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La célula normal esta limitada a un estrecho rango de funcion y estructura por
su programa genético de diferenciacion y especializacion, por la disponibilidad
de substratos metabdlicos y por las capacidades limitadas de sus vias
metabdlicas. Los  estimulos fisiolégicos exagerados y algunos estimulos
patoldgicos, pueden dar lugar a cierto numero de adaptaciones celulares en las
gue se alcanza un nuevo equilibrio que preserva la viabilidad de la célula.

A) Atrofia.

Es la disminucion del tamafio y funcion celular por pérdida de sustancia celular.
Cuando afecta a un gran namero de células, el tejido u 6rgano disminuye de

tamano.

Etiologia:
Disminucion del funcionamiento (atrofia muscular [inmovilizacion
postraumatica]) Pérdida de la inervacion (atrofia muscular [polimielitis])

Disminucion del flujo sanguineo (atrofia renal)

Nutricién inadecuada (atrofia serosa de la grasa)

Pérdida de la estimulacién enddcrina (atrofia testicular, atrofia adrenocortical)

e Envejecimiento (atrofia cerebral)

Las atrofias pueden clasificarse segun el tipo de tejido que sustituye un area
de atrofia: Atrofia grasa (tejido adiposo), Atrofia fibrosa (Tejido conectivo
fibroso), Atrofia parda (la sustitucion de tejido se acompafia de pigmento), Atrofia

serosa de la grasa (tejido mucinoso 0 mixomatoso).

La atrofia conlleva una reduccion en los componentes estructurales de las células.
Contienen menos mitocondrias y miofilamentos y menos reticulo
endoplasmico. El mecanismo no se conoce con precision pero hay que sefalar
gue en el organismo existe un fino equilibrio regulado por la sintesis y la degradacién
proteica y que la disminucion de la sintesis, el incremento del catabolismo o0 ambos
factores pueden dar lugar a la atrofia. Las hormonas especialmente la insulina,

las hormonas tiroideas, los glucocorticoides y las prostaglandinas, tienen



influencia sobre este equilibrio proteico. Asi incrementos leves de la

degradacion pueden dar lugar a la atrofia.
B) Hipertrofia.

Es unincremento en el tamafio de las células y en consecuencia del érgano
correspondiente. El incremento se debe a la sintesis de mas elementos

estructurales.

Etiologia.

Puede ser fisiologica o patolédgica (hipertrofia del miocardio) y se produce por:

e Mayor demanda funcional (hipertrofia muscular por ejercicio)
e Estimulacion hormonal especifica (hipertrofia del miométrio durante el

embarazo).

Las células que sufre esta adaptacion son aquellas con poca o nula capacidad
mitGtica, principalmente las células estables (musculares). Al estar presente el
estimulo, se produce un incremento en la sintesis de membranas, mas enzimas,
mas ATP y mas organelos citoplasmicos (mitocondrias, reticulo endoplasmico,
filamentos), con lo que se consigue el equilibrio entre las demandas y la capacidad
funcional de la célula. Para que se de ésta adaptacion es necesario que la célula

cuente con un aporte sanguineo, nutricional e inervacion suficientes.
Macroscopicamente se observa un aumento en el tamafio del 6rgano.

Microscopicamente se aprecia las células aumentadas de tamafio aunque al

igual que en la atrofia esta condicion es de dificil observacién en microscopia optica.




C) Hiperplasia:

Es unincremento en el nUmero de las células y en consecuencia del érgano
correspondiente. Se presenta en o6rganos y tejidos cuyas células tienen
capacidad mitética (epitelios, hepatocitos, fibroblastos y células hematopoyéticas y
linfoides). Casi siempre la hipertrofia y la hiperplasia, se presentan

simultaneamente, con excepcion del muasculo esquelético y cardiaco.

Etiologia.

Puede ser fisiolégica (Aumento de tamafio de la glandula mamaria durante la

lactacién) o patoldgica:

e Hormonal (Hiperplasia quistica endometrial)

e Estimulaciones crénicas: (Hiperplasia glandular, Hiperplasia de neumocitos
11).

e La llamada hiperplasia compensadora ocurre al existir la perdida de
uno de los érganos cuando son pares (pulmoén o rifidn) o en parte del érgano
(higado o piel) para llevar a cabo la actividad total del organismo. En
esta situacion es necesario que la membrana basal esté integra.

e La hiperplasia es también una respuesta en la curacion de las heridas

(tejido de granulacion), por parte de fibroblastos y angioblastos.

