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La supervivencia de los seres vivientes depende, entre otros
factores, del desarrollo de apropiados mecanismos de protec-
cibn, La seleccifén biolbgica ha ido perpetuando algunos de esa-
tos mecanismos los que, en los animales superiores, se desa-
rrollan preferentemerte, en los estadios iniciales de la vida.
El organismo humano dispone de variados mecanismos para pro-
tegerse contra eventuales agresiones del medio ambiente, sean

éstas de orden fisico o quimico o de carficter biolégico.

El timo es el 6rgano central del desarrollo de 1 protecciébn,
Gobierna, de una parte, el reconocimiento del "yo bioldgiceo"
y de otra, algunos de los mecanismos de rechazo de lo extraifio,

funcién doble que la hemos donominndol “inmunicibn" y que,sig-

nificarfa, exencifn de reaccionar contra las propias protei-
nas, las propias células o tejidos y capacidad de rechazar lo
extrafio: protefinas (antigenos), células, tejidos, micro y ma-

croorganismos.

El reconocimiento del yo biolégico.- Los organismos vivientes,

normalmente, no se autoagreden, es decir, han desarrollado la
capacidad de reconocer sus propias proteinas y tejidos; en
cambio, rechazan las proteinas y tejidos heterblogos. El reco=-
nocimiento del yo biolégico se desarrolla, casi totalmente,

durante la vida embrionaria y fetal.

Parte del mecanismos de rechazo depende del desarrollo de las
células inmunocompetentes que per se, por citflisis u otro
proceso destruye al tejido heterflogo o por medio de anticuer=-
pos bloquea y elimina al antigeno. La no autoagresibn implica,
entonces, la ausencia de células inmunocompetentes coantra los
propios tejidos o proteinas lo cual, a su vez, significaria
que el organismo ne produce tales célulae o que éstas se eli-

minan selectivamente durante la histogénesis.
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En experiencias de laboratorio se ha demostrado que las célu=-
las inmunolégicamente inmaduras, cuando son estimuladas por
pequefiisimas cantidades de antigencs, son capacee de reaccio-
nar produciendo anticuerpos, pero ante conceatraciones o do-
sis mée elevadas de los antigenos, tales células se inhiben y
eliminan, produciéndose un estado de tolerancia iamunitaria
para dichos antigenos. In base a 8stos y otros experimentos
se considera que el embribn elimina, selectivamente, aquellas

¢célulae que podrian originar la autoinmunidad.

£1 organismo humano es capaz de producir varios miles de ane
ticuerpos. Pero cada inmunocito produce uno © muy pocos tipos
de anticuerpos. ECsto significa que los inmunocitos pertenecen
a muchisimas lineas genfticas. Por lo menos dos teorias tra-
tan de explicar esta multiplicidad genética. La teoria somfti-
ca, propuesta por Burnota, gegln la cual, durante la diferen-
ciacibn esomAtica, a partir de un limitado nfmero de células
embrionarias, indiferenciadas, por hipermutacibn, se produci-
rian los "clonos" o troncos genétices, cada uno de los cuales
producirifa, luego, una célula immunolégicamente competente,
pero que reaccionarfa, en forma especifica, con un antigeno.
La otrss, la de las "lineas germinales™, segln la cual, esta
diversidad genética estd predeterminada por los cbdigos gené=
ticos que la seleccidén natural ha ido "acufiando", sucesivamen-
te. Por tanto, la produccidén de un anticuerpo dependeria del
desarrollo del gene especifico.

