dos moléculas | * co,

de 4cido piravico. El producto mds importante de la degradacion de | ° H,0
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los carburantes metabolicos es acetil-CoA, (acido acético activado
con la coenzima A), que contintia su proceso de oxidacion hasta con-
vertirse en CO, y H,0, mediante el ciclo de Krebs que se realiza en la
matriz de la mitocondria.

En el ciclo de Krebs se logra la oxidacion total de los dos atomos de
carbono y liberacion de CO,; los electrones de alta energia obteni-
dos en las sucesivas oxidaciones se utilizan para formar NADH y
FADH,, que luego entraran en la cadena respiratoria. Los electrones
almacenados en el NADH y FADH,, irdn pasando por transportado-
res, situados en las crestas mitocondriales; la disposicion de los trans-
portadores permite que los electrones “salten” de unos a otros, libe-
rando energia que sirve para formar un enlace entre el ADP y el P*,
que da lugar a una molécula de ATP. El tltimo aceptor de electrones
es el oxigeno molecular y la consecuencia sera la formacion de agua.

CoONTROL DE LA RESPIRACION

La respiracion esta regulada por estimulos quimicos, la venti-

S s lacién se altera con variaciones en las concentraciones sanguineas de

0 E§timulo§ quimicos CO,, O, e hidrogeniones. El centro respiratorio en la protuberancia
* Hidrogeniones cerebral controla las neuronas del bulbo raquideo para la ventilacion.
* Sensores Hay sensores que inducen estimulacion de musculos respiratorios.
+ Variaciones de [H+] Los principales sensores estan en el Bulbo Raquideo, este centro tam-

* Sistema limbico bién es sensible a las variaciones de [H+], si disminuye [H+] se puede

producir alcalosis, que estimula el area quimio sensible y se producen
variaciones respiratorias. Al aumento de [H+] se produce acidosis
con variaciones respiratorias. Hay mecanoreceptores pulmonares,
receptores de distension, receptores vasculares; receptores en senos
carotideos y en cuerpos adrticos sensibles a variaciones de PO,, PCO,
y pH; receptores articulares y musculares registran contraccion mus-
cular y sensores del sistema limbico que con las emociones estimulan
¢ inhiben la respiracion. Se informa a los centros respiratorios para
regular el automatismo respiratorio.
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Respuesta Inmune del Tracto

Respiratorio

Dr. Eduardo Sada Diaz, Dr. Bruno T. Rivas Santiago,
Dra. Martha Torres Rojas, Dra. Karen Bobadilla Lozoya

El pulmon es uno de los 6rganos que mas contacto tiene con los
microorganismos; inhala aproximadamente 10 000 litros de aire al
dia, por lo que est4 expuesto a una enorme cantidad de microorganis-
mos que la mayoria de las veces son incapaces de colonizarlo debido
a una respuesta inmune innata efectiva, la cual, en el pulmon, esta
dada principalmente por barreras fisicas, asi como por células de de-
fensa como los neutrofilos, macrofagos, células cebadas, basoéfilos,
eosindfilos y células asesinas (NK).

Se pensaba que las células epiteliales s6lo actuaban como barrera
fisica y secretando moco y algunas enzimas. Recientemente se des-
cribi6 que las células epiteliales contribuyen activamente con el siste-
ma inmune secretando varias moléculas relacionadas con la respuesta
inmune, como las quimiocinas, citocinas y defensinas, entre otras.

RECONOCIMIENTO DE MOLECULAS PROPIAS
DE PATOGENOS POR LAS CELULAS EPITELIALES

Una vez que los microorganismos son inhalados establecen con-
tacto, primeramente, con las células epiteliales; éstas, aparte de tener
un papel estructural, tienen uno en la respuesta inmune primaria en
contra de microorganismos, ya que pueden reconocer al microorganis-
mo e iniciar una respuesta inmune. Se sabe que los microorganismos
tienen moléculas propias, que pueden ser reconocidas por el sistema
inmune, son llamadas moléculas asociadas a patégenos (PAM, por
sus siglas en inglés), y reconocidos por receptores localizados sobre
la membrana de las células huésped. Estos receptores son conocidos
como receptores de reconocimiento de patogenos (PRR, por sus siglas
en inglés), de los cuales podemos mencionar las lectinas de union a
manosa (MBL), receptores tipo toll, CD14, entre otros. No obstante
que las células de defensa “clasicas”, como los macrofagos, neutro-
filos y células dendriticas tienen una gran cantidad y variabilidad de
este tipo de receptores, las células epiteliales del tracto respiratorio
también poseen este tipo de receptores.