El estimulo (generalmente hormonal) provoca en las células un incremento en
la sintesis de ADN y agrandamiento del tamafio celular, lo cual conllevara a

un evento de mitosis.
Macroscopicamente se observa un aumento en el tamafio del 6rgano.

Microscépicamente se aprecia mayor numero de células condicién dificil de evaluar
con la observacion en microscopia Optica. Las células hiperplasicas tienen casi
siempre un aumento en la relacién ndcleo: citoplasma y presenta mayor namero de

mitosis. Hiperplasia endometrial  Endometrio normal
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D) Metaplasia:

Es un cambio reversible segin el cual un tipo celular adulto(epitelial o
mesenquimatoso) es sustituido por otro adulto del mismo origen embrionario.
Se sustituyen células mas especializadas, pero sensibles, por otras menos

especializadas pero mas resistentes a agresiones.

Patogenia.

La metaplasia es una sustitucibn y no una transformacién. Cuando el
organismo tiene una necesidad por agresion o por faltante de células se
estimula a las células de reserva, las cuales tiene capacidad de diferenciacion

pluripotencial.
a. Metaplasia escamosa oepitelial.

Se presenta en epitelios (mucosas) sustituyendo epitelios simples por epitelios

estratificados.

Etiologia.

Irritacion cronica leve (inflamacion por estimulos persistentes, contaminacion, humo

de cigarro, parasitosis, calculos, urolitos)
Deficiencia de vitamina A.

Macroscopicamente la mucosa presenta un aumento en el grosor con aspecto

reseco, debido a la disminucién de la produccién de moco.

Microscopicamente se observa la sustitucion de epitelio cubico o cilindrico
simple por tejido plano estratificado, asi como escasas o0 ausentes glandulas

productoras de moco.
b. Metaplasia conjuntiva.

Se presenta en tejidos que se originan del mesodermo, principalmente en
tejido conectivo el cual cambia a cartilago o a hueso. O el cambio de cartilago a

hueso.



Etiologia.

e Reparacion de fracturas
e Neoplasias (Tumor mixto de glandula mamaria)

e Envejecimiento (osificacion de los tendones)

Lesiones.

Se observa cartilago y/o hueso en donde no debe de haber en forma comun.
c. Metaplasia mieloide.

Debido a la disminucién de eritrocitos circulantes en forma croénica el

organismo comienza a producir eritrocitos fuera de la médula 6sea (higado, bazo).

Significancia: La metaplasia es un cambio adaptativo para preservar la
estructura del 6rgano, sin embargo, la eliminacion de células especializadas
puede provocar en ocasiones mayores provocar otras alteraciones secundarias
no deseables. Es frecuente encontrar cambios hiperplasicos y metaplasicos
juntos pudiendo conllevar a cambios neoplasicos.

Metaplasia

- Conversion de un tipo celular diferenciado por otro

+ Cambio reversible de una célula adulto (epitelial o
mesenguimatica).
- Casi siempre es una respuesta a una lesion

Basement Normal Reserve Squamous

membrane columnar cells metaplasia
epithelium
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E) Displasia:
Es un término controvertido que se utiliza ampliamente y con poco rigor.
Estrictamente hablando displasia significa alteracion del desarrollo; sin
embargo, habitualmente se usa aplicado a células epiteliales que han
experimentado proliferaciéon y alteraciones citologicas atipicas que afectan al
tamafio, forma y organizacion celular. Dado que estd en estrecha relacién con

la hiperplasia también se le llama hiperplasia atipica.

Etiologia.

e |[rritaciones cronicas
e Inflamacién crénica.

Patogenia.

El estimulo crénico provoca que exista hiperplasia, metaplasia y finalmente que esta
proliferacion se de en forma desordenada con la consecuente pérdida del
arreglo y unaincompleta diferenciacion de las células. El aumento de actividad
proliferativa produce mayor cantidad de ADN y por lo tanto mayor basofilia de
los nucleos y aunque existe un incremento en el nUmero de mitosis estas son

tipicas.
Lesiones.

Las células displasicas se caracterizan por presentar pleomorfismo (variacion en la
forma y el tamafo) leve e hipercromasia, incremento en la relacidbn nucleo:
citoplasma, incremento en el niumero de mitosis tipicas, asi como diferentes tipos

de diferenciacion en las células.

Significancia.

Por definicibn es un proceso reversible, sin embargo comunmente, sin que

exista evidencia estadistica significativa, cambia a un proceso neoplasico por

la produccién de células indiferenciadas. c
uello uterino normal  Células cervicales normales
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PATOGENIA DEL DANO CELULAR.