El linfoeito juega un papel importantisimo en el desarrollo

de la inmunicién, Bn el embribn ha-nne%

loe linfocitos, apa=
recen por primera vez, entre la 8a. y 9a. semana, desde la

fecundacibn. Esto significa que, el aparate de la inmuniciébn,
comienza & funcionar con posterioridad a la iniciacifén de la

diferenciacibn celular. En efecto, cuando ese inicia la proli=
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feracibn clonal o de lineas genéticas, ya se han diferenciado
varios tejidos, éstos han comenzado a producir sus protefnas
especificas. Dadas lae relaciones cuantitativas que prevale=
cerian en el embribn, de mayores cantidadee de antigenos frene
te al limitadisimo nfimero de células de inmunoclonoe que po=-
drian reaccionar con éstos, se produciria una eliminacibn se~
lectiva de aquellas lineas genéticas capaces de reaccionar

con las autoprotefnas y autotejidos. Los finicoe clonos que
subsistirfan por el resto de la vida serian, precisamente,
aquellos que no se eliminaron, es decir, los que genéticamen-
te estarian capacitados para formar anticuerpos contra hete-
roptoteinas. La seleccién clonal proseguiria conforme irian
desarrolléindose nuevoe tipos de células o de tejidos a lo lar=
go de la vida embrionaria y fetal. Esta parte de la funcibn
timica, por 1o mismo, se cumpliria, en su mayor parte, duran-
te la vida intrauterina, Durante la vida extrauterina, auanque
el proceso de maduraciébn biolégica continfia, el de diferencia-
cibn celular es sumamente reducido, quizf con excepcibn del
géistema nerviocs o central que continfia su desarreollo dupante

un apreciable periodo de la vida extrauterina y el sistema go-

nadal; que madura afin mis tardiamente, en la adolescencia.

El rechazo de lo extrafio.- lin cuante al segundo aspecto de la
inmunicibn, el de rechazo de lo extrafio, desde el punto de

vieta de la intervencién del timo, seria conveniente el sub-
dividir en rechaze de microorganismos, de tejidos heterélogos

¥y de proteinas.

E1l rechazo de microorsanicnocl, deeéde virus hasta bacterias y
protozoarios, es un fenbmenc sumamente complejo y que abarcae-
ria, por lo menos, tres aspectos: el de la fagocitosis, el de
la biocidosis, ee decir, de la inhibicibn o destruccibn de

los microorganismoe por ciertas substancias como la properdie



na, la lisozima o el interferén y el de la inmunoprotecoién, la
: cual, a su ves, puede facilitar la fagocitosis.

El rechazo de heteroprotefnas es un fendmenc esencialmente hu-
moral, en el cual, el organismo, ante la estimulacién antigénioca,
responde con la produceién de una o mfs inmmmoglobulinas especi-
ficas, siendo el plasmocito la célula esencial en la produceidn

de estom anticuerpos.

El rechago de tejidos heterflogos es un fendmeno esencialmente
selular y secundariamente humoral, es decir estd a cargo del
linfooito pequefic y parcialmente también de anticuerpos especificos.

El rechazo de tejidos heterdlogos, en cualquier época de la vida,
depende directamente del funcionamiento del timo. En cambio, la
produceién de inmunoglobulinas aunque, embriolégicamente, esté
relagionada con el timo, durante la vida extrauterina puede con-
tinuar, por algfin tiempo, en ausencia de este Srganoj pero trans-
curridos unos meses de la ixeresis se produce el déficit immuni-
taric y en especial, el organismo se vuelve incapaz de producir
anticuerpos contra algunos nuevos antf{gencs. Los complejos meca-
nismos de rechago de microorganismos tampoco dependen en forma
directa del timo, aunque si indirectamente, en cuanto hace
relacién a la participacién de inmunoglobulinas.

Parecen existir también otras relaciones indirectas, entre
el timo y ciertos tejidos o oélulas. Experimentalmente se ha
encontrado que la lisozima, por ejemplo, puede ejercer una
aceién frenadora sobre el timo.

Desarrollo del timo y sus funciones,~ A partir de la 4a. sema-
na de la vida embrionaria el timo se desarrolla gracias a cé-

lulas epiteliales del tercer saco bronguialy las cuales comien=—
gan un lento proceso de transformacifn en células reticulares