Los ligandos para este tipo de receptores son muy variados; pueden
ser moléculas constituyentes de la membrana de bacterias u hongos o
material genético de bacterias o virus. A la fecha, se han reconocido
varios PRR en la superficie de las células epiteliales del pulmon. Los
PRR se pueden presentar de manera soluble en secreciones o en la
circulacion; tal es el caso de MBL, o bien, este tipo de receptores
pueden estar presentes en la superficie de la célula con una porcion

RESPUESTA INMUNE

* Pulmon, uno de los érganos
que mas contacto tiene con
los microorganismos

* Inhala aproximadamente
10 000 litros de aire al dia

* Microorganismos son inca-
paces de colonizarlo
o Respuesta inmune innata

efectiva
o Barreras fisicas
o Células de defensa

RECONOCIMIENTO DE MOLECULAS

+ Microorganismos inhalados
establecen contacto

+ Con las células epiteliales

+ Pueden reconocer al mi-
croorganismo

+ Los microorganismos tienen
moléculas propias (PAM)

+ Receptores de reconoci-
miento de patogenos (PRR)
> Lectinas de unién a

manosa (MBL)

> Receptores tipo toll (TLR)
- CD14

+ Ligandos muy variados




Manual de Infecciones del Aparato Respiratorio
___________________________________________________________________________________________

RECONOCIMIENTO DE MOLECULAS

+ Launion de los TLR con su

ligando induce

o Activacion de una gran
variedad de genes

> Regulan la expresion de
IL-6, TNF, receptores de
quimiocinas y péptidos
antimicrobianos

RESPUESTA DE LAS CELULAS
EPITELIALES

+ Tienen que reconocer
las moléculas propias del
patogeno
+ Através de receptores
como los TLR y CD14
+ Secretan
o Péptidos antimicrobianos
» Tienen la capacidad de
matar directamente al
microorganismo
o Sirven como quimioatra-
yentes
> Opsonizan
o Puente entre la inmunidad
innata y la inmunidad
adaptativa
o Participan en la repara-
cion de tejido afectado
= Tienen un amplio espectro
contra bacterias, hongos y
virus envueltos
= Forman poros en la mem-
brana del microorganismo
+ Dos tipos muy importantes
de péptidos
o Catelicidinas
o Defensinas

intracelular y una extracelular; dentro de esta clase, en las células epi-
teliales destacan los receptores parecidos a toll (toll-like receptors,
[TLR]) que se han estudiado mucho a lo largo de los tltimos diez
afios, habiendo identificado 13 TLR. La unién de los TLR con su li-
gando induce la activacion de una gran variedad de genes en las cé-
lulas epiteliales que regulan la expresion de IL-6, TNF, receptores de
quimiocinas y péptidos antimicrobianos.

Algunos componentes propios de la respuesta inmune pueden servir
de ligandos para los TLR de las células epiteliales del tracto respira-
torio, tal es el caso de la proteina surfactante tipo A (SP-A), la cual
también es capaz de activar macrofagos alveolares via TLR4 e inducir
la produccion de IL-8 en las células epiteliales. Los péptidos antimi-
crobianos Pf—defensina—2 murina (mBD-2) y LL-37, son otro ejem-
plo claro de activacion via TLR. Este tipo de péptido antimicrobiano
puede activar células dendriticas inmaduras via TLR4, dando como
resultado un aumento de moléculas coestimulatorias y la maduracion
de la célula dendritica.