Si se sobrepasa el limite de la capacidad adaptativa, o si no es posible la respuesta
adaptativa, se producen wuna serie de acontecimientos, denominados
genéricamente lesion celular. La lesion celular es reversible hasta cierto punto,
pero si el estimulo persiste o es bastante intenso desde el principio, la célula
llega a un punto de no retorno y se produce un lesion irreversible y la muerte

celular.
A. Daiio por hipoxia.

En la célula que se encuentra limitada en su aporte de oxigeno, ocurre
unbloqueo de la fosforilacién oxidativa. Por tanto los niveles intracelulares
de ATP descienden rapidamente, ademas como el ATP existente se agota,
se incrementa el nivel de fosforo inorganico (Pi). Estos cambios activan la
glucdlisis anaerdbica, como una fuente alterna al proceso de produccion de
energia, por tanto se reducen los niveles de glucégeno celular. En relaciéon con
los cambios antes mencionados, se presenta una disminucion del pH
intracelular, la cual produce precipitacion de la cromatina nuclear; al mismo
tiempo, la mitocondria presenta pérdida de granulos de la matriz y desarrolla
una hinchazon de baja amplitud. Al disminuir los niveles de ATP deja de
funcionar la bomba Na-K, con lo cual penetran los iones de Na+y Ca++al
interior de la célula y salen de K y Mg, trayendo como consecuencia que junto
con el Na+penetre H20 al interior. Todo lo anterior ocurre durante los primeros

15 minutos de iniciada la hipoxia.
B. Dafio celular por lesion a membranas.

Las causas mas frecuentes incluyen: sustancias quimicas toxicas, como los

metales pesados, medicamentos, toxinas bacterianas producidas por
Clostridiumsp, ademas de radiaciones, sistema de complemento vy
deficiencias nutricionales como la vitamina E y la de selenio. Las sustancias
toxicas lesionan a las membranas a través de diferentes mecanismos. El méas

comin es la interaccion directa con la membrana, como es el caso de



los metales pesados donde su union con los aminoacidos (aa) sulfurados
causan alteracion de las proteinas de las membranas, lo que facilita la entrada
de Na+yH20 al interior de la célula [Degeneracion albuminosa y hidrépical, y la
posible necrosis de la célula. Otro mecanismo opera a travées de la
peroxidacion de los lipidos de la membrana celular y de las membranas
de los organelos. Los peroxidos formados son inestables y se rompen para

formar finalmente aldehidos y otros radicales libres organicos.
3. CAMBIOS DEGENERATIVOS:

Las degeneraciones, nos denotan que estas se tratan de un trastorno en el
metabolismo celular donde existen sustancias que se modifican o se acumulan
en el citoplasma. Degeneracion albuminosa/ D. turbia/Hinchazén celular. Este
fendmeno se observa al microscopio como una respuesta de la célula a la
incapacidad de mantener la homeostasisionica e hidrica ante casi cualquier
hipoxia. Es la primera manifestacion de casi todas las formas de lesion celular
por lo que no representa esta lesion importancia diagnodstica y muchas

muestras tienen este aspecto debido al método de sacrificio.

Etiologia:

e Hipoxia leve de corta duracion
o Fiebre

e ToOxicos leves

B. Degeneracion hidropica:

De acuerdo con la patogenia del dafio celular, si la hipoxia o el dafio a la
membrana contintan, también continuara el desequilibrio electrohidrico dentro de

la célula con la consecuente entrada de liquido intersticial.

Etiologia:

e |bidem pero por mas tiempo

e Quemaduras de primer y segundo grado



Lesiones:
Los organos afectados son el higado, los rifiones y los epitelios.

El aspecto macroscépico es el mismo, la capsula un poco mas tensa. A nivel

de piel pueden verse pequefias ampulas.

NECROSIS:
La muerte puede consistir en ir perdiendo la costumbre de vivir’ Gonzalez-Ruano

La muerte somatica o0 muerte de un organismo solo puede ser legalmente
diagnosticada por un meédico una vez que ha ocurrido pérdida del pulso, paro
del latido cardiaco, paro respiratorio y pérdida de ondas electroencefalicas. La
necrosis puede definirse como los cambios morfologicos que siguen a la muerte
celular en un organismo o tejido vivo, y que se deben a la progresiva accion
degradativa de las enzimas lisosOmicas propias (autdlisis) o de otras
células como las fagociticas (heterdlisis), sobre las células lesionadas en
forma letal. La necrosis es la principal manifestacion de la lesion celular
irreversible. La muerte celular se determina cuando se pierde la integridad de
la membrana interna mitocondrial, ya que ahi es donde se localiza la ATPasa, y es
donde se produce el ATP. La muerte celular programada o apoptosis se trata en el

siguiente apartado.