que culmina, aproximadamente, en la 8a. semana de edad del
embrifbn, E1l tejido mesenquimatose que rodea este grupo de cé-
lulas epitelialee comienza, a su vez, a transformarse en teji-
do linfoideo, y entre la 8a. y %a. semana, aparecen los prime-
ros linEoeitoo.'ya sea que &stos se haya originade im-gitu o
procedan de la médula O6sea, la cual inicia la producciba de
linfoblastos, a partir de la 4a. semana. Al principio,muchos
linfocitos se ubican enfre las mallas formadas por las células
epitelio=preticulares, perc con el desarrollo de la zona medue
lar, son degsplazados hacia la corteza, sin que se produzca,
desde luego, una nitida separacién entre estas dos zonas ti-
micas. Lo® primeroes linfocitos que aparecen en el time son de
varios tamafios, luego predominan los pequefioe. Se observa una
activa proliferacibn linfocitica y el timo se convierte em uno
de los centros linfopoyéticos mids activos del feto, siendo su
actividad entre 5 a 10 veces mayor que la del bazo o los gane

glioe linféticos.

La migracibn linfocitaria o colulunioutia-ol ha sido estudiada
mediante un cromosoma marcador o el empleo de isbtopos radio=-
activos. De las delicadas investigaciones efectuadas sobre es-
te Problona"‘ se deduciria que los linfociteos de la médula
bsea, emigran tanto hacia el timo como hacia loe ganglios line
faticos, desde luego estos linfocitos serian inmunolbgicamente
incompetentes. In cambio, les linfocitos originados en el ti=
M0, que algunos autores prelieren deaominar timocitos, eserian

inmunolbégicamente competentes.

Los linfocitos de origen mieloideo y que llegan al timo reci=
birian en este Organo el "cbdigo quimico" que les permitiria
transformarse en células ainmunolbgicamente competentes. or

lo tanto, loe linfocitos que emigran del timo son aptos para
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participar en el proceso de la iamunogénesis. Algunos podrian
intervenir directamente en algunos fenfmenos iamunitarios y de
rechazo de injerto, pero sobre todo tiemen uan linfitropismo es-
pecial que hace que la mayoria de esatas células emigren y co=-

ionicen los Organos linfoideos, comobazo y ganglios.

La capacidad de los Organos linfoideos de proliferar y produ-
cir linfocitos, segln se desprende de las investigaciones so=-
bre timectomia, dependeria de ua estimule humoral originado

en el timo, es decir, de una hornonnﬁ. La timectomia produce,
entre otros trastornos, una sucesiva disminucibn del aflmero
total de linfocitos circulantes, cuyo afimero vuelve a aumentar
mediante la administracidn de extractos de timo. Asimismo, la
inmunocompetencia de los linfocitos que emiliran de los Organce
linfoidecs, dependerfa del ingreso a dichos 6rganos, de linfo-

citos procedentes del timo y que traen el "cbdige quimico”,

Durante la vida embrionaria y fetal el nuevo organiemo desa-
rrolla sus propios tejidos y proteinas y buena parte de la ac-
tividad timica estarfa dirigida a eliminar loe clonoe que po=-
drian producir autoinmunidad. Pero también se desarrollan las
células inmunolbégicamente competentes, entre ellas, el inmuno-
cito capaz de producir antimerpos. La produccién de anticuer-
pos que ee una respuesta ante la presencia de antigenoe ee
desarrolla especialmente durante la vida extrauterina, Bl re=
cién nacido, s6lo en forma parcial es inmunolégicamente compe=
tente. Por ejemplo, frente a la vacuna antitifica, es capaz de

producir anticuerpos anti-H pere no los aaticuerpos anti=0.

Durante la vida fetal el time crece y aumenta de peso a un rite-
mo superior al total del organiemo., Al momento del nacimiento
eu peso, on el hombre, equivale aproximadamente al 0,5% del pe-

g0 total y en otras especies animales varia entre el 0,2 y 0,5%,



A partir del nacimiento, aunque el timo sigue ¢reciendo y au-
mentando de peso, su ritmo es menor sobre todo desde el segundo
afio de edad hasta el comienzoc de la pubertad; su relacién con

el peso total del organismo desciende debido a que el crecimien-
to del organismo se vuelve mucho mfs acelerado que el del timo.
Durante la pubertad el timo vuelve a orecer a un ritmo acelerado
para luego disminufr a un tamafio y pesc que se conserva, oon pe=
quefia variacién, por el resto de la vida y que oquivale a sélo
un 0,024 del total. Esta disminueién de peso se acompafia de
reemplazo de su tejido linfoideo por tejido grasoy fenémemo que
ha sido denominado "involueién" del time y que ha conducido

al error de considerar a este Srganc como un simple resago fi-
logenético deaprovieto de funciones en el hombre y eh los
naniferos superiores. |