RESPUESTA DE LAS CELULAS EPITELIALES
DEL TRACTO RESPIRATORIO A PATOGENOS

Como se menciono, las células epiteliales primero tienen que re-
conocer las moléculas propias del patdgeno o moléculas mediadoras
de inflamacion y lo logran principalmente a través de receptores como
los TLR y CD14. Existe una gran variedad de moléculas que pue-
den ser secretadas por las células epiteliales en respuesta a PAM, de
las cuales podemos resaltar los péptidos antimicrobianos por su gran
versatilidad. Los péptidos antimicrobianos tienen la capacidad de
matar directamente al microorganismo, sirven como quimioatrayen-
tes, opsonizan, son puente entre la inmunidad innata y la inmunidad
adaptativa al inducir la maduracion de células dendriticas inmaduras;
ademas, participan en la reparacion de tejido afectado, promoviendo
la angiogénesis y proliferacion celular.

Las moléculas que tienen un efecto microbicida directo son principal-
mente los péptidos antimicrobianos, de bajo peso molecular (3—4.5
kD) y son principalmente cationicos; tienen un amplio espectro en
contra de bacterias Gram positivas, Gram negativas, hongos y virus
envueltos. Los péptidos, por su carga positiva, son atraidos por la
membrana del microorganismo que regularmente tiene carga negati-
va. La union de los péptidos con la membrana ocasiona que se aglu-
tinen formando poros en la membrana del microorganismo, llevando
asi a su lisis. Los péptidos antimicrobianos son sinérgicos con molé-
culas de defensa, tales como la lisosima y la lactoferrina. De acuerdo
con su estructura, existen varias clasificaciones de este tipo de pépti-
dos antimicrobianos; hay dos tipos muy importantes en el tracto res-
piratorio, las catelicidinas y las defensinas. Estos péptidos son produ-
cidos principalmente por las células epiteliales y por algunas células
fagociticas; en su mayoria son inducibles, el estimulo puede ser por
citocinas proinflamatorias como TNFa e IL-1, PAM u otro tipo de
péptidos antimicrobianos como catelicidinas, pero también existen
aquellos que son sintetizados constitutivamente como es el caso de la
B—defensina—1. Se ha observado que en algunas enfermedades de pul-
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mon como fibrosis quistica, neumonia infecciosa, bronquitis cronica,
sarcoidosis y fibrosis pulmonar idiopatica, los niveles de defensinas
estan claramente aumentados, lo que indica que son inducibles y estan
involucradas dentro de la inmunopatogénesis de varias enfermedades;
tal es el caso de la neumonia causada por Pseudomonas aeruginosa,
donde se ha visto que se incrementa la cantidad de f—defensina—2 en
el lavado bronquiolo alveolar; ademas, se observd que este tipo de
bacteria es susceptible a la accion bactericida de este tipo de defen-
sina. En enfermos con fibrosis quistica, la alta cantidad de NaCI en
pulmon de estos pacientes inactiva las defensinas de éste debido a la
carga del NaCl, misma que da lugar a una infeccion por Pseudomonas
aeruginosa muy dificil de controlar; inclusive, cuando hay una gran
cantidad de anticuerpos circulantes en contra de Pseudomonas aeru-
ginosa, la neumonia progresa hasta sus ultimas consecuencias al estar
inactivas las defensinas.

El Mycobacterium tuberculosis (Mtb) puede invadir las células epite-
liales del pulmoén y quedar ahi de forma latente; por otra parte, estudios
recientes han demostrado que las células epiteliales son capaces de
producir 6xido nitrico en respuesta a esta invasion y eliminar la My-
cobacteria. Se ha demostrado que Mtb induce la expresion de f—de-
fensina—2 en células epiteliales de pulmon y que éste péptido mata a
Mtb; también, ha demostrado que ratones que producen una mayor
cantidad de B—defensina—3 murina, son menos susceptibles a desarro-
llar tuberculosis pulmonar progresiva, que los producidos en menor
escala. Los datos revelan que los péptidos antimicrobianos generados
por las células epiteliales de pulmon colaboran en la respuesta inmu-
ne innata y tienen una actividad antimicrobiana directa hacia Mtb. En
otros estudios se ha visto que ratones knock out para el gen f—defen-
sina—1, sucumben a la infeccion de Haemophilus influenzae. La so-
breexpresion causada por transfeccion viral de la proteina antimicro-
biana—18 relacionada con cetelina, la cual es el homologo de LL-37,
dio como resultado el aumento de la respuesta inmune innata mediada
por péptidos antimicrobianos en neumonia y choque séptico, habiendo
una gran diferencia significativa entre los animales no transfectados
y los transfectados. Otro experimento contundente para demostrar la
importancia de los péptidos antimicrobianos secretados por las células
epiteliales, fue donde se demostrd que los portadores de Staphylococ-
cus aureus en nariz tenian una pobre actividad antimicrobiana en los
fluidos nasales.