La célula muerta suele mostrar aumento en la eosinofilia, atribuible en parte
a la pérdida de la basofiia normal de ARN citoplasmético y en parte a la
afinidad ala eosina que presentan las proteinas desnaturalizadas. Las células
tienen aspecto turbio por la pérdida del glucogeno. Cuando las enzimas
lisosdmicas han digerido los organulos, el citoplasma se vacuoliza. En las células
con lesiones letales o subletales, también se producen cambios nucleares. El
primer cambio es la condensacion reversible de la cromatina, que forma
grandes acumulos adheridos a la membrana nuclear y al nucléolo. A medida que
progresan los cambios la degeneracién nuclear puede tomar dos caminos. El

nicleo se contrae progresivamente y se transforma en una pequefia masa



arrugada de cromatina condensada (picnosis). Con el tiempo, en algunas
células, esta cromatina sufre disolucién progresiva (caridlisis) por accion de
autolitica de las ADNasas. En otras células, tras la picnosis, el nucleo se

rompe en multiples grumos (cariorrexis).
Necrosis Coagulativa.

Se caracteriza por que las proteinas citoplasmaticas sufren una degradacion
parcial o coagulacion por lo que no hay pérdida del detalle celular, lo que
permite identificar los limites celulares y de la arquitectura tisular. Posiblemente
este patron se deba a la desnaturalizacion no solo de las proteinas
estructurales sino también de las proteinas enziméaticas, con lo que se bloquea

la autolisis.

Etiologia.

e Isquemia repentina y severa ocasionada por trombos, émbolos o éstasis
sanguinea severa (infartos). Excepto en sistema nervioso.

e Isquemia por vasoconstriccion sostenida ocasionada por:

e Congelacion

e Toxinas de hongos como la ergotamida producidapor Claviceps paspaliy
Cl. Purpurae

e Toxinas bacterianas de Fusobacterium necrophorum, Salmonella, E. coli,
Cl. Perfringes

e Quemaduras por frio o por calor

e Deficiencia de Vit. E y/o Selenio
Necrosis licuefactiva/Necrosis colicuativa:

Esta se caracteriza por la desintegracién del material necrosado, de modo que se
pierde el detalle morfolégico celular y tisularcomo consecuencia de autdlisis y
heterdlisis rapidas e intensas. Los rasgos morfolégicos de esta necrosis
dependen de la potencia de las enzimas liberadas y de las caracteristicas

bioquimicas del tejido como en el caso de los fosfolipidos del sistema nervioso que



ante una agresion minima como lo es hipoxia por mas de 5 minutos puede

desarrollar éste tipo de necrosis llamada “malasia” o reblandecimiento.

Etiologia.

e Hipoxia, Anoxia o Isquemia en sistema nervioso

e Bacterias piégenas (Streptococcus, Staphylococcus, Corynebaterium
pyogenes, E. Coli)

e Traumatismo en tejidos con gran cantidad de enzimas (Pancreas y

Estémago).
Necrosis caseosa.

Este tipo de necrosis tiene un aspecto caracteristico de detritus blandos,
friables, de color gris blanquecino, similar al queso cottage o al requeson de
ali su nombre y que presenta depositos de calcio en forma de grumos

blanguecinos de consistencia yesosa.

Etiologia.

e Mycobacterium spp
e Corynebacterium ovis
e Brucella ovis

e Cuerpos extrafios
Necrosis Grasa.

Esta es una forma morfologica especifica de muerte celular que se da en el
tejido adiposo principalmente en los depdsitos naturales de grasa (subcutaneo,
mesenterio, alrededor del rifion y en el surco coronario) y se debe a la accién de las

lipasas.

Etiologia:

e Pancreatitis necrética aguda.
e Las lipasas del pancreas son activadas Yy liberadas, destruyendo

no solo el tejido pancreatico, sino también las células adiposas del



pancreas y del peritoneo. Las causas méas frecuentes son por traumatismo
abdominal (atropellamiento) con lesion en pancreas.

e Necrosis traumética de la grasa. Ocurre principalmente en glandulas
mamarias Inflamacion aguda. Debido a la accion de las enzimas lisosémicas

de las neutrdfilos. Necrosis ideopética. Ocurreen bovinos viejos a nivel de

omentos.

FADAM

Fig. 1: Paciente de 31 anos. Sepsis pot-neumocoéccica. Necrosis plantar iz-
quierda tras desbridamiento de escara inicial al ingreso en el Servicio de Ci-
rugia Plastica
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