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INTRODUCCION

El SIDA, dram3ticas siglas con las que se conoce el sin--

drome de inmunodeficiencia adgquirida, constituye la primera

pandemia de la segunda mitad del siglo XX.

Preocupa tanto actualmente porgue es la primera enferme--
dad infecciosa desde hace ahos, capaz de matar a personas gque-
hasta entonces habfan goaado de buena salud, En la actualidad

se considera ue las enfermedades infecciosas no suelen poner-

nunca en peligro la viga. (12).

En este trabajo obtendremos un pardmetro objetivo de la -
incidencia de anticuerpos anti-iIvV-I en 120 Odontologos {( en -
un principiec se tomardén muestras eh 90 Odontologos; pero se -
aumentd el niimero posterjiormente; ¢s por eso la discrepancia
entre el titulo de la tesis y las pruchas realizadaa.)

Para lograrlo se utilizd una novedosa prueba de aglutinacién-
con latex.

Los Odontdlogos, tienen riesgo de infeceifn, al estar en cons-
tante contacto con sangre {(probablemente infectada),

Al hablar sobre un agente extraiio, siempre estamos tentados a
preguntar cual fue su prigen y como llegd hasta nosotros. Mu ~-
chas son las teorias sobre su historia. Aqui lo llamaremos:
HUMAN INMUNODEFICIENCY VIRUS (HIV-I}). (3).

El Dr. Rebert €. Gallo afirma que los origenes hay que -
buscarlos en Africa Central, donde probablemente se produjd la
primera infeccidn de un ser humano, Desde esa zona, posiblemen
te se propagd hacia el Caribe y posterjiormente a E.U. y Europa.
La priwmera sefial que hizo presagiar la existencia de una nueva-
enfermedad fuf€ la aparicidn de un tipo poco frecuente de cincer,
el denominado sarcoma de Kaposi entre pacientes a leos gue "no -
correspondla" presentarlo. El sarcoma de Kaposi es una neopla =
sia gue afecta a los vasos sanguineos de la niel o de ciertos ~-

&rganos internos, cuya existencia se habia detectado fundamental

mente en Africa y entre ita -
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-lianos y judfos de avanzada edad. A finales de los afios setenta
se detecto una forma agresiva de ese clncer entre jdvenes balncos
de calse media, en su mayvyoria homosexuales.

En 1981 se habld de un nuevo sindrome cuyos sintomas eran la ocu -
rrencia de infecciones iportunistas y una acentuada escasez de -
linfocitos 14, como en algunos casos del gsarcoma de Kaposi, incre-
mento de Pneumocystis carinii, protozoo ubicuo y normalmente poco
virulento. Todo apuntaba a que sc estaba ante una forma infeccio=-
sa de deficiencia inmunoldégica; se le dio el nombre de SIDA.
Pronto se comprobd gue el SIDA se propagaba entre los consumido -~
res de droga por vfa intravenosa, los que recibian transfusiones
de sangre y entre haitianos. Acababa de aparecer una enfermedad
misteriosa y fatal, manifiestamente asociada con una forma particu
lar de vida. Ilio se conocfia el agente causal.

El Dr. Gallo atribufa la causa a un virus partiendo de gue algunos
hemofflicos a los que se les habia administrado factor VIII prepa-
rado de plasma de muchos donantes contrajeron SIDA a pesar de quae
el plasma habfa atravesado un filtro cuya trampa rctenfa bacterias
y hongos. De descartaron los virus conhocidos. El agyente causal ~
tenia que presentarse €n Sangre, Semen y factor VIII, Entas con--
diciones las tenfa el retrovirus humano aislado en 1978 en su labo

ratorio , HTLV-I .

Myron Lssex, fortalecid la hipdtesis de gque el agente causal del
SIDA fuecse una variante del HTLV=-I ( O SU pareinte HTLV-II ).

El HTLV~II se aisld en 1982 por ¢l Dr. Gallo, procedente de -
un joven blanco gue presentaba una variante de enfermedad conocida
como leucemia de clulas pilesas . (12)

Algunos hallazgos importantes son: en 1910, Peyton Rous, ais-

16 el primer retrovirus. El virus del sarcoma de aves.
En 1960 William Jarrett, descubre el virug de la leucemia de feli=-

nos (FeLV). La enfermedad se transmitia entre gatos no emparenta-

dos y producfa feficiencia inmuneoldgica, (11)
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En mayo de 1983, Luc Montagnier y cocl,, informaron del ais-
lamiento de un nuevo retrovirus, obtenido de un paciente gue pre -
sentaba la linfadenopatfa tipica de algunos cases pre-SIDA Y lo -
bautizaren <como virus asociado a linfadenopatfa { LAV).

Durante teodo ese aho no se .consiguid una identificacidn positiva
de gue LAV fucra causante del SIDA, pues se carecia de reactivos -
pertinentes, Fui® hasta finales de ese afic gue se logrd un cultivo
eficaz de virus (lfnea de cflulas 1i9 infectada) y se pudo demostrar
gque el SIDA era fruto de un sc0lo agente causal .{12)

Independientemente en 1984, el Dr. Galle logrd su aislamiento
y la llamaron HTLV=- III/LAV /por wirus T linfotrdpico humane de ti
po III. {(21)

En 1985, Essex y J. Kanki , aislaron un posible orfgen.del vi
rus del SIDA en el mono verde africano (macaco,) , en una zona =
gque incluia gran parte de Africa ecuatorial, un virus amparentado
con el HTLV-III; denominado virus linfotrSpico de c¢&lulas T de si-
mios IXII ( SLTV-III), podria ser el antecesor del causante del SIDA.
1 virus de simios no es patogénico por sus hospedadores habituales.
Es factible que tras introducirse en algfin ser humano, el STLV-III
sufriera una serie de mutaciocnes gque generaron los agentes interme
diarios ¥y, por fin, el ferez HTLV-III /LAV { 12)

Los terribles cfectos de ese virus son de origen muy reciente,
como demuestran los anflisis de sueros almacenados desde hace -
tiempo en distintas partes del mundo,.

En las muestras obtenidas durante las dé&cadas de 1960 y 70 no se

deteectan anticuerpoes anti HIV~I, salvo en los procedentes de una

pequefia regifn de Africa Central; los indicios mls tempranos de ==
infeccidn se han encontrado en sueros obtenidos, en esa regidn, =
en los anos 50. Seglin parece, tras mantenerse localizado duran-
te un tiempo, el virus empezd a propagarse por el resto de Africa

Central a principios de la d&cada de 1970, Pasé luego a Haigf y -
desde ahf pudo llegar a Eurcpa y Amé&rica.

/ También se habla que elH?PLV-I se origind en Africa donde
infectd a muchas especics de primates del Viejo Mundo, hombre inclyd
~fdo y lleyd a Amé&rica siguiendo el comercio de esclavos en el

siglo XVI que arribaron a las islas japonesas comerciantes portugugs

ses con esclavos africanos y monos.
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Macacos 4japoneses y moneos verdes y chimpances africanos lle=~
vaban anticuerpos contra el HTLV-I. Alln siendo agentes distintos,

los virus sislados de e@sos monos estaban tambi&n emparentados con
HTLV-I . {12)



CAPITULO I

BIOLOGIA DEL VIRUS
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a) CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DEL VIRUS,

EL SISTEMMA INMUWITARIO

El sistema inmunitario mediante mecanismos complejos nos de--
fiende especfificamente de microorganismos y destruye las c@lulas
que &€stos infectan, también destruye c&lulas malignas y retira sus
restos. Distingue estas amenazas de los tejidos normales gracias
a su capacidad para reconocer antfgenos , molGéculas forfneas, y -~
manda una respuesta que se amolda a la naturaleza del antigeno.

A lo largo de toda la vida, el cuerpo se afrenta a miles de
antfgenos diferentes. Las c&lulas del sistema inmunitario pueden
reconocer y responder practicamente a todos ellosj;estin divididas
en millones de clones. Las cdlulas se separan en varios grupos a
medida que van madurande a partir de cfélulas precursoras comunes,

Los gl8bulos blancos de mayor importancia en la respuesta in-

munitaria, los linfocites, se encuentran en dos clasges @

Las cBlulas B
Las c&lulas T

Las dos proceden de la médula Ssea, si bien, las células T -
completan su desarrollo en 1la glindula del Timo. (21,ppp. 44-47)

Las cé&lulas B
Son la fuente de los anticuerpos, proteinas -~-

que se unen a los antfgenos y colaboran en su eliminacidn. Al -
reconocer un antfgeno se aestivan dividiendose para aumentar el -
¢18n de células B y actuar como receptores especificos para aguel

antfgeno. Las c8lulas B plasmiticas segregan anticuerpo libre y =-
las otras de vida mis larga, constituyen la memoria de la inmuni
dad gque previene la recurrencia de muchas infecciones. Estas cé -
lulas de memoria permanecen en la c¢irculacidn durante aifios, siem -

pre dispuestas a crear velozmente una respuesta frente al antfgeno
sl €ste vuelve a desafiar al cuerpo.