Las células epiteliales, ademas de producir defensinas y LL-37 que
tienen actividad antimicrobiana directa, efecto quimiotactico, sirven
como puente entre la inmunidad innata y la adaptativa, ya que tienen
efecto quimiotactico sobre células dendriticas inmaduras, promue-
ven angiogénesis y proliferacion para la cicatrizacion de tejido da-
nado; las células epiteliales también secretan citocinas, quimiocinas,
proteinas surfactantes y algunos factores del complemento como C3.

En los ultimos diez afios se ha puesto mucho énfasis a la respuesta
inmune innata en pulmon y, se ha llegado a la conclusion de que las
células epiteliales del tracto respiratorio desempeflan un papel muy
importante en este tipo de inmunidad, en algunos casos cruciales para
la evolucion o control de algunas enfermedades. Las células epitelia-
les cuentan con una amplia variedad de moléculas que colaboran en
la respuesta inmune del hospedero; estas moléculas cuentan con acti-
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vidad muy variada, desde ser antibidticos enddgenos hasta un puente
con la inmunidad adquirida. Se ha visto también que el sistema de
reconocimiento de las células epiteliales es muy amplio y pueden
reconocer una amplia gama de moléculas potencialmente dafiinas
para el hospedero. Asimismo, se ha empezado a estudiar més acerca
del papel de las células epiteliales en las diferentes inmunopatogéne-
sis de las enfermedades infecciosas; sin embargo, hace falta todavia
mucho por explorar, por ejemplo, posibles polimorfismos existentes
en genes de la repuesta inmune en las células epiteliales de pulmon
y como estos polimorfismos pueden o no, hacer mas susceptible a
individuos hacia cierto tipo de enfermedades.
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Agentes Patogenos de las Infecciones

Respiratorias

Dr. Raul Romero Cabello, Dra. Yolanda Garcia Yafiez, Dr. Manuel Gutiérrez Quiroz

Las infecciones respiratorias son enfermedades transmisibles del
aparato respiratorio que afectan desde la nariz hasta los alvéolos, se
pueden enlistar de la siguiente manera, que incluye las patologias
mas frecuentes y algunas que inicialmente son irritativas o alérgicas
y luego se infectan: rinitis, catarro comun, gripe, otitis, amigdalitis,
sinusitis, epiglotitis, faringitis, abscesos faringeos, celulitis, adenoi-
ditis, laringitis, laringotraqueitis, traqueitis, epiglotitis, traqueobron-
quitis, Crup, influenza, bronquiolitis, bronquitis, sindrome bronquial
obstructivo, asma, sindrome coqueluchoide, neumonia, papilomato-
sis, absceso pulmonar, pleuritis, derrame pleural y tuberculosis pul-
monar.

La causa de estos procesos infecciosos es bacteriano y viral, princi-
palmente, aunque también las hay micdéticas y parasitarias; los que se
trasmiten por secreciones de la via respiratoria, por contigiiidad o por
via hematdgena; en este manual se presentan virus y bacterias, que
son los mas comunes en el ejercicio diario de la atencion médica en la
consulta, y que por tanto representan el reto cotidiano de todo médico
en ejercicio clinico en la atencion de nifios y adultos.

