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Abstract

Waldeyer’s ring is a lymphatic structure located in
the pharynx. It's importance lies in local inmunity,
mainly trough secretory inmunoglobulines, and
systemic immunity, trough B memory lymphoci-
tes and inmunoglobulines secretion towards blood
stream. We superficially reviewed the updated lite-
rature in this subject.

Key words: Waldeyer, NALT, inmunity, pharynx,
nasopharynx.

Resumen

El anillo de Waldeyer es una estructura linfatica
localizada en la faringe. Su importancia radica en
la inmunidad local, principalmente a través de la
secrecion de inmunoglobulinas secretoras, y en la
sistémica, a través de linfocitos B memoria y la se-
crecion de inmunoglobulinas al torrente sanguineo.
Se revisa superficialmente la amplia literatura al dia
de la fecha.

Palabras clave: Waldeyer, NALT, inmunidad, fa-
ringe, nasofaringe.

El anillo de Waldeyer es una estructura circular
de tejido linfoideo localizado en las tres porciones
de la faringe. Actualmente se lo considera un teji-
do con caracteristicas inmunoldgicas tunicas y se
lo puede encontrar en la bibliografia como “tejido
linfoideo asociado a la nasofaringe” (nasopharynx-
associated lymphoid tissue o NALT) (1). Su impor-
tancia radica no solo en la inmunidad local, sino
también en la sistémica.

Si bien estd presente en forma difusa en toda la
pared faringea, cuenta con cimulos linfaticos ana-
tdmicamente notorios, llamados amigdalas o tonsi-
las (2). Estos camulos son las amigdalas linguales,
palatinas, tubdricas y faringeas o adenoides:

(1) Jefe de residentes.
(2) Médico de planta.
(3) Jefa de servicio.

- Las amigdalas palatinas representan el mayor de
estos cumulos, rodeadas cada una por una cap-
sula definida hacia profundo y revestidas de epi-
telio estratificado hacia superficial. Se ubican en
una cavidad o celda amigdalina conformada por
los mussculos palatogloso hacia anterior, palatofa-
ringeo hacia posterior y constrictor faringeo su-
perior hacia lateral, estando abierta hacia medial,
frente a la contralateral. Poseen una forma irre-
gular, con multiples invaginaciones denominadas
criptas, dentro de las cuales ocurren la mayoria de
las reacciones inmunologicas locales.

- Las amigdalas faringeas o adenoides se encuen-
tran ubicadas en el techo de la nasofaringe o ca-
vum y no poseen capsula definida, siendo mas
bien un tejido difuso. E1 NALT se defini¢ estricta-
mente referido a las amigdalas faringeas, aunque
su funcionalidad se extiende a todo el anillo de
Waldeyer.

- Las amigdalas tubdricas son de menor tamafo y se
encuentran rodeando el orificio de la trompa de
Eustaquio, en forma de rodete, conocidas como
rodetes de Gerlach.

- Las amigdalas linguales se encuentran ocupando
las valéculas, a nivel de la base de la lengua, y su
tamafio puede ser variable.

Conectando estos cimulos se encuentra un teji-
do linfoideo difuso, ubicado a nivel submucoso en
el espesor de la pared faringea, de una manera ana-
loga a los tejidos MALT (mucosa asociada a tejido
linfoideo) de otras zonas del tubo digestivo. La for-
ma y lalocalizacidn de este tejido permiten inferir
su funcion protectora, contactando como primera
linea de defensa a los patogenos extrafos que pu-
diesen ingresar por via aérea o digestiva (3).

Considerados tradicionalmente como o6rganos
linfoides secundarios (4), la estructura y la funcién
del NALT han replanteado esta posicion. Ademas,
dada la ubicacion estratégica del mismo, la facili-



80

REVISTA FASO ANO 21-N¢2 - 2014

dad de acceso ha permitido tomar como ejemplo a
las amigdalas palatinas en el estudio del tejido lin-
foideo, ya sea primario, secundario o incluso tercia-
rio.

A nivel histoldgico, las amigdalas no difieren de-
masiado de la estructura de otros 6rganos linfoides.
Se encuentran revestidas por un epitelio de tipo
linforreticular, el cual consiste primordialmente en
una mezcla de células epiteliales, mononucleares y
dendriticas, ademéds de otros macrofagos, llamados
células de membrana o células M. Se comportan
como células presentadoras de antigenos (CPA).
Este epitelio se encuentra en los margenes de las in-
vaginaciones de las amigdalas (criptas) y en forma
mas difusa revistiendo la amigdala faringea. Mas
en profundidad, la estructura morfologica consta
de un foliculo y un 4rea extrafolicular alrededor de
éste. Dentro del area folicular se pueden diferenciar
un foliculo primario y un secundario, siendo este
ultimo activo inmunoloégicamente, conformado por
una zona mas periférica, el manto, y otra mas cen-
tral, el centro germinativo. Asi, podriamos decir
que existen 4 dreas significativas de tejido especia-
lizado en las amigdalas: el epitelio linforreticular,
el area extrafolicular, el manto y los centros germi-
nales. La mayoria de los linfocitos presentes en las
amigdalas son linfocitos B (LB) y linfocitos T helper
CD4+ (LTh). Un 50-90% de estos son linfocitos B.