Las c&lulas T:
Se dividen en cuatro subgrupos en cuanto a su -

funcidn y en dos biogufimicamente hablando.

Las células T son mfis complejas. Se encuentran en sanhdgre o lin-

-
Y
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-fa y pueden responder a un antfgeno situado en la superficie de u
na ¢lula si se cumplen clertas condiciones.

Para que llegue a producirse la respuesta inmunitaria, el recueptor
del antfgeno gue se encuentra sobre la superficie de una cflula T-
debe reconocer simultineamente al antfgeno y a la protefna MHC -
Mayor de Histocompatibilidad que son moléculas codifica

Tras el reconocimiento del antfgenc -

dompleieo
das por genes muy diversos.
por parte del linfocito T, &ste desermpefia la funcidn que correspon
Solamente una clase de c&lulas T defiende al -
CITOTOXICAS: que

da a su subgclase.
organismo de una manera activa las células T

destruyen las c@&lulas infectadas, foraneas o malignas , provocando

su lisis, ( o sea rompiendo su membrana celular}. La otra clase .

de cdlulas 7 modula la respuesta inmunitaria secretando protefnas

mensajeras, o bilen por contacte directo con las células involucra=-

das.
Las cflulas T INDUCTORAS: Descncadenan el proceso de maduracidn -

de los linfocitos T.
La participacidn de c&lulas T COADYUVANTES {(helpers) es condicidn

previa para el correcto funcionamiento de otras c¢&lulas T y de la-

mayorfa de las cEZlulas B.
Las cflulas T SUPRESORAS: Reprimen la respuesta inmunitaria de las

cé&lulas B y T.

r

EN CUANTO A SU FUNCION:
LINFOCITOS T4 3+ © linfocito "inductor / auxiliador®. Desempeiian -

labores de coadyuvantes e inductores y,

CELULAS T8 : Con funciones supresoras y citotdxicas. (21, pp.46=47) "

LINFOCITOS T4 : producen sustancias que estimulan la maduracidn -

de un tipo de linfocites, las c&lulas B. Cuando madura, la c&lula

B se transforma en célula plasmitica especializada en excretar an-
ticuerpos, tarea para la que puede recibir ayuda de las 7T4.

Tambifn se desencadenan el proceso de amduracidn de un segundo ti

po de cé&lulas T,
INDUCE: a la maduracidn de células B
a la maduracidn de cé@ilulas T8 citotdéxica.

el factor supresifn, que suprime la diferenciacidn de las

cflulas T8.
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PROLIFERA: Un clon de c@lulas T4 con memoria inmunolbgica.
{12, pp.35)

RETROVIURUS i

A la molécula de ADH transcrita a partir del ARN virico, e ---
integrada en los cromosomas de la ¢élula, se le denomina provirus.
El provirus contiene leos genes que determinan los componentes de la
pa:ticula virica, que deben expresarse para gque el virus se repli -
que. liz, PP .37}

A pesar de las similitudes que existen entre las tres especles
de HTLV, la estructura y biologfa molecular del HIV-I es diferent
en mwuchos aspectos . La infeccidén con dicho virus generalmente o-
rigina la muerte celular. {8)

El vi:}ﬁn del HIV-I es una esfera que transversalmente mide u-
nos 1,000 angstrom { una diezmiliésima de miliwmetro). La particula
esti recubiierta por una membrana formada por dos capas de material-
lipfdico, que procede de la pembrana externa de la cGlula huésped.

be la membrana sobresalen glicoproteinas. La envoltura ( cnv)
formada por membrana y glicoproteinas engleba la cipside del vi -=-
rién, formado por proteinas -, ARN y la enzima retrotranscriptasa.

(12, pp. 33)
EL HIV~I esth clasificadao asi:
Familjia: Retroviridae
Género : Lentivirus

Especie : (HTLV~-III} HIV-TI,
(33}

El genoma de HIV-I estd compuesto por dos cadenas sencillas e
idénticas de ARN (235s8) unidas por un enlace covalente estructural -
localizado cerca de 1la terminal 5' y por uniones hidrdgeno gue se -
encuentran en varios puntos a lo largo de las cadenas para formar -
un genoema ARN 70s {Diploide). La unidad (daploide ) de ARN e¢s =--
genfticamente auteosuficiente ¥ puede iniciar la infececidn viral -

si se introduce en la célula hulsped, (8)
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El genoma de muchos retrovirus consta fundamentalmente de =--

los tres gencs que determinan los componentes de la particula viri-

catg

1.- env codifica una glicoproteina de aproximadamente 160 Kd-
{ gp 160 ) . Determina las proteinas de la cubierta. Proporciona
un grupo carboxilo terminal para una protefna gp 41 gue atraviesa -
la membrana de un lade a otre y un awnmino terminal para la glicopro-

tefna gp 120, gue sobresale de ella.

2.=- gag, gen fue codifica una poliproteina de aproximadamente

55 Kd { p 55 ) gue se encuentra en la cidpside y forma protefinas -

p24, P18, etc.

3.~ Ll tercer gen pol, codifica la cnzima Reverso Transcripta

54d.

A ambos lados de esos genes hay fragmentos de ADN redundante
LTR " {(por long terminmal redundancies). Esta secuencia terminal pre
senta secuencias de ADN gue participan en e¢l control de la expre =
sidn de los genes viricos. (12, B )

El genoma de HIV-~I contiene otros 4 genes : tat, trs, sor y -
3'orf. Determinan la sintesis de peguefias protefinas implicadas

en la ragulacidn de la expresidn genética.

4.- El gen trans—-activador , tat III , codifica una protefna
nuclear de 14 Kd cuya funcidn es intensificar la expresidn de los =
genes unidos a la secuencia terminal (LTR ) del HIV -I, Parece re-
gular la transcripci&n del ARN mensajero de lo= ~enes virico=.

Interviene en algiin proceso postranscripcional.

S5.- El gen trs parece controlar el equilibrio mantre las dife~
rentes formas de ARN m del) virus. Es un segundo gen transactiva -
dor necesarioc para la activacidn de la expresifin de los ygenes gag

Yy env, pero no para el gen tat-IITI.
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6.- El gen sor codifica una protefna de peso molecular aproxima

damente de 23 Kd { n 23} cuya furncidn no estd determinada y

7.~ 11 gen orf que codifica a una protefna miristilada de 27 Kd

aue sfe encuentra en ~#lulas infectadas.
Se habla de un gen octavo. ( B+ 31 . 12y

Todas estas protefnas o antfgcnes virales ( p55, p24, gp 160, -
ate,) se denominan de acuerdo a sus pesos moleculares gque <on deter-—
minades mediante electroforesis en gel de poliacrilamida.

Cuando el virns entra en una c&lula hospedadora, la enzima vi--
rica retrotranscriptasa utiliza ese ARH de molde para sintetizar una
mol8cula de ADH, gque avanza hasta la clpside y se integra en sus cro
mosomas, donde se replica conjuntamente a~n el ADN de la c&lula hues
ped.

En el caso del HIV =-I + la c&lula infectada suele ser un linfo
cito T4, glébulo blance gue descmpefia un papel primordial en la re-
gulaci8n del gistema inmunoldgico. Ya dentro de la c&lula T4, el vi
rus puede permanccer en cstado latente hasta que el linfocito recibe
el estimulo inmunoldgico de una segunda infeccidn. Se activa cnton
ces el virus y procede a replicarse con tal vigor gue cuando las nueg
vas partfculas viIricas escapan de ta c&lula; dejan la membrana de &g

ta perforada comeo un colador: y el linfocito muere. (12)

CICLO DE MULTIPLICACION:

ADSORCIOWN: El viridn se une especificamente a los receptores -
T4 expresados en la membrana celular de linfocitos T4 v principalmen
te (4,6

PENETRACION ¥ DESHUDAMIENTO: La penctracidn del wvirus ocurre -
cuando 1la envoltura de 8ste e fusiona con la membrana del linfocito,
liber&ndose la nucleocimside desnuda hacia el citoplasma, donde pos-

teriormente el ARH ¢s liberado,



FASE DE SINTESIS: Una vez gue el ARN re encuentra libre en el ci-
toplasma de la c&lula huéfsped { linfocito) Se transcribe o copia en
un ADN de cadena lineal per medic de la enzima Reverso Transcriptasa,
la cual asegura una reversidn .en el sentido usual de transferencia-
de informacidn genética. Ll ADN se hace circular y pasa del citoplas
ma hacia el nlcleec de la cé€lula (5-12 horas despu@éis de la infececiénl).

bespués de 24 horas un o de los ADH circulares sec integra a los
cromosomas celulares constituyendo un provirus. Todas las formas de
ADN (lineal, circular y provirus ) contienen una copia completa del -
genoma y son infecciosas.