De los virus que participan en estas patologias del aparato respirato-
rio tenemos: Rinovirus, Coronavirus, Influenza virus, Parainfluenza
virus, Adenovirus, Virus Sincitial Respiratorio, Metapneumovirus
Humano, Bocavirus Humano, Mimivirus y Enterovirus.

De los microorganismos bacterianos que pueden generar estas enfer-
medades tenemos: Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyoge-
nes, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydia spp., Legionella pneumophila, Staphylococ-
cus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Bor-
detella pertussis, bacterias anaerobias, Rickettsias, y otros bacilos
gram negativos.

Hay agentes micdticos y parasitarios que también pueden generar
problemas en el aparato respiratorio, sin embargo no se tratan en este
manual, primero porque no son problema cotidiano, y segundo por-
que no pretendemos hacer un tratado de infeccion respiratoria, solo
haremos mencion de dos que se asocian frecuentemente al huésped
inmunocomprometido: Candida spp. y Pneumocistis jirovecii.

INFECCIONES RESPIRATORIAS
Rinitis
Resfriado comdn
Otitis
Amigdalitis
Sinusitis
Epiglotitis
Faringitis
Abscesos faringeos
Celulitis
Adenoiditis
Laringitis
Laringotraqueitis
Traqueitis
Epiglotitis
Traqueobronquitis
Crup
Influenza
Bronquiolitis
Bronquitis
Sindrome bronquial
obstructivo
Asma
Sindrome coqueluchoide
Neumonia
Papilomatosis
Absceso pulmonar
Pleuritis
Derrame pleural
Tuberculosis pulmonar
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VIRUS
Rinovirus
) Rinovirus pertenecen a los Picornaviridae, virus pequeiios de 20
AGENTES PATOGENOS s I
CESPIRATORIOS a 30 nm de dlamfatro, con RNA de una sola cade’na, capside de. 20
caras con 32 capsomeros, 24 protomeros y 12 pentdmeros y son virus
Rinov ViraLes desnudos e hidratados; genoma de una cadena de 7 200 bases.
inovirus
Coronavirus Coronavirus
Influenza virus Los Coronavirus pertenecen a la Familia Coronaviridae, virus
Parainfluenza virus esféricos, de 60 a 200 nm, con RNA, envoltura lipidica con proyec-
Adenovirus ciones en forma de masa, que le da aspecto de corona solar, tienen
Virus Sincitial Respiratorio antigenos de glicoproteinas superficiales y de nucleoproteinas en for-
Metapneumovirus Humano ma interna, algunas cepas tienen hemaglutinina y neuraminidasa, de
Bocavirus Humano las glucoproteinas se han caracterizado ala E1, E2 y E3, la E1 es una
Mimivirus glucoproteina transmembranal, la E2 en la glucoproteina de adheren-
Enterovirus cia a la membrana celular y la E3 se relaciona a la hemaglutinina-
neuraminidasa.
Virus Influenza
Los Virus Influenza pertenecen a la familia Ortomyxoviridae, son
pleomorficos, esféricos de 80 a 120 nm, filamentosos mas grandes,
envoltura de origen de membrana de célula del huésped, con neu-
raminidasa y hemaglutinina, la nucleocépside mide de 9 a 15 nm,
genoma viral con RNA de una cadena sencilla de sentido negativo,
fragmentada en ocho partes. Estos virus se clasifican en tipos A, B, y
C, y subtipifican los tipo A por sus variantes en la hemaglutinina y la
neuraminidasa.

Virus Parainfluenza

Los Virus Parainfluenza pertenecen a la familia Paramyxoviri-
dae, esféricos o pleomorficos, de 160 a 300 nm, genoma con ARN
helicoidal, de cadena sencilla, sentido negativo, segmentado, el cen-
tro o core es filamentosos estan envueltos con una bicapa lipidica
derivada del huésped, con glicoproteinas hemaglutinina y neurami-
nidasa, tienen una proteina de fusion, proteina F, que forma espigas
salientes de la envoltura y participa en la fusion de las membranas del
huésped y de la célula viral, como inicio de la infeccion.