En las aves hay una divisién fisiolégica bastante marcada en—
tre ol timo y la llamada bolsa de Pabrieio's El primero, tiene

a su cargoe principalmente el reconocimiento de los propios
tejidos y el rechazo de tejidos heterélogos as{ como el desarrollo
de la llamada hipersensibilidad tardfa, que es de tipo celular.
En cambio, la bolsa de Fabricio, gobierna el desarrollo de la
ihmunidad humoral, es deeir, de la produceidn de inmunoglobuli-
nas. En la especie humana, al paregcer, el timo tiene a su

cargo, por lo memos, inicialmente, las dos funciones aunque
durante la vida extrauterina, como se mencion$ ya, la sintesis
de inmunoglobulinas, en ausencia del timo, puede subaistir,

por un perfodo de por lo mencs 6 meses, duranfe el cual es auto-
regulada por los propios érgancs linfoideos, algunos de éstos,
quizé las amfgdalas palatinas y las placas de Peyer, represen-
tarfan en el hombre a la bolsa de Fabricioc.

La timectomfa en el animal adultc no produce trastornos visi-
bles, en forma inmediataj entre la 4a. y 8a. semana puede apre-
ciarse un déficit en ol rechazo tisular; en el 6o mes se evi-
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dencia la linfopenia y la disminucidn de los centros germina-
tivos en el bazo y los ganglios; entre el 6° y 9° mes hay
apreciable disminucifn de inmunoglobulinas y sobre todo el ani-

8
mal es incapaz de responder a ciertos estimulos antigénicos ’9.

La timectomia en el recién uacidos'g, en cambio, ocasiona
trastornos inmediatos y graves. Se produce disminacién del
crecimiento, dieminuyen y desaparecen los centros germinati-
vos del bazo y ganglive, estos Organos involucionan, disminu-
yen grandemente el nfGmero de linfocites circulantes; el animal
e® incapaz de sintetizar anticuerpos contra nuevoe antigenosj
hay dieminucién de la hipersensibilidad tardiaj déficit en el
reconocimiento del yo biolbgico que se manifiesta por desa~
rrollo de autoinmunidad y escaso rechazo de tejidos heterélo=
gos y por fin, en el caso de loe ratones, la muerte se produ-

ce entre la 7a. y Sa. semana de edad.

La timectomia parcial produce un sindrome menos grave, el anie
mal sobrevive pero con aspecto de enano y envejece pronto. En
el campo de la patologifia humana se han descriteo diferentes
sindromes correspondientes a la aplasia o hipoplasia del tie
-010' BEn el sindrome denominado alinfoplasia timica de Di
George, el timo es muy hipoplfieico o0 no existe por completo,
conjuntamente con las paratiroides. Los nifios logran sobrevivir
s6lo pocos dias o0 semanae. En este tipo e trgstorno congénito
no se desarrcolla, sobre todo, la inmunidad celular y aunque se
desarrollan los 6rganoe linfoideos y loes plasmocitos, también
hay greciable déficit de la inmunidad humoral. ER la llamada
agamaglobulinemia de tipo suizo (linfocitoptisis, alinfocito=-
eis, linfopenia familiarg etc.) el timo inicia su desarrollo
pero muy pronto se detiene y al momento del macimiento alcanza