La funcién inmunoldgica de las amigdalas im-
plica una serie de eventos en forma de cascada,
tanto en forma local como en forma sistémica (5).
La primera linea de defensa son las células M, las
que reconocen al antigeno como extrafo y los trans-
portan hacia otras CPA, las células dendriticas y, en
menor cuantia, los macréfagos. En ellas el antigeno
debe ser interiorizado y mediante reacciones pro-
teoliticas presentado en la membrana en forma de
inmunocomplejo, con la particularidad de poder
permanecer por tiempos relativamente prolonga-
dos en la misma. Este inmunocomplejo provocara,
al interaccionar con receptores de membrana, una
activacién en los linfocitos, inicialmente con los
LTh, grandes productores de citoquinas tales como
IL-2, IL-4, IL-6, TNF-a, TNF-3 (actualmente llama-
do linfotoxina alfa o LT-a), INF-y, TGF-p3. A través
de la secrecion de estas moléculas y la interaccién
directa del inmunocomplejo se estimulan en los LB
foliculares los siguientes sucesos:

- Expansion clonal.

- Hipermutacion génica de las regiones Ig V (inmu-
noglobulina variable).

- Seleccién positiva de los LB capaces de interaccio-
nar con el antigeno, siendo conducidos los restan-
tes hacia mecanismos apoptoticos.

- Regulacién (downstream switching) de las regio-
nes génicas de cadena constante de Ig (genes CH)
cambiando a varios isotipos.

- Diferenciacion en LB memoria y células plasmati-
cas (CP), capaces de producir los 5 tipos de inmu-
noglobulinas.

- Induccién del gen de la cadena J (J-chain gene),
péptido capaz de interaccionar con IgA e IgM se-
cretorias (IgAs e IgMs), siendo crucial en la union
del antigeno a la superficie del epitelio.

Ademas de estos sucesos, se genera una migra-
cién de LB virgenes o naive desde otros érganos lin-
foides hacia las amigdalas, los cuales llegan a través
de vasos sanguineos especializados, las vénulas de
endotelio alto (HEVs; High endotelial venules).

Las inmunoglobulinas que producen las CP
son principalmente IgG (65% aprox.) e IgA (20%),
ademas de IgM, IgD e IgE. No solo son producidas
y liberadas a la circulacién, sino que también son
secretadas al tubo digestivo. Las dos Ig con ma-
yor importancia en tubo digestivo son la IgAs, de
estructura di o trimérica, y la IgMs, de estructura
pentameérica (6). Se encuentran presentes en el tapiz
de moco tanto nasal como faringeo. Su componen-
te secretorio les permite resistir en mayor medida
la protedlisis de los jugos gastricos, pudiendo estar
presentes asi en el resto del tubo digestivo. A tal
punto que se postula que serian componentes prin-
cipales de defensa sistémica y no solo a nivel local
orofaringea, permitiendo una unién veloz al antige-
no que se presente y una pronta respuesta con los
mecanismos descritos.

Con todo esto, podriamos resumir la funcién del
anillo de Waldeyer o NALT en dos partes:

- General: Da lugar a la producciéon de inmunog-
lobulinas que luego pasaran al torrente circulato-
rio y al tubo digestivo. Para esto inicialmente el
antigeno penetra en el fondo de las criptas amig-
dalinas o bien desde el torrente sanguineo. Los
linfocitos B a los cuales se presentan estos antige-
nos sufren una estimulacion mediada por células
T que los hace madurar, transformandose en LB
memoria y en células plasmaticas productoras de
Ig, desencadenando asi una respuesta inmune sis-
témica.

- Local: A través de la produccion de inmunoglobu-
linas secretorias, mediante un mecanismo deno-
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minado simbiosis linfoepitelial. Este es una res-
puesta inmunoldgica defensiva local, por el cual
se ponen en contacto el antigeno con el tejido lin-
foide para que puedan -de tal modo- los linfocitos
reconocer al antigeno. Debido a la emigracién de
linfocitos desde el interior de la amigdala, el epite-
lio de éstas se va dilacerando y asi dejando zonas
de epitelio quiescentes. El epitelio dilacerado for-
mara una sustancia amorfa en la luz de las criptas
que, eventualmente, se ira liberando hacia la luz
faringea, conocida como caseum. Luego de esto
el epitelio sufrird una regeneraciéon y dara lugar
al inicio de un nuevo ciclo. La presencia de abun-
dante caseum en la luz de las criptas amigdalinas
es indicativa de una intensa actividad funcional
y su calcificacion, conocida como tonsilolitos, fa-
voreceria la halitosis y la formacién de abscesos
periamigdalinos (7). Estos tonsilolitos son detec-
tables mediante inspeccidn clinica o mediante es-
tudios radiograficos. Sin embargo estos tiltimos
tendrian baja tasa de verdaderos positivos, proba-
blemente debido a la variacion en la calcificacion,
el tamafio y el nimero de los tonsilolitos (8).
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La actividad inmunoldgica del anillo de Walde-
yer es de mayor importancia durante la infancia,
época en la que ocurren los primeros contactos con
gérmenes. Previamente a esta edad la inmunidad
inmadura se ve fortalecida por la ayuda materna a
través de la transferencia placentaria y la lactancia
posterior. Tradicionalmente se describe que, hacia
la adultez, estos érganos se van atrofiando y per-
diendo su relevancia inmunolégica. Més alla de
esto, se encuentran en constante estudio las apli-
caciones que pudieran tener a nivel inmunolégico
estas estructuras, permitiendo o no inmunizaciones
sistémicas por esta via.

Es importante recordar la estructura difusa del
NALT en toda la pared faringea y no solo en los
cumulos descritos. Ademas, el NALT es parte de un
sistema inmune sistémico, con todas las estructuras
linfoides primarias, secundarias y terciarias que lo
acompanan y que podrian compensar sus funciones
en caso de ser requerido.

Como se ha dicho, la complejidad del anillo de
Waldeyer se encuentra en constante estudio y jus-
tificaria mas extensas y profundas descripciones a
futuro.
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