Adenovirus

Estos virus pertenecen a la familia Adenoviridae, tienen forma
icosaédrica, de 70 a 80 nm, sin envoltura, con capside de 252 cap-
someros; 240 hexones y 12 pentones con fibra de proteinas de adhe-
rencia; genoma con ADN de doble cadena. Se conocen 49 serotipos
organizados en 6 subgrupos, los serotipos 40 y 41 se les conoce como
Adenovirus entéricos y son responsables de gastroenteritis.

Virus Sincitial Respiratorio

Virus Sincitial Respiratorio pertenece a la familia Paramyxovi-
ridae, al género Pneumovirus, no tiene actividad hemolitica ni de
neuroaminidasa, es virus pleomorfico de 150 a 300 nm, genoma de
RNA de una cadena en sentido negativo, envoltura lipoproteica, nu-
cleocéapside helicoidal de 12 a 15 nm de diametro con valor de sedi-
mentacion de 50s y un peso molecular de 5 000 KD. El genoma viral
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es una hebra sencilla de RNA no segmentada, de polaridad negativa,
codifica 11 proteinas de 9 estructurales y 2 no estructurales. La repli-
cacion viral se lleva a cabo en el citoplasma.

Metapneumovirus Humano

Este virus pertenece a la familia Paramyxoviridae, tiene genoma
con RNA de un filamento sencillo de sentido negativo, muy parecido
al del Virus Sincitial Respiratorio, pero sin los genes no-estructurales,
NS1 y NS2, codifica para ocho proteinas estructurales. El Metap-
neumovirus Humano es genéticamente similar al Metapneumovirus
aviar tipo C.

Bocavirus Humano

Bocavirus Humano, es un parvovirus, de 20 nm de didmetro, sin
envoltura, genoma de ADN, una hebra, se ha identificado tres cepas:
HBoV, HBoV-2, y HBoV-3.

Mimivirus
Los Mimivirus pertenecen a una nueva familia denominada
Mimiviridae, virus nucleocitoplasmaticos de ADN de gran tamafio

(NCLDV), miden alderredor de 500 nm, ADN de doble cadena, con
1 181 404 pares de bases, y 1 262 genes.

Enterovirus

Enterovirus es un género de virus de ARN de sentido positivo, se
han identificado 66 serotipos, clasificados en cuatro grupos: Polio-
virus, Coxsackie A, y Echovirus. Los Enterovirus aislados reciente-
mente han sido nombrados con un sistema de nimeros consecutivos:
EV68, EV69, EV70. Se conocen 62 enterovirus, ademas de los Polio-
virus, que causan enfermedades en humanos: 23 Coxsackie A virus, 6
Coxsackie B virus, 28 Echovirus, y otros 5 Enterovirus.

BACTERIAS

Streptococcus pneumoniae

Bacteria ovoide o esférica, Gram positiva, agrupada en pares y
cadenas cortas, mide de 0.7 a 1.4 micras, algunas cepas con capsu-
la; estas bacterias son inmoviles, aerobias y anaerobias facultativas,
producen o hemolisis, forman colonias redondas con un elevamiento
central; las cepas capsuladas forman colonias mucoides. Son fermen-
tadores de glucosa y productores de acido lactico. Sus productos ex-
tracelulares son hemolisina, leucocidina y substancia productora de
lesiones purpuricas.

Streptococcus pyogenes

Cocos pequeiios, inmoviles, agrupados en cadenas, Gram posi-
tivos, con microcapsula, fimbrias, son aerobios y anaerobios facul-
tativos, fermentadores, producen acido lactico, algunas cepas hacen
licuefaccion de la gelatina y producen amoniaco a partir de arginina,
esculina y acido hipurico. Se clasifican en grupos.

Haemophilus influenzae

Bacterias de forma de bacilos o cocobacilos, Gram negativos,
microaerofilicos, pueden ser acrobios y anaerobios, algunos forman

AGENTES PATOGENOS
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Mycoplasma pneumoniae
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capsula, algunos forman pilis, catalasa positivos o negativos, oxida-
sa negativos, glucosa positivos, algunos son indol positivos, ornitina
descarboxilasa positivos, reducen nitratos a nitritos y requieren de
factores Vy X.