un peso inferior a 1 gm. Como consecuencia, se detiene también
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el desarrollo del sistema linfoideo dependiente del timo, asi
como el que en el hombre dependeria del equivalente a la bol-
sa de Fabricio, produciéndose un fuerte déficit de plasmoci=-
tos y de la inmunidad humoral. El crecimiento de estos nifios,
se inicia en apariencia, en forma normal, pero entre el 4° y
el 8° mes comienza a retardarse produciéndose un sindrome de
enanigmo. Se agrega luego la infeccifn intratable, la caque=
xia, y por fin mueren generalmente en el segundo afio de edad.
En el sindrome de alinfoplasia timica de Gitlin, el timo lo=-
gra desarrcllarse algo mAe que en el sindrome anterior pero
el cuadro patolfgico ee muy semejante; en cambio, en la llae-
mada alinfocitosie de Nazelof, la hipoplasia es mis selectiva
de la parte de timo que gobierna el desarrolle de la inmuni-
dad celular, en tanto que el desarrollo plasmocitario es nor=
mal, asl como de las gamaglobulinaej la alergia tardia y el
rechazo de injertos se encuentran alterados y con frecuencia

aparecen trastornos autoinmunes.

Trastornos iatrogénicos del timo.~ He biem conocido que los
drganos linfoideos, en general, son muy suscCeptibles al efec~
to de las radiacionecll. La porcifn linfoidea del timo es ex=-
tremadamente radio-gsensible y con dosis més altas también se
afecta la porcifbn reticular. Las radiaciones producen intensa
involucidn del timo, con dieminucibn répida de sue elementos
1infoideoe y disminuciébn del peso total de este Organo. La
recuperacifn es lenta a lo largo de varioe meses. Por lo mis-
mo no debe abusarse del examen radiolbgico en la madre emba-
razada y en los nifioe, especialmente durante la primera in-

fancia.

Por mucho tiempo ha sido un problema muy debatido e 1 del pe~
g0 normal del timo, debido a la gran disparidad de valores

encontrados en las necropsias. En el recién nacido se ha en~-
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contrado que el peso del timo ogcilaba dentro de limites suma=-
mente amplios, desde 3 gm. hasta 32 gm.} en adultos jbvenes
degde 5 hasta 50 gm. Tn la actualidad puede interpretarse eeta
inugitada variacibn de peso como la comsecuencia de factoree
Yestresantes". S~ ha encontrado que para las mismas edades, en
pacientes que mueren violentamente por accidentes y en aquellos
que mueren tras largas enfermedades, en los primercs, el peso
del timo es muy superior. Igualmente, en animalee de laboratoe
rio ¢ ha podido demostrar que el “estres" produce una rpida
disminucifn del peso y tamafio del time. los agentee edresantes

producirian tales efectos en el timo a travée del sistema hi-

péfisis=guprarrenales.

Varias drogas y en especial el ACTH, los corticesteroides y
las hormonas sexuales, en las dosis relativamente altas que
pueden administrarse a los animales de experimentacibn, pueden
provocar efectos funestos sobre el timo y sus funeiono.lz. Los
efectos nocivos de estas drogas sobre ¢l timo, son especiale
mente notorios mientras més tierno ee el animal, En el feto
pueddn tanrb ién induciree trastornos del timo por administra-

cifn de la dréga a la madre ehbarazada.

En ratonos jOvenes (un mes de edad) con dosis de ACTH de 4 U.
por dia, puede ya mantener una iavolucidén del timo equivalen=
te a una disminucién del 70% del peso normal, al mismo tiempo
que las suprarrenales con igual dosis s6lo sufren una hiper-
trofia equivalente a cerca del 30%. Estos efectos dependen di-
rectamente de la dosis. En ratas de igual edad, administrando
dosie diferentes de hidrocortisona y dexametasona, puede one
contrarse que la relacifén dosis-efecto sigue una regreeibn li-
neal y que una disminucibn del peso del timo equivalente al

50%, se produce con una dosie finica administrada por via oral,



= 11 =

de 57 mg/kg de hidrocortisona y 129 mcg/kg de dexametasona.

Como es de suponerse el efecte de las drogas no se manifiesta
simplemente por la disminucibém de peso del timo sino por una
variedad de trastornos entre ellos la disminucibn del peso to-
tal del organismo. En ratones recién nacidos si se les inyecta
dexametasona & partir de las 24 horas del nacimiento, se obser-
va que con dosis de 1 mecg/kg, a loe 40 dlae de edad, los anima=-
les llegan 2 un peso oquivcleate al 50% del peso normal; con

10 meg/kg el peeo es aun inferior y con 100 meg/kg los anima=
lee mueren desde el 2° dfa, llegando la mortalidad al 100%,

al 10° dfa. &in tanto que esta misma dosis adminietrada a anie-

males adultos no produce mortalidad.