LOS nuevos ARJ se formarin por la transcripcidn del provirus in-
tegrado. La cadena de ARWN {(+) 355 servirad como plantilla para la sig
tesis de poliproteInas gag. Las ylicoproteinas env se formarin de un
ARN(+) 218 derivado del ARN 35s por ruptura de un fragmento de 500 ba
ses., La proteina pol resultarfi de la lectura ocasional del gen en el
ARN 35s produciendo una poliproteina pol-gag. Todas estas poliprotei

nas son despufs fracturadas en polipfptidos finales.

M
ADURACION: Algunos de los ARI 35s presentes en el citoplasma son --

ensamblados con las nuevas protefnas yagq de centro ( o "core" ) forman
do nucleocipsides nuevas, mientras gue las glicoprotefnas env codifica
das por el virus, son incorporadas en ciertos sitios de la membrana de

la célula hu@ésped durante el ensamble de la nuclcocdpside.

LIBERACION: Esta nucleoclpside recién formada emerge en los sitios de

1a membrana con glicoproteinas y gqueda envuelta en ellas, formandec de
esta manera la nueva particula viral, la cual se desprende hacia el mg

dio ambiente. { 33 pp 18~20 )

Cuando el virus entra en la célula hospedadora, utiliza su ARN de
molde para sintetizar una mol&cula de ADN, gue avanza hasta el nficleo
de la c¢flula ¥ se integra en sus cromosomas, donde se replica conjun -
tamente con el ADN de la ciélula hospedadora.

A ©sta molécula se le llama Provirus. En el caso del HIV-I, la célula
infectada suele ser un linfocito T4. 4gl8&bulo blanco que desempeila un =

papel primordial en la regulacidn del sistema inmunoldgico. (11,pp4ag)
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b) CARACTERISTICAS IMMUNOLOGICAS DE LA INFECCION POR HIV =]

PATOGENIA

Ya dentro de los linfociteos T4, el virus puede permanecer on
estade latente hasta que el linfocito reciba el estimulo inmunold
gico de una sequnda infeccidn. Se activa entonces el virus y pro
cede a replicarse con tal vigor que cuando las nuevas partfculas -
viricas escapan de la c&lula dejan la membrana de €sta perforada -
como un colador: y &l linfocitc muerc.

La consiguiente cafda de linfocitos T4, el sello caracterfsti
co del SIDA, confierc al pacliente vulnerakbilidad ante cualquier
infeccibn oportunista causada por agentes gue en circunstancias ==
normales no daharfan a una persona sana. s una inecdgnita como se

replica justo en el momento determinado, tras permanecer “dormi-
do". Lo1t,pp53)

El virus puede producir la infeceidn en forma libre o a tra-
vis de células infectadas,

La mol&cula T4 también la portan los monocitos y macrdéfagos y san
las primeras c&lulas atacadas por el virus,

Cuando la <¢é&lula, linfocito T4 que s¢ activa esta infectada por -
el wvirus del SIDA, en vez de producir un clon de un millar de des=~
cendientesa, la célula T forma un clon de una decena escasa de cg
lulas. Cuando &€stas llegan a la sangre y las estimula un antfge-~-
no emplezan a producir virus y mueren,

La interaccifn con la cubierta externa del wvirus podria faci-
litar la entrada del germen en la célula. La cublerta del virus -
esta formada por una membrana tachonada de moléculas de glicopro -
tefna posee dos gubunidades, gp 41 ¥y gp 120. Segiin parece, cuandeo
el HIV =X encuentra en contacto con la c&lula, la subunidad gpi20
interactfia con una de las moléculas de T4 de la membrana celular
externa. A continuacibn la vesficula gque arrastra el virus hacia -
e) interior ( endocitosis mediada por receptor).

TLos niveles superioraes de T4 en c@lulas, aumentan la entr=d-»
de los virus a la mixima capacidad. trz, 11)

En algunos linfocitos , la infececidn ~uede conducir a la mul-

tiplicacidn intracitoplasmitica del virus produciendo un efenta ci
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~topitico principalmente. En otras c&lulas, la infeccidn vproduce
la ingorporacién de la seccuencia proviral en el ADN celular con -
una multiplicacién restringida -o ausente, manteniendo 1la vida ce

lular, pero con alteraciones en su funcidn. {4 , 18)

RUSPUESTA A LA INFECCILON

Los macr&faqes no solo estimulan la respuesta inmunitaria al-
terandn 1ns antfgenos viricos para due los reconozcan las cé&lulas
v coadyuvantes e inductoras, sine tambi&n secretando monaruinas, -
proteinas solubles.

Una de las mononguinaa secretadas por ciertos macrdfagos es el
interferdn gamma; otra, la intevleuruina-I, capaz de activar célu-
las T cceadyuvantes e inductoras.

Sin su influencia, esjercida a través de linfogquinas o per con
tacto directo, no funcionarfan las c@élulas citntdxicas ni las su -
presoras. Les linfoeito s T4 influyen tambiln en otros aspectos -
inmunitarios, La interleugquina-2 que segregan mantiene las c@lu -
las asesinas naturales, v pnroducen interferén gamma, que estimula
a los macr8fagos en su misidn de englobar el wirus « wvresentar el
antigeno. {21 rpP-44,45).

La infeccidn primaria generalmente induce una respuesta inmu
ne v men % frecuentemente un siane clinico. La respuesta inmune -
particularmente la formacidn de una reaccidn citotdxica especifi-
ca no ha sido bien estudiada; es probable con 'a linfadencopatia -
persistente sca debida a una respuesta citotdxica contra las cé&lu-
1as o linfocitos T4 infectadas en leos ganglios linfiticos de pa =--
cientes infectados. Por otro lado, la respuesta inmune humoral se
produce tempranamente { un mes después de la infeceidn con HIV-1}.
(22)

La fermacidn de células gigantes multinuclcares es una de las
manifostaciones caracteristicas del efecto citopitico inducido por
el retrovirus en los linfocitos T infectados. Estas células pug
den resultar de la fusidn de c&lulas infectadas o del desacopla -
miento del mecanismo Nermal gque sincroniza la replicacifn y la di-
visidn celular,
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Las c&lulas gigqantes multinucleadas inicialmente producen una
gran cantidad de virus, y luego mueren en un pericdo de unos cuan
tos dias, este proceso puede contribuir a la disminucidén de célu -

las T observada en pacientes con SIDA. (23)



CAPITHLN T]

CARACTERISTICAS CLINICAS
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a)  SIGNOS Y SINTOMAS DE L4 TNFECCION POR HIV-1

EL . virus se puede albergar durante 5 o mis afios sin si .gno --
alguno de enfermedad . Ho todas las personas infectadas padecerin -
su forma mortal.

No se sabe porgue determinadas personas infectadas contraen el SIDA,
o algunas de las enfermedades rceclacionadas con &1, mientras gue a o-

tras no les sucede nada. (7

Cuando una persona resulta infectada, su sistema inmuneolégico -
responde sintetizando anticuerpos;) pero la respuesta no es adecuada-
y ¢l virus pervive. En nmuchos casos st registra una proliferacidén -
anormal de linfocitos en los nddulos linfAticos.
Al poro tiempo sc aprecia el descenso de los linfocitos en sangre.
{12,pp34)
No se cgonoce con certeza cuantas son las enfermedades relacio-

nadas con el virus ., El SIDA ha centrado la mayor atencidn,pero el
HIV-I tiene tambi&n que ver con ciertas enfermedades del cerebro y -
varias formas de chncer, {(12.pp31)

Las victimas del SIDA m ueren de diversas infecciones y procesos ma
lignos, entre otros, una neunmonia producida por Pneumocystis carinii
y el sarcoma de Kaposi, clncer de las células que tapizan el inte-
rlor de los vasos sanguineos.