Moraxella catarrhalis

Bacteria en forma de bacilo corto o cocobacilo, Gram negativa,
agrupados en parejas o pequeias cadenas, algunas especies son cap-
suladas, son inmdviles, oxidasa positiva y catalasa positiva, hemoli-
ticos y, aerobios y anaerobios facultativos.

Mpycoplasma pneumoniae

Bacterias pleomorficas, cocos, tubulares, circulares o estrellados,
Gram negativos, que se tifien con Giemsa, miden 200 a 300 nm, care-
cen de pared celular, tienen una membrana trilaminar con proteinas,
lipidos y colesterol; metabolicamente son aerobios y anaerobios fa-
cultativos, glucosa positivos, requieren lipidos y colesterol, reducen
el azul de metileno y el tetrazolio, producen acido sulfhidrico y he-
molisis alfa o beta.

Chlamydia spp.

Bacterias intracelulares obligadas, no sintetizan ATP ni tienen
vida libre, inmoviles, filtrables e intracitoplasmaticos se establecen
en el citoplasma de las células que invaden; Gram negativas se tifien
con Giemsa, Machiavello y Castafieda. Poseen cuerpo elemental de
0.2 a 0.4 micras, de pared bilaminar; el cuerpo reticular se multiplica

en las vacuolas de las células huésped y crecen en embrién de pollo
y cultivo celular.

Legionella pneumophila

Bacteria bacilar, o cocobacilar, Gram negativa, mévil, catalasa
positiva, hace licuefaccion de la gelatina. Es intracelular facultativa.

Staphylococcus aureus

Bacteria del grupo de los cocos pidgenos, que es un coco Gram
positivos, se agrupa en racimos, inmévil, metabolicamente microae-
rofilico y anaerobio, oxidasa negativo, catalasa positivo, coagulasa
positivo; y tiene los siguientes factores de patogenicidad: adhesina,
coagulasa, lipasas, hialuronidasa, estafiloquinasa, nucleasa, hemoli-
sinas, esfingomilinasa, enterotoxinas, exfoliatina y exotoxinas piro-
genas.

Pseudomonas aeruginosa

Bacilos Gram negativos, moviles, poseen fimbrias y pilis, algunas
especies microcapsula, metabdlicamente son aerobios, oxidasa posi-
tivos, catalasa positivos, fermentadores negativos, con pigmentos hi-
drosolubles; sus factores de patogenicidad: endotoxina, glucolipido,
colagenasa, fosfolipasa, lecitinasa, hemolisinas, exotoxina A, exoto-
xina S, enterotoxina, glucoproteina slime, elastasa, proteasas, lecitina
PA-1y fosfolipasa C.

Klebsiella pneumoniae

Bacteria inmovil, Gram negativa, anaerobia facultativa, con cap-
sula de polisacaridos.
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Bordetella pertussis

Bacteria de la familia Brucellaceae, cocobacilo con didmetros de
0.3 2 0.5 por 0.5 a 1.5 micras, Gram negativa, se presenta sola, en
parejas o cadenas, inmovil, con capsula y fimbrias, metabdlicamente
aerobia y anaerobia facultativa, catalasa positiva, oxidasa positiva, y
no fermentadora.

BACTERIAS ANAEROBIAS

Estas bacterias se clasifican en los siguientes grupos: Bacilos
Gram negativos, Bacilos Gram positivos, Cocos Gram positivos,
Cocos Gram negativos. Como representativo, por su importancia a
continacién presentamos dos microorganismos:

e Bacteroides, que es una bacteria en forma de bacilos rectos o lige-
ramente curvos, inmoviles, Gram negativos, de 0.5 a micra por 5
micras, se observan solos o en pares, son fermentadores, hidroli-
zan caseina, gelatina, proteinas, colagena y esculina y desde luego
son anaerobios.

e Fusobacterium, bacteria bacilar recta o ligeramente curva, de ex-
tremos adelgazados, inmovil, Gram negativa y anaerobia.