Con gonadotropinas y hormonas sexuales se obtienen efectos pa-
recidos a los ebservados con ACTH y corticosteroides. Tanto el
efecto de 1a inhibicibn del timo como el de aumento de peso de
las gonadas © de las vesflculas seminales, es mucho mayer nien=
tras mée jbvenes eecan loe animales. Por ejemplo, con 2 U. de
gonadotropina coribtnica se obtiene un aumento del pesoc de las
vesiculae seminales del 60% en pratones de 25 gm y del 130% en
ratones de 16 gm; inversamente, el timo disminuye en un 40%

de peso en ratones de 25 gm y en un 55% en ratones de 15 gm.

Aunque lae dosis que se utilizan, en la especie humana, con
fines terapfuticos, son inferiores a las utilizadas en ¢! cam=-
po experimental, as! como las experiencias clinicas, estos ro=
sultados de laboratorie ponen en sﬁnrdia gobre el empleo 3
indiscriminado, en la madre onhnta y en los aifios do los cor-
ticoesteroides y otras drogas ku. pueden actuar directa o

indirectamente sobre el timo.
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Es cierto que los resultados experimentales en los roedores,
no pueden extrapolarse, directamente, a la especie humana,
mixime que las dosis y su frecuencia de administracifn en
los animales estd por fuera de lo que sucede en el campo
terapéutico humano; pero tampoco hay razbn para excluir la
posibilidad de que los corticoesteroides produzcan inhibi=-
cién del crecimiento en los nifios,especialmente si las dosis
son altas y los tratamientos prolongados. Todavia no estén
bien definidos los aspectos clinicos de la inhibicibn del
timo y por lo mismo la supresifn timica temporal o una inhi=
bicifbn de poca intensidad puede, clinicamente, pasar desa-
percibida y quizi sblo muy tarde, apreciarse, una disminue
cibn irreversible del crecimiento. Afln en este caso resulta
muy diffcil, a posteriori, determinar si tal efecto se de=-
beria a la administracifn de los corticoesteroides o seria
secundaria a muchos otros factores: genéticos, alimentarios,
etc., Us bien conocida la actividad inmunosupresora de los
glucocorticoides. Estas drogas son capaces de inhibir no so=-
lamente la produccibén de inmunoglobulinas, los Fenfmenos de
inmunidad humoral, sino también la alergia tardia y las
otras manifestaciones de inmunidad celular; es decir, que
inhiben la inmunidad a cargo de los 6rganos tipo indepen-
dientes y también aquella timo-dependiente, en otras pala=-
bras, el efecto inmunosupresor de los glucocorticoides, por
lo menos parcialmente se debe a la inhibicibén del timo y por
lo tanto pueden esperarse otros efectos secundarios timo=-
depenlientes, como la mencionada ya inhibicién del crecimien=-

to y desarrollo.

El efecto timo=-reductor del ACTH y los corticoesteroides,
en lactantes y nifios de segunda infancia, quienes adolescen

de hipertrofia o hipoplasia timica, ha sido plenamente de-
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Tampalini, por ejemplo, pudo cbservar una gran reduccibn
del tamafio del timo hipertr6fico, en 23 nifios tratados con
ACTH, a la dosis de 1 U/kg/dia, durante 4 dias; reduccibn
semejante observd también en nifios tratados con prednisona
a la dosis de 1 mg/kg, durante 6 dias; con triamcinolona,

a la dosis de 0,8 mg/kg/dia, durante 6 dias y con dexameta-
sona, en 13 nifios tratados, a la dosie de 0,1 mg/kg/dia,
también durante 6 difas. En eSte, como en otros casos, 1o
que se ha hecho es reducir, empiricamente, el tamafio del
timo, que debido al grado de hipertrofia probablemente com=-
pensadora de una funcién, ha alcanzado tal tamafio que pro=-
duce trastornos mecfinicos, sobre todo de la respiracifn.