Sufren también de infecciones "oportunistas", microorganismos u
bicuos que de ordinario no son patogénicns,
El complejo relacionado con el SIDA (ARC) , se caracteriz= nar una-
fiebre sin explicacidn, sudor nocturno, nérdida de peso, tos crdnica
o diarrea y luego el propioc SIDA, { 21r.PP 44,54)

Segfin parece, en el cerebro v médula espinal el virus ejerce un

efecto patogfnico directo, independientemente de la deficiencla inmu
nnlbgica.
En el cerebro, las patologfas maAs importantes que desencadena el vi-
rus son una proliferacién anormal de las células de la glIfa gue ro -
dean a las neuronas y leeinnes derivadas de la pérdida de materia -
blanca.

Se desconoce gue mecanismos utiliza el virus mara provncar esas
efectos.

Tampoco se sabe porgue e) abanico bastante limitado de aberraciones
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estructurales debidas al virus se traduce en una gama amplia de sin~
tamas ; entre los gque cabe descartar la demencia v otreos sintomas -
neuroldgicos como la esclerosis milltiple. (12,ppa9)

De 30 a 60 % de pacientes con SIDA bresentan trastornes del -
sistema nervioso que abarcan desde la conhfusidén mental y problemas-
leves de coordinacidén hasta la mas profunda demencia y falta de coox

dinacidn motriz.
En 20% de los paclentes, estos trastornos son la primera manifesg

tacldn de la infeccidn.
Del LCR v de tejidos neuronales; se ha aislade el virus .
La infeccidn del sistema nervioso puede dar origen a los siguientes-

cuadros clinicos.

La MENINGITIS se presenta a menudo como un cuadro agudo similar a -
ta mononucleosis infecciosa, a las 3 a 6 semanas de contraer la in -
fee cidén por HIV-~I; puecde haber meningitis as&ptica inespecifica.

Se ha observado una meningitis crdnica. que dura mis de 2 semanas.
La ENCEFALOPATIA es probablemente la complicacidn neuroldgica mis =
frecuente {20 a 50 % )

A menudo aparece una etapa temprana, antes de las infecciones opor-
tunistas o del _arcoma de Kaposi. Produce deterioro de la memoria,
embotamiento, depresidn y otres sintomas leves, grave deterioro men
tal, sintomas parkinsonianos y debilidad extrema. La mayorla de los

casos muestran atrofia cerebral.

LA MIELOPATIA
Se manifiesta generalmente por debllidad de las

piernas e incontinencia, que a veces se atriljuyen erréneamente al =
debilitamiento genral del paciente o a desnutricidn.

Las parestaesias disgales o pérdida del reflejo miotidtico pueden indi
car neuyropatia periférica concomitante,

La gama de manifestaciones de la neuropatia periférica es muy diver
sa y puede incluir una forma motora aguda progresiwva simiiar al sin-
drome de Guillain-Barr&. Los sintomas mis comunes son parestesias,-

discstesias dolorosas y dgblilidad distal de extremid ades inferio-

res y disminucidn de sensibilidad.
Los casos de miopatfa presentan el cuadro ¢caracterfstico de debili-

dad proximal de las extremidades y puede haber depresidn de los re -
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~flejos miotidticos. C 1 )

ELL SARCOMA DE KAPOSI
Se manifiesta en 40 a 50% de los pacientes

de SIDA gue son homosexuales y en 8 a 12% de los heterosexuales.

Las lesiones se presentan principalmente en ¢l recto, orofaringe, te
jido subcutaneo, piel, ganglios linf&ticos, tubo digestive (50%) Yy -
pulmones (10-20%). Puede afectar los grandes vasos, gladndulas su -
prarrenales, pincreas, encéfalo, rifiones y tustfcules.

A partir de la aparicidn de las lesiones, el paciente sobrevive un -
promedio de 12 a 18 meses.

8i no ha padecido infecciones oportunistas, v € a 9 neses en caso -
contrario. La causa capital de muerte son las infecciones y no el
neoplasma, excepto cuando esta nvade cxtensamente los pulmones.
Radiograficamente en pulmones muestra signos semejantes a los de la

neumonia y Pneumocystis carinii o por citomegalovirus (19 ) .

PHEUMONIA INTERSTICIAL DIFUSA (NPC)

Es probablemente la infeccidn oportunista mas comn en estas P2
cientes. ©Es provocada por el Esporozoario: Pneumocystis carinii.
Se caracteriza por disnea con o sin tos preductiva y fliebre,

Es un proceso insidiosec que puede desarrollarse en semanas O mMeses.

DIARRER
Causada por el esporozoario Isospora gelli, diarrea crdnica--

ascciada con mala obsorcidén y pérdida de peso. Pero el causante mis
fracuente es Cryptosporidium con diarrea extremadamente scevera

y prolongada por meses o aijios sin responder a ninguna terapia.

CYTOMEGALOVIRUS {(CMV)
Infecta a todes 105 paclentes con SIPA y sc puede encontrar on
saliva , sangre, semen, secre sién cervical, heces y linfocitos de un
gran nfinero de pacientes, ademis puede transmitirse congd@nitamente a
través de la placenta. Causa fiebre, ncutropenia acentuada y linfa-
denopatia, as! como wvarias combinaciones de neumonia intersticial di
fusa, lesiones gastrointestinales ulcerativas, plirpura trombocitopé~

nica y encefalitis, (2eg )
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SIGNHOS ¥ SINTOMAS DEL CRS

Las personas que presentan dos {omids) signos/sintomas v deoe (o mis)

valores de laboratorio anormales deberan considerarse como de alto

riesgo.

I. Signos/sintomas clinicos: padecimiento crdnicec inexplicable

de tres o mis meses de duracidn.

1.- Linfadencopatia: dos sitios no inguinales
2.- Pérdida de peso: 7 Kg o 10% del peso normal
3.~ PFilebre: 38°C, intermitente o continua

4.- Diarrea inexplicable

5.= Fatiga / malestar inex plicable

6.~ Sudaciones neocturnas inexplicables.

II. Estudios de laboratorio.

1.- Disminucidn del niimero de células T cooperadoras

2.- Reducecidn de la relacién linfocitos T4/T8

3,- Anemia, leucopenia, trombocitopenia o linfopenia

4.- Disminucidn de la concentracidn de globulinas s&ricas
S, Reduccidn de la respuesta blastogénica de linfocitos a

mitdgneos

6.- Alergia cutinea a milltiples antfgenos de pruebas de piel
7.~ Aumento de la concentracidén de complejos inmunes circu -
lantes. )
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b) MANIFESTACIONES ORALES

El SIDA es un proceso nultifacitico que incluye discretas -

lesiones orales. Como con otras enfermedades sistémicas con manifes

taciones orales, ¢l equipo dental deberia ser el primero en recono —
cer dichas lesionecs. Debido a gue los pacientes con SIDA tambié&n
tienen lesiones gue requiern de biopsia, medicacidn u otro tratamiea
to ., es importante para el persconal dental familjarizarse con los

cambios sque presenta &ste sindrome. {2 )

Las infecciones orales se pueden presentar en pacientes saluda-
bles, como en quienes tienen comprometido su sistema inmunitarie.
Entre los cuales est@n los pacicntes con ciincer o gue estan Some~-
tidos a terapias y tratamientos a largo plazo que provogquen inmuno-—
supresion, tal como receptores de transplantes, que toman corticoste
rolides . Recicentemente los pacientes con SIDA, va ¢qque su sistema -
inmunitario esta comprometido , las infecciones orales tienden a ser
mis frecuentes o0 severas en boca ¥y requieren un tratamiento recono-
cido con el agente farmacoldgico apropiado para eliminar la enferme-
dad o mantenerlo bajo control. (17 )

Los pacientes tienen manifestacicnes medias, moderadas o severas
consideradas para la categoria del CDC. Por ejemplo : Linfadenopa-

tfa sin causa local, candidiasis oral o leucoplasia piluga. {2 }

Las manifestaciohes orales incluyen: sarcoma Kapesi, linfadeno-
patia, problemas parodontales, leucoplasias, carcinomas, infecciones

virales, bacterianas y flngicas.

CANDIDIASIS ORAL:
Cuando no se justifica por otra enfermedad conocida, o una his-

toria de uso de antibidticos esteroides 0 guimioterapia, diabetes,

la candidiasis es rara.
Como siempre en pacientes con SIDA / ARCA, esta condicidn es comGn ¥y

quizf se considere una manifestacidn tenmnprana del sindrome. La se-
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-veridad de la cendidiasis puede ordenarse desde crénica, infeccién
limitada gue cubre una o dos Areas de la boca, hasta infeccidn ful-
minante de basta extensidn del tracto yastrointestinal completo:,

( 1R )

Puede presentar la cubierta como minimo, 12 meses. La descrip
¢idn mds comfin es blanca , como un fermento o levadura gue aparece-
en la lengua y otros tejidos de la mucosa oral. Una caracteristica-
muy comfin ¢s gue cuando se trata de limpiar la placa, el tejido o -
la superficie en la cual se encuentra, sangra.

