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Senor Editor:

Después de leido un interesante articulo publicado en la revista por Gédmez Trujillo y otros
autores?!, que trata la tematica de hepatotoxicidad aguda de la decoccién de la planta Mimosa
pudica en ratas Sprague Dawley, se desea expresar algunos puntos de vista sobre este tema,
como complemento a lo descrito por sus autores. Ademas, pudiera generar un intercambio
provechoso, que todo médico debe conocer, saber y tratar por lo frecuente que resulta en la

practica médica.

La regeneracion hepatica es la respuesta fundamental del higado frente al dafio tisular. Es un
proceso multifactorial inducido y controlado por estimulos especificos, tanto enddgenos como
exdgenos, que originan cambios secuenciales en la expresidon génica y en la estructura de las

células hepaticas.

El higado es capaz de regular su crecimiento en funcion de sus necesidades, por lo que puede
proliferar o sufrir apoptosis que depende de la situacion a la que se enfrente?. Para que se realice
la regeneracién hepatica, los eventos celulares que ocurren no soélo estan en relacion con los
hepatocitos y las células madre, también desempenan un papel importante las células no

parenquimatosas, como las células de Kupffer, las células endoteliales y las células estrelladas o
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estelares, las que proporcionan las citocinas y los factores de crecimiento necesarios para la

replicacion de los hepatocitos mediante un proceso perfectamente sincronizado.

Este proceso depende de dos sistemas celulares compuestos por hepatocitos y células madre o
células ovales precursoras3. Los hepatocitos como primera linea de respuesta ante el dafio y las

células madre como un compartimiento de reserva.

Los hepatocitos constituyen el 80 % de la poblacién hepatica. Tienen una distribucién
heterogénea, segun sea la expresidn de sus genes y su funcién metabdlica, y esta distribucion se
mantiene después de la regeneracion debido a diferencias en el flujo sanguineo y la disponibilidad
de nutrientes dentro de la arquitectura hepatica normal?3. Estas células tienen una vida media
relativamente larga y una gran capacidad de divisidon por mitosis, lo que le confiere al higado
poder regenerativo, cuando se pierde parte del parénquima por procesos hepatotdxicos,

enfermedad o cirugia3.

Las células ovales se encuentran normalmente en un estado quiescente y poseen gran capacidad
de proliferacion; se localizan en los canales de Hering en el higado adulto normal e invaden el
parénquima completo y a medida que ellas proliferan se observan hepatocitos pequenos

altamente basofilos.

Las células de Kupffer participan en este proceso mediante la fagocitosis de particulas extranas,
extraccién de endotoxinas y otras noxas de la sangre y modulaciéon de la respuesta inmunitaria,
pues actian como células presentadoras de antigeno. Las células estelares hepaticas tienen como
actividad fundamental eliminar y detoxificar agentes exdgenos y enddgenos, particularmente el
lipopolisacarido bacteriano, potente inductor de inflamacién. Participan en la activacién de otras a
través de citocinas y de factores de crecimiento, los cuales van a generar la expresion diferencial

de las proteinas de la matriz extracelular?.

Ante estimulos agresivos como virus, alcohol o cualquier xenobidtico, mediante el proceso de
activacion, estas células se transforman en otras totalmente distintas, morfolégicamente similares
a los miofibroblastos pero con multiples funciones adicionales como la produccidon de la matriz

extracelular y de citocinas proinflamatorias®.

La exposicion de los hepatocitos a agentes citotdxicos hace que liberen sustancias con actividad
mitogénica y también puede favorecer la inducciéon de coldgeno tipo I, como en el caso del
acetaldehido. La destruccién parcial de los hepatocitos y su apoptosis, también son mecanismos

que participan en la activacion de las células estelares hepaticas®.
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Dentro de los componentes humorales que intervienen en la regeneracion hepatica se identifican

dos vias basicas en este proceso:

La primera es la via de las citocinas, las cuales, ademas de guiar a los hepatocitos a entrar al ciclo
celular, son las encargadas de hacerlos sensibles al efecto mitogénico de los factores de

crecimiento? 3,

La segunda es la via de los factores de crecimiento, la cual después de 12 a 15 horas,
aproximadamente, es responsable de la progresion a la fase S, en la cual hay sintesis de ADN;

pasadas de seis a ocho horas después, se inicia la fase G2 y la fase M, es decir, la mitosis?®.

Entre los factores de crecimiento estudiados se encuentran:
e Factor de crecimiento de hepatocitos

e Factor de crecimiento transformante

e Factor de crecimiento epidérmico

e Factor estimulante de la regeneracion hepatica

e Factor de crecimiento endotelial vascular

e Factor de necrosis tumoral

e Lainterleucina 6 y el factor de transcripcion
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