La reduccifn medicamentosa del tamafio de este 6rgano, en
efecto ha ido acompafiada de una pronta mejorfia de los tras-
tornos respiratorios. Sin embargo no se han efectuado estu=-
dios de la repercusibn que estos tratamientos medicamertosos
han tenido sobre el crecimiento y desarrollo de estos nifios

asi como sobre sus funciones inmuno-defensivas.

En cambio, en otros campos de 1la patologia existen pruebas
indirectas del efecto inhibidor del crecimiento de los ni=-
fios, de ACTH y corticoesteroides. En nifios asmiticos, tra-
tados por largo tiempo con ACTH o corticoesteroides y sobre
todo en nifios leucémicos, que han recibido dosis altas de
corticoesteroides, se hama podido apreciar un estancamiento
del peso y dela estatura, lo que revelaria una inhibicibn
general del crecimiento, parte de cuyo efecto probablemente
se debe a la droga y parte puede estar relacionada con el
mismo proceso patolégico, sobre todo en el caso de la leu=-

cemia.,
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En el ya vasto campo de los trastornos iatrogénicos, hay
que incluir esta nueva categoria de alteracibn que puede
aparecer muy tardiamente y en apariencia sin relacibén di-
recta con la administracifén de la droga. En animales de
experimentacién, la inhibicibn timica, a mis de producir
el consabido déficit de la inmuno-proteccidén, como hemos
mencionado ya, produce disminucibén del crecimiento y hay
que mencionar en este momento, que también favorece el
desarrollo de procesos autoinmunes. La administracibn a
los nifios, de ACTH y corticoesteroides, aunque puede hala=-
gar momentineamente a los médicos y a los padres, con una
espectacular mejoria de su asma o su proceso patolégico,
conlleva el riesgo de inhibipr el timo y con &1 el creci=
miento y provocar o facilitar, tardfamente, el apareci=-

miento de procesos autoinmunes.



RESUMEN

El timo dirige y gobierna el desarrollo de la inmunicibn, es
decir del reconocimiento del "yo biolbgico", por uns parte y

del rechazo de lo extrailio, por otra.

El primer aspecto de esta importante funcifn se cumple durane
te la fase embrionaria y fetal, en la cual el organismo apron=
de reconocer sus propias células y tejidos y alcanza, ademfs
su méximo peso relativo: aproximadamente 0,5% del peso total,
al momento del nacimiento. En el perfodo pubertario, en el
cual entran en actividad nuevos tejidos, el timo vuelve a

aumentar mids aceleradamente de tamafio y luego "ianvoluciona”.

El reconocimiento de los propios tejidos y el rechazo de ine
jertos, deponde sobre todo del desarrollo del tejido timico

de origen epitelial, su hipoplasia o aplasia favorece el de=-
sarrollo de autoiamunidad, interfiere el c¢recimieato del in-

fante y por fin, es incompatible con la vida.

La funcifn inmunitaria, es decipr de rechazo humoral de lo ex-
trafio, bAsicamente, gracimas a la produccifn de inmunoglobulie
nas por parte del plasmocito, se desarrolla, en cambio, con

posterioridad a la vida fetal y sobre todo durante la primera

infancia.

Bl timo, mantieney eestimula la actividad de los 6rganoce line-
foideos responsables de la produccibn de inmunoglobulinas. La
aplasia timica es incompatible con la vida extrauterinaj la
aplasia 0 hipoplasia de s8blo el gistema plasmocito=-productor
(equivalente a la bolsa de Fabricio), se acompalia de hipo o

agamaglobulinemia.

La inhibicibn del timo por radiaciones 0 por drogas COmMO COPr-—

ticoesteroides y hormonas sexuales, naturales o sintéticas,



administradas durante ol embarazo o la infancia, pueden oca=
gionar un déficit en el crecimiento, en el rechazo de hetero=-

tejidos, en la sfntesis de inmunoglobulinas y pueden estimular

el desarrollo de autoinmunidad.
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