No siempre se manifiesta asi, en ocasiones se observa una areca coma-
una placa roja eritematosa que puvde estar limitada o no estarlo,
Para el diagnfstico definitivo necesitamos una parte del hongo y u -
gsar tintura de hidfoxido potdsico y examinarlo bajo el microscopio.
Lo mejor ¥y mas fiable seri tomar una biopsia y usar tintura GMS,

( 17 )

LINFADENOPATIA

Es una manifestacidn muy comiin del SIDA; es generalizadam no lisa y

persiste. Incluye :por lo menos 2 sitios inguinales de 3 meses de - :

duracidn como minimo en ausencia de alguna terapia con droga o aso =
ciada a la enfermedad. S¢ dehe diferenciar la linfadenopatia causa-
da por tuberculosis, sifilis, artritis reumatoide, lupus eritematoso
y wmononucleosis infecciosa. En cabeza y cuello pre y post-auricular
y regidén occipital. Los resultados de la biopsia muestran el -
modelo histolBgico espocifico de la hiperplasia del tejido modular -
con centros infectados por organismos oportunistas o (que contengan g

videncia de malignidad.

SARCOMA KAPOSI:

Malignidad de el sistema reticuloendotelial, esta cara posibili
dad de clincer fu@é encontrada en hombres de Jewish y del Mediterraneo
asl como en negros africanos. Los sfntomas pueden ser simples 'o -
mﬁltiples, dolorosos, lesiocnes elevadas wvariando en tamano y forma,-

de color rojo, azulado o pirpura. { 2 )

Las lesicones se presentan principalmente en el recto, orofaringe, te
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.
.

-jido subcutinec, piel, ganglios 1inf5ticos; tubo digestivo (50%) vy,
pulmones (10% a 20%). ) '
La enfermedad puede afectar también los grandes vasos, glindulas, su
prarrenales, pincreas, encéfalo, riiiones y testiculos.' { 4 }

Las lesiones frecunntes en bgca sons sobre la gingiva, pdladar,
base de lenqua, faringe y amigdalas {( 2 ).
L partir de la aparicidn de las lesiones , el paciente sobrevive en-
promnedio 12 a 1B meses, si no hh padecido Lnfe?ciones oportunistas,
y 6§ a 9 meses en caso contrario. La causa caphtal de muerte son las
infecciones y no el necplasma, excepto cuando este invade extensa -
mente leos pulmones. Radivgraficamente pucde confundirse con neumo =
mia por Pneumocystis carinii o por citomegalovirus.

El 40 - 50 % de los pacientes de SIDMN que son homosexuales y -

en B a 12 % de los heterosexuales . ( 4y )

LEUCOPLASIA PILOSA:

Es caracterizado por la superficie wvelluda sobre los bordes ==
laterales de la lenqua, piso de la boca y menos comiin, en la mucosa
oral. La superficie puede ser 1lisa, arrugada o marcadamente plega-
da y velluda. Las arrugas tienden a ser verticales. ¢z, 17, 35 )
En ceontraste con la candidiasis, esas lesiones no pueden 1limpiarse
y son asintomfticas. Se asocia con un tipo de lherpes -~ virus.

Se pensaba que junto con la candidiasis podrian marcar tempranamente
el SIDA. HistolSyivamente es una hiperqueratosis, en donde la pa -
ragueratina no tiene cambios epiteliales sugestivos o premalignos.

La condicidn puede progresar y regresar inmediatamente.

PROBLEMAS GIKGIVO-PLRIOCDOUTALES:

Pueden tener dolor gingival agudo semedante al de la GUNA con
una significativa abertura periodontal. Tambi&én se observa un dete-
riore acelerado de las condiciones periodontales pre-existentes, u-
na suave debridacidn con una laminita y delineando la raiz en las .=

subsecuentes visitas serin mejorados los demids problemas parodonta -

les.
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ESTOMATITIS

La gingivoestomatitis herp&tica, es confin eén qguienes el sistema
inmune est3 comprometido. Se observan herpes simplex intra vy extra
orales. Serd una infeccidn crdnica que ho remite completamente.
La lesidn se veri también sobre mucosa no queratinizada tal como la
mucosa bucal, la porcidn vestibular del labio, paladar blanco y fa -
ringe, ( 2 )
Las lesiones se han visto mds disminufdas que el herpes. Lesiones
necr&ticas de lengua, faringe y mucosa bucal abiertas y ulceradas con

streptoceccus y candida.

XEROSTOMIA:

Algunas veces tienen kserostomia, como posible efecto de la ra -
diacidn, quimiocterapfa, régimen experimental con drogas o infeccidn.
Los pacientes saben ¢que su ocomida es o debe ser blanda, himeda, acom
pafiada de muchos fluidos. La saliva artificial como substitutc pue=

de necesitarse. t 23

HERPES::

El Herpes Simplex Tipo I:
Predomina en ¢ avidad oral. Su infeg

cién se manifiesta ecn dos estados, ecxplicados en el cuadro siguiente.
En la segunda semana del primer estadfo, el paciente mejora.
Para que se presente el segundo estadid. se necesita un estfmulo como

luz ultravioleta (UV), trauma fisico o stress.

El Herpes Zoster:
Es la segunda infeccidn viral mds comiin en -

boca. Tiende a residir en nervios. El dolor y las ulceraciones pug

den durar de varias semanhas a afios.

DESCRIPCION DB

VIRUS LOCALIZACION LESIOHES DURACION
Herpes Simplex Superficie de toda la Vesiculas inicial- 2 semanas
rimer ataque mente qgue cambian
B que. mucosa oral. a filceras
Herpes Simplex Borde del bermelldn del peqguefias vesfculas 10 a 14
segundo atague del labio de la mucosa qgue cambian a Glce dfas
oral excesivamente en - pas., Sensacidn de
hueso (paladar,junto a hormigueo. « 17

a gingiva }.
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Gtros virus que provocan similitud de manifestacicnes en cavi =

dad aral son el virus Epstein Barr, el citomegalovirus ¥ el virus -

Cocksakie A. Son mucho menes comunes v no hay recurrencia al tra

tarse.

INFE :

Los tipos de infecciones bacterianas varfian dependiendo de la =~
localizacidén v de las condiciones dentales y de la encia.
Las infecciones pericodontales son causadas frecuentemene por oreqanis
mos anaercbios, gque se reproducen en el espacio periodontal. Ootra -~
infeccidn comfiin son los abscesos periapicales en. el Aplice de dientes

no wvitales.

La GUNA v las infecciones sinusales son otras dos infecciones =
bacterianas. La GUNA se presenta interproximalmente y se caracteri-
za vor doler v necrosis de la papila interdentaria, asi como halite-
sis, Lag infecciones sinusales ocurren en senos maxilares v puede =
confundirse con dolor de un diente maxilar posterior. A veces es ne
cesario tratar a los pacientes como rRi se tratara de una infeccidn -

sinusal ya que se necesita esclarecer la causa del dolor. ( 17 }
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DESCRIPCION

Toda la superficle
mucosa.

In las bolsas pa -
rodontales,alrede-
dor de los dientes

En apice de los -
dientes o en hueso
0o tejido adyacente
al Apice dental.
Papila interdental
y encla marginal -
libre,

Papila interdental
y encfa marginal -
libre. {como en la
GUNA) .

Senos maxilares

Placa blanca esponjosa se puede remover
Yy a veces deja una superficie eritematg
sa ,D mucosa extremadamente roja y sen-
sible o ambos.

Tumcfaccidn cen pus

Tumefaccidn con o sin pus & ulceracién
cronica (fistula).

Tejido neuvrousado y ulcerado sobre la -
papila interdental y alrededor del -
diente. Halitosis muy marcada.

Igual ¢gue en la GUNA , excepto por la
ripida vy extensa destruccidn, frecuen-
temente con hueso destruido. Las in -
fecciones son nmuy persistentes,

Doleor arriba o detr@s de los dientes y en
hueso maxilar y el 8rea del cigoma.
Sensacidn de presidédn y empagquetamien =
to de senos.
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MANIFESTACIONES ORALES EN SIDA

COMUNES MENOS COMUNIS
Linfadenopatfa cervical Queilitis angular
Candidiasis Herpes Simplex, Zoster
Sarcoma de Kaposi Verruga vendirea
L.eucoplasia pilosa filceras recurrentes

osteomielitis

filceras micobacterianas o histoplasm&a-
-ticas

Parodontitis con rapido progreso
Pigmentacidn aumentada

carcinoma de eélulas escamosas
‘tLinfoma
Parotiditis

Xerostomia




CAPITULO I 11

DIAGHOSTICO DE LA INFECCIOH POR HIv=1
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a) AHNTECEDENTES

Los primeros métocdos de gque se disponfia para detectar el cau -
sante del SIDA e@era un ensayo de la retrotranscriptasa y micros -
copla elctrdénica, perc con elleo se podia dar fe de la presencia de
un retrovirus en una muestra de tejido, pero no precisar que tipo -
de virus era,

La identificacidn inequivoca solo resulta posible si se dis-
pone de reactivos { anticuerpos } que distingan las protefnas gue
pertenecen a un virus y no a otro. Para fabricarleos se requieren -~
grandes cantidades de protefnas vfricas purificadas, y ello exige =
el cultive del virus in vitro. (12, pPp33)

Los virus se crfan en cultivos celulares in vitro. Por des =-
gracia, en la mavorfa de los casos las c&lulas humanas dque se em -=-
plean para cultivar el HIV reciben dosis artificialeos de nutrientes
vy estimulantes para inducirlas a ¢reeer y reproducir el virus fuera
del cuerpo humano. Los resultados de esos estudios in vitro guar -
dan distancla congsiderable de los sucesos reales que se producen en
el organisme de los pacientes. (32)

A finales de 1983, Mika Popovic identificd varias lineas ce -
lulares gue nc sucumbian tras la infeceidn por el virus. Proce --
dfan de la sangre de un paciente leucfmico. A partir de esas c&lu
las, Popovic obtuvo c¢lones de ¢€lulas genéticamente idénticas, algu
no de los cuales cumplfan requisitos descados. El mas productivo e
ra el gue se habier denominade H9. Todas las lineas resistentes -
procedfan de linfocitos T4 leucémicas, inmortales en cul
tive y , por consiguiente, fuente inagotable de wvirus. {12}

E1l grupo francds lo denomindé LAV{siglas en inglé&s, de virus a-
sociado a una linfadenopatfa) y los investigadores americanos 1lo -

llamaron HTLV-III {por virus T~ linfotrSpico humanc de tipo III).
(12}
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b) DIAGNOSTICO VIROLOGICO

fara detectar el virus del SIDA en sanygre, los ensayos sSe basan

en la reaceidn entre proteinas viricas y los correspondientes anti-
cuerpos que porta la sangre de los individuos infectados.
El primer método lo desarrelld #. G. Sarngadharan., fTras trabajar -
en el, se¢ ofrecid a varias empresas de biotecnologfa la lfinea 9 -
infectada , yue utilizaron de fuente de protefinas viricas para la -
elaboracidn de un ensayo comercial, k1l producto salid al mercado -
en 1985. {(21)

Los anticuerpos anti UIV-I aparecen en la sangre circulante a
los 3 a 6 H%manas de la infeccidn., Aunque algunOs informes sugie-
ren un intervalo mayor de tilgempo incluso de varios meses el prome -
dioc parcce ser alrededor de un mes. (7)

La p8rdida de Linfocitos T4 { inductoras y coadyuvantes) en la
sangre, nddules linfiAticos, bazo y otros tejideos en los gue normal-
mente se hallan concentradas, constituye uno de los hallazgos mas -
sorprendentes y consistentes en los pacientes del SIDA.

De ordinario, de Linfocitos T4 constituyen del 60 al 80%
de la poblacidn de c&lulas T4 ecirculantes; con el SIDA llegan a
escasear de tal wmodo gue no se detactan. 21 virus altexa, Yy en iil-
tima instancia frena, el crecimiento de los linfocitos T4 infecta -

dos, mientras otras clases de células T se multiplican normalmente.
{21)

ey PRUEBAS THULOLOGICAS

Todas las técnicas actuales de la biologfa molecular padecen =
una limitacidn sistematica: concentran la atencidn en las estructu
ras de cada biomolfcula, pero son incapaces de medir o describir -
el proceso mismo de la vida en el gue esas moléculas desempefan el
papel de singularidades.

Dicha limitacifn sistem3tica se refleja en la extrema estre -~
chez con que se aborda por lo genaral en la investigacidn actual la
cuestidn del ADN, Con frecuencia se olvidan las implicaciones del

hecho elemental de que los virus s6lo se pueden reproducir en célu-
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~las vivas, ¥y los investigadores ponen toda su atencidn en la meci-

nica de la particula viral per s€ y no en los procesos de la vida

sin los cuales los virus no pudierin existir, (32 pp.16)

1, Contamos con cuatro pruebas inmunoldgicas:

1. ELISA
2. Inmunofluorescencia

J. Western-blot
4. Radio inmuncpreciplitacidn

1. LLISA

Las pruebas basadas en la prueba de ELISA son pruebas prelimi

nares gque pueden aplicarse a gran escala con objeto de determinar -

la presencia de anticuerpos contra el HIV~I en sangre donada por
transfusiones y para la preparacién de productos sangufineos.
Por sl sclas, no proporcionau pruebas firmes de un» infeccidn por

HTV-I, por le cual se necesitan pruebas ceonfirmatorias adicionales.
Existen dos dos pruebas basadas en la »nrueba de ELISA que re-

quieren ecxperiencia para la interpretacidn de los resultados.

Son:la prueba de inmunobklot ( inmunoprecipitacidn) y la de inmuno =

fluorescencia.
Para una prueba preliminar se necesita:

Produccidén comercial de tiras de nitrocelulosa para inmunoblot

preparadas con un antigeno virico. (3)

Esta prueba de ELISA e8 un ensayo inmunoenzimAtico ( ELISA )

2. INMUNOPLUORESCENCIA INDIRECTA
ESs una prueba nas especifica empleada para confirmar un resul-

tado de ELISA pogitivo.
Se utilizan portacbjetos recubiertos con c€lulae infe~tadas

con HIV-I . La mucstra problema y el suero control positivo reac -

ciona con el antfgeno ( células no infectadas).
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Si los anticuerpos especfficos anti-HIV-I estén presentes en

suerc problema, se unir3n al antigeno ¥ no a las c&lulas control.
V.a presencla de IgG es detectado mediante la adicidn de un anti ===
cuerpo Anti-IgG coniugado eon fluoresceina y observando la presen =
cia y localizacidn de antigenos en las cZlulas infectadas mediante =
un microscdpio de luz ultravioleta. (16)

Se utilizan sustancias radiactivas o fluorescentes para marcar
determinadas proteinas o secciones del &cido desoxirribonucléice -
{ ADIl ) . Asf, por ejemplo, se utilizan anticuerpos fluorescentes
artificiales para identificar las c€lulas atacadas por el HIV - I.
(32 pp-15)

3. WESTERN-BLOT {INMUNHOTRANSFERENCIA)

Los sueros gue son repectidamente positives con ELISA se pueden
cenfirmar con W.B, {9, 20

La ecspecificidad de la técnica <se debe a gque utiliza el virus
camnpleto como antigeno 'y en el suero del vaiente se buscaran antie
cucrpos especfificos para todas las protefnas del virus.

El antigeno utilizado se puede obtener del sobrenadante que re-—
sulta de la centrifugacidn de un concentrado de células infectadas o
directamente por 1lisis de una linea celular infectada (30)

L.os antigenos del HIV-I purificades se scparan en gel de polia-
¢rilamida mediante electroforesis, de acuerdo al peso molecular cs -
pecifico de cada unol Las proteinas o antfgenos que se encuentran -
en vl gel se transfieren a papel de nitrocelulosa, ¢l cual sec corta
después en tiras de 2 a 3 cm,

Estas, gque conticnen los antidqgenos se incuban con los sueres control
y problema. Si los anticuerpos especificos estin presentes enel Gue
roro del paciente reaccionan con los antfgenos del papel.

La presencia del antigeno unido al anticuerpo es detectada por
la adicidn de un scgunde anticuerpo conjugado con peroxidasa gque se
unird al compledo antigqeno-anticuerpo; a continuacidn se agrega un
substrato para la peroxidasa que produciri oxidacidn de un cromige-

no indicador que cambiard el color, lo gue nos indica que la enzima
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estd presente y por lo tanto el anticuerpo anti UIV-I también.