OTROS PATOGENOS
Pneumocystis jirovecii

Organismo unicelular, presenta formas de quiste esférico de 4 a 8 AGENTES PATOGENOS
um de didmetro, de paredes gruesas, con 4 a 8 corpusculos, didmetro RESPIRATORIOS
de 1 a 5 micras, y trofozoito mide de 1.5 a 7 pm, de forma ameboide OTROS ORGANISMOS
con nucleo pequeiio y membranas flexibles. Estos micoorganismos Candida spp.
son causa de neumonia. Pneumoacistis jirovecii

Candida spp.

Candida es una levadura capaz de producir pseudomicelio, mi-
croorganismo unicelular globoso u ovoide de 3 a 7 micras, forma
yemas gemantes, en tejidos del huésped se observan levaduras con
seudofilamentos; se caracteriza por produccion de pseudomicelio,
desarrollo de tubos germinativos, formacion de clamidosporas, ade-
mas zimograma y auxograma.
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Rinitis Alérgica e Infecciosa
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ETioLocGia

La rinitis se define como la inflamacion del epitelio que reviste la
nariz. Existen diferentes causas de rinitis, aproximadamente el 50% de
los casos de rinitis son por alergias. En la rinitis alérgica, los sintomas
se presentan como resultado de un proceso inflamatorio producido por
una respuesta inmune mediada por inmunoglobulina E (IgE), contra
alérgenos presentes en polenes, hongos, pelo o caspa de animales, |, e
acaros del polvo, etc. Esta respuesta inmune libera mediadores in- como resultado de un
flamatorios, activa y recluta células inflamatorias en la mucosa nasal. proceso inflamatorio

ETioLogiA
+ Inflamacion del epitelio que
reviste la nariz
+ 50% de los casos son por
alergias

Una historia clinica completa es el método diagndstico mas efec- |+ Factores genéticos
tivo para la identificacion de la rinitis alérgica (RA). Debido a que
la rinitis alérgica y no alérgica pueden tener sintomas parecidos y
porque requiere cada una manejo diferente, es conveniente hacer un
adecuado diagnostico diferencial.

Existen factores que facilitan el desarrollo de la rinitis alérgica. Los
factores genéticos son de gran importancia, los hijos de personas
atopicas, madres con asma y tener niveles altos de IgE a los 9 meses
y 6 afos de edad han demostrado ser factores para predisponer al
desarrollo de RA. Se ha sugerido que la respuesta de anticuerpos IgE
a polenes puede estar controlada por genes asociados a un haplotipo
particular de HLA.

La clasificacion actual de la rinitis alérgica de acuerdo al documento
ARIA (Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma) se basa en el tiem-
po de presentacion y gravedad de los sintomas, y la afectacion de la

calidad de vida:
Intermitente Persistente
+ <4 dias ala semana + >4 dias ala semana
* 0<4 semanas + y>4 semanas
Leve Moderada/Grave
+ suefio normal uno o mas puntos:
+ sin impedimento de las actividades diarias, «+ suefio anormal
deporte, tiempo libre + impedimento de las actividades diarias,
+ escolaridad y trabajo normales deporte, tiempo libre
* sin sintomas problematicos « escolaridad y trabajo alterados

+ sintomas problematicos




Rinitis Alérgica e Infecciosa

OTRAS CAUSAS

Infecciosas

o Viral

o Rinovirus

= Coronavirus

o Virus Sincitial Respiratorio

o Parainfluenza

o Influenza

o Adenovirus

o Metapneumovirus Hu-
mano

= Bocavirus Humano

o Enterovirus

Anatomicas

o Desviaciones del septum

o Cornetes hipertroficos

o Hipertrofia adenoidea

Inmunoldgicas

o Granulomatosis de We-
gener

o Sarcoidosis

o Granuloma de linea
media

o Lupus eritematoso sis-
témico

Alteraciones en la fisiologia

o Sindrome de discinesia
ciliar

o Rinitis atréfica

o Alteraciones hormonales

EPIDEMIOLOGIA

Prevalencia de 3 a 50%
Part