Por W.B, las bandas p24 y p25 aparecen generalmente en la etapa
temprana de la sercconversidn, mientras gue v 41 se observa recuente
mente en personas con SIDA.

Sin embargo la presencia de gp 110 ¥ 9gp 160, parece ser uno -
de los indicadores mis estables de una infeccidn anterior y de la =--
produccidn de anticuerpos . (24U , 24

Asl se puede estar seguro de la presencia, de un determinado -~
grupo de anticuerpos, caracteristice de la respuesta inmunoldgica a
determinado virus. Carece de precisidn pero muestra una huella in=
directa de la infeceidn viral. ©&n los ani3lisis del SIDA, los m&tod
dos serol&Ggicos tienen la desventaja de gque pueden dejar pasar ca =
sos de personas reci&n infectadas y que no despliegan alin una res: -

puesta inmunol&gica significativa. (< pp. 15 ).



40

a) HUEVAS PRUEBAS DE LABORATORIO UTILIZANDO AHTIGENOS PRODUCIDOS
POR INGEN'ERIA GEHETICA

AGLUTINACION DE " LATEX CON ANTIGENO RECOMBINANTE

El diagndatico siempre se hard primeramente presuntivo mediante
las manifestaciones cifnicas y :se confirma a través de pruebas de --
laboratorio., La forma mas ficil de tener evidencia de infeccidn por
IHIV~-I es demastrando la presencia de anticuerpos espe&fficos contra -
el HIV-I en el suerc de una persona, utilizande técenicas inmunoenzimi
ticas ( ELISA) y luego confirmande este resultade con una técnica -
de inmunotransferencia { Western Blot } .

El ensayo de aglutinacidn de latex utiliza un antigeno recombi-
nante purificado para l1ls deteccibn de anticuerpos anti HIV-I,

Esta es una prucha de segunda generacidn que nos ofrece rapidez, ya =-
que se requieren solo entre tres y cince minutos para realizarla, no
necesita instrumentos y es altamente sensible y espeecifica, (26)

Los virus de HIV-I se unieron a particulas de polivstireno y se
usaron para bhacer el primer ensayo de aglutinacién con latex para -
anticuerpos anti HIV -I,

El ensayc viral por ELISA ofrece alta sensibilidad pero requie
re varias horas gque no se perniten a veces en los laboratoriocs.

El ensayo de alglutinacifn latex basado en la recombinacidén pu-
rificada de antfgeno anti-HIV-I especffico de relativamente alta =--
sensibilidad, especificidadd y velocidad en situaciones en gque el =-=
tiempo y la tecnologfa requeridas para ELISA no se¢ tenfan o eran { =
naprxopiadas. La aglutinacidn Latex a diferencia de ELISA €s un en -
sayo directo para anticuerpos.

Esta prueba se basa en antigenos de ligadura cruzada unidos a =~
partfculas con anticuerpos para formar agregados visibles, en este
estudio la combinacidn antigeno-anti': "HIV-I altamente purificado se
unid a partfculas para hacer un exidmen muy sensitivo y especifico de

anticuerpos, Previamente desarrollaron anticuerpos anti-HIV-I y ELISA
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con este antigeno recombinante derivados de gp 120 y gp 41 regio =--
nes del gen el cual tuvo una especificidad y sensibilidad equivalen =~
tes a los del radio inmunoprecipitacidn.

Se basa en aglutinacidn de las particulas de latex sensibilizado
coﬁ el antfgeno CBr3 por los anticuerpos séricos anti-ilIv-I.

Todos los individuos afectados con HIV-I tiecnen anticuerpos con-
tra la p:oteina env que ningiin otro antigeno se requiere para alta -
sensibilidad v evspecificidad de inmunoensayos. La produceidn y puri-
ficacidén del antigeno gue cubre (env) recombinante CBre3d ha sido des
crito.

Las regiones conservadas e inuunodominantes del gen para gp 120 y

gp 41 fueron clonadas Yy expresadas en E.coli. £l polipéntido CBre3
recombinante fue purificado a hommnueneidad asf como determinado por
clectroforesis del ael v vor Western-Blot, por cromatografia columnal
gtandar y estaban purificadas con hAg de E. coli .

El Ag Clre3 purificade tambi&n se unid a las particulas de poliestire
no de .5 micro milfimetros de difimetro. lavado v surnendido en albfimi-
na siérica bovina al 1% v a un buffer fosfatado salino @-H 7.06). En
el ensayo de aglutinacidn fue retirado desparramando 25 micro litros
de suero o una dilusidn =obre una tarjeta de aglutinacidn en un =
cfreulo de 1.5 cm. de diametro agregando 15 microlitros de suspensién
de CBre3 latex al .6% mezclAndola v rotandola por 5m.

Una reaccién mis para Acs anti-HIV-I fué 1» aglutinacidn visible
en luz brillante.

La reaccidn fui:

Ejem.: una suspensidn de suero y latex con una consistencia le-=

chosa .
Les resultados presentades agul encontraren que CBre3 purde ser usade
en un formato de aglutinacidn latex para proporcionar una altornativa
muy sensible vy especifica para la orueba de anticuerpos anti-HIV-I por
ELISA. Esta prueba puade usarse en medios clinicos donde se necesi
ta rapidez de resultados v estos se obtiencn en 5 minutos o menos pa-

ra anticuerpos anti-HIV-I v en fAreas donde haga falta. (27}
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Esta es la prueba elegida para nuestro estudic de la bisqueda
de anticuerpos anti~-H1V-I en 120 OdontSlogos. Para realizarlo conta-
mos con los reactivos necesarios.

El método de ingenierfa ygenética para sintetizar protefnas espe-
cificas codificadas por determinadas partes del genoma del virus --
glicoproteinas de la envoltura,

Se espera que conduzca a una forma de vacunacidn en que se empleen =~
proteinas antigénicas, producidas artificialmente, para estimular la
creacifin de anticuerpos e ficaces contra el HIV-~I. La tremenda varia

bilidad del HIV-I puede tornar ineficacrs estos esfuerzos (32}



CAPITINLD v

ESTRATEGIAS DE PREVENCION Y TRATAMTENTO
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a) PREVENCICN

Para prevenir la transmisidn de la enfermedad hay gque informar
claramente al piiblico de cowmo pbuede haber contaminacidn; educar al
peraocnal médico y paramidico al respecto, evaluar el método de diag-
ndstico, evitar gque las persconas que tienen anticuerpos o gue estan -
en alto riesgo donen sangre, drganos o cualguier otrec material humano,
vigilar las transfusiones a hemofilicos y las posibles infecciones de
laboratorioc ¥y establccer pautas para el cuidado de pacientes vy el -
manejo de sus muestras.
Lanzar campaifias de educacidn dirigidas a la poblacidn genecral y a los
grupos mis expuestos, principalmente en la Cd, de M8xico y en las ciu
dades fronterizas. (1)
Se habla de 4 medios bAsicos para combatir el virus:

Las vacunas, medicamentos, prevencidn por via sanguinea y modifi

cacién del estilo de vida. (7)

El wirus causal se transmite casi siempre por la actividad se -~
xual { homosexual o heterosexual), por transmisidbn de sangre contami-
nada como el uso “compartido de agujas contaminadas por los drogadic-
tes I.V. o por transfusiones sanguineas.

Peso esas vias de transmisidn pueden eliminarse de manera efi -
caz somctiendo alin andlisis de sangre a los donantes, En primer lugar

hay que reducir la promiscuidad secxual.

Deberadn usarse preservativos vy limitar los actos sexuales a los
que ho entrafien un intercambio de liquidos bioldgicos al mantener re=-
laciones sexuales con personas que pucdan estar infectadas. Aunque -~
no hay evidencia de la gran eficacia del canddn, usarlo es una pre-

caucidén razonable,

Los usuarios de drogas por via intravenosa se deben someter a
tratamiento para librarse del hidbito, si es ppsible; en el peor de los

casos, deben dcejar de compartir las agujas.



45

Se ha comprobade la presencia del virus en las lagrimas y en
la saliva al igual gque en la sangre y el semen. $in embargo, muy -
pocas que lo llevan an la sangre lo tienen también en la saliva.

Y en caso de gue este presente, su concentracidn es nucho mis baja.

La posibilidad de adquirir el virus por la saliva serid mucho menor«

que a travfés de la sangre. Ni la saliva ni las ligrimas son fuen -

tes de infeccidn epidemiolSgica importante, No hay pruebas de que

ninguna de ellas haya servido de fuente de transmisidn del virus.
(7}
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by DESINFECTANTES

La OMS aprobd los siguientes desinfectantes para prevenir la
transmisidn del virus del SIDA en Dic. 1985, en Ginebra:

- Cloro-liipocloriteo de sodio:

Splucidn desinfectante genral para todo uso deber3d tener una
concentracidn de Ig/ I (1,000 ppm) de clore dispenible. Para
desinfeccifén en presencia de derrame de sanyre o de material
orgfinico en cantidad macroscdpica se reccomienda una solucidn
mis fuerte que contenga 10g / 1 (10,000 ppn) de cloro disponi,
ble, Ln el diagndstico de wvirus y laboratoerios de investiga-
cibén se recomienda una solucidn de 5g / 1 (5,000 ppm) de clo-
ro disponible,.

= Formaldehido , como Formalina:

50 g / 1 (50%).

- LEtanol:
700q9 / 1 (70% ) (3)
{50% ) (33}

- Glutaraldehidos
200 g / Vv (2%). (3}

- Agua oxligenada:
0.3 *

- Alcohol Isopropflico:
35 %

- Paraformaldehido:

0.5 %

= Blanqueader de uso doméstico :

0.1 %. {33 pp.83)
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€)  PREVENCIONES ODONTOLOGICAS

Las consideraciones clfinicas de un crecimiento en la pobla--=--
cidn de pacientes infectados por el virus HIV-I , revelan 1lo urgen
te de la necesidad de adoptar las medidas para la practica adecuada
de atencidn a un paciente con SIDA o a la poblacidn en general.

Al mismo tiempo que se deben mantener las responsabilidades pro
fesionales y legales para con estos pacientes. Cada paclente ~une =
ce le ha diagnosticado una ¢nfermedad potencialmente fatal necesgi-
ta mantener un alto nivel de salud oral rwAa es una —--rte i——ortan-
te de el mantenimiento de wna salud aencral ideal. Los paclentes
infectadoes con SIDAestan expusatos a infecrtones onortunistacs y -
clnceres que si son diagndsticados a tlempo se¢ pueden tratar, con-

trolar o eliminar, t21)

So deben conter con e@guipo de esterilizar en perfectas
rondiciones y manejar los ingtrumentos adecuadamente para evitar -
contaminarse. Al trabajar, los auxiliares deber®n uyear muantes y
rubrebocas como nosntros , yYa que al esterilizar o manipular el ins
trumental puede contaminarse.

Para trabajar debemos usar dgdafas ospeciales de proteceidn o en su -

defecto lentcs habituales,

PRECAUCIONES:
1. Evitar heridas accidentales con instrumentos punzantes o cortan
tes contaminados e impedir el contarto de le=iones gutaneas abier -
tas coh material proveniente de pacientes infer+r-dos.
2. Jeringas y agujas desechables, hojas de bisturi y rdemls ing=-
trumtos cortantes deben guardarsc en recipientes irrompibles.
A fin de evitar pinchazes, las aguiar~ nn se deben tapar, dnblar, =--
romper , separar de las jeringas desechables, ni manipula-.
3., 1)l efectuar procedimientos que impliquen contacto con sangre o -
lfquideos ¢orpo£a1es potencialmente infectados, ©s necesario usar ba

ta, cubrebocas y gafas.
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4., LAS muestras de sanare ¥y de otro tipo deben reotularse clara=-
mente con wna advertencia especial. 8i la parte externa del re-
cipiente se mancha de sangre, debe limpiarse con un desinfectan
te recién preparado.

5. Esterilizar, de preferencia en autoclave. todos lons materiales

que puedan astar contaminados.

En caso de exposicidn parenteral (pinchazo o cortadura) o de
mucosas (salpicadura en ojos o boca) a sangre u ntros liquidos cor
porales= deberd realizar un examen clinico o epldemioldgico del -a=
ciente a fin de determinar si estd infectade con HIV-I,

Si las pruegas seroldgicas dan resultade negativeo, deben repetir-
se seis semanas después y, posteriormente con regularidad (tres, -

seis y doce meses despufe de la exnrosicidn).

Debe mantenerse estrictamene al cariActer oonfidencial de todos

los casos. Dado el sensacionalismo que ha rodeado a la enfermed=d

* las relaciones adversas del pGblico mal informado, no debe divule-
garse la identidad de les pacientes. Se recomienda emplear un nfi-

mero para cada persona, @n lurar de su nombre. (33, pp. 81~82}
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4)  TOATAMIENTO

La correcta identificacidn de ta enfermedad y el uyso aproplado

de las drogas son criticos para el Optimo contrel de la enfermedad
y el confort del paciente. (17}

]l tratar los casos activeos de SIDA, los médicos suelen concentrarse

en las manifestaciones clinicas de la enfermedad:
1. las infecciones y 2. cl8nceres gue se desarrollan a causa -
de una deficiencla jianmune.

El &xito a largo plazo es Iraro: casi todos los pacientes con

a los 9que se lies ha diagndsticado

SIDA

una infeceidn oportunista mueren

en el plazo de cuatro afios, Otras estrateaiaz de tratamiento inten-

tan restaurar en parte la funcidn inmune. Se han ensayado trans -

plantes de mé€dula Ssea en reci&n nacidos y de gemelos idénticos -

s8in resultado satisfactorio , invecciones de glébulos blancos para

reponer ciflulas sahas on el sistema inmunitario, al gque se ha inten-

tado estimular administrando interleuquina-2 e interferones,

De momento, tampoco esop esfuerzos se han viste premiados. (21)

Pe las medidas terapfuticas ¢que se estdn investigando la mAs -

esperanzadora se basa en la interrupcifn de la retrotranseripecidn, -

procesco mediante el cual se sintetiza el ADN que va a desempefar el

papel de provirus . (t2)

Ademds se han utilizado transfusicones de linfociteos de un geme-~
lo idéntico para inducir un aumento en el nfimero de linfocitos T4 en

la sangre perifBrica de pacientes con 5IDA, - La mejoxriIa de esteos

pacientes es transitoria y a pesar de las conrtinuas transfusiones =~

de linfocitos, no fue posible mejorar el curso clinico de la enferme
dad ., (19)

MEDICAMENTOS ANTIVIRALES

Segfin parece, inhiben 1la replicacidén viral pero no aportan nin-
g@n beneficio clfnico al paciente: tan pronto como se detiene el

tratamiento el virus reaparece, (- 7]}
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1e= SURAMINAM:

Suramin sddico es una sal gue inhibe fuertemente la actividad -
de la Reverso-transcriptasa (33 op. 79 ), que participa en la trans-
cripcidn del ARN vfrico a ADN del hospedador ( el orimer paso de 1la
infeccidn ). ( 21 )

En dosis mayores de 100 mg / ml inhiben el crecimiento normal
de las c¢élulas T o linfocitos T4.

Presenta una considerable toxicidad {dafio renal

+ hepitico,
fiebre, fotosensibilidad y erupciones cutdneas .} en paclentes con -
enfermedades parasitarias. Debido a su posible toxicidad. en pa =
cientes c¢on SIDA se requiere un cuidadeoso control { 33

Se utiliza hasta ahora para tratar infecciones por protozoos,

(21)
2.=- RIBAVIRIWNA:

Anteriormente utilizada contra los virus del ~atarro comfiin y

de la gripe. .( 21 )

la demostrado tener una amplia actividad entre virus ARN y ADN, inhi
biende la multiplicacién de los retrovirus in vitro e in vivo.

Los resultadoes del uso de este antiviral indican gque con dosis de
50 a 100 mg / ml en un perfodo de 9 a 10 dfas se inhibe la activi -
dad de la Reverso-transcriptasa; una deosis adicional de Ribavirina
cinco dfas después, retrasa la expresidn viral, peroc no la previene.
Su toxicidad principal es una supresidn reversible de la sintesis de

hemoglobina.

3.- FOSFONOFORMATO TRISODICO:

Este pircfosfato inhibe la actividad de la Reverso-transcripta-
sa de retrovirus humanos,"({Es un nueve compuestol™. Inhibe la acti-
vidad de la Reversotranscriptasa en c€lulas U9 infecctadas con HIV-I

4.- ANSAMICINA: a dosis de 0.1 a 0.5 J{bh

Es un derivado de rifampicinas que tienec considerable actividad
contra migrobacterias humanas. Posiblemente =ctila en la multiplica-

cién de retrovirus inhibiendo la actividad de la Reverso-transcripta
sa., ( 33

La rifampicina se administra en la tuberculosis ¢ 21 )
Desgraciadamente. muchos de los firmacos no actlan como se

deseca.
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S HPA-23 (ANTIMONOHIOTRUNGSTATO) &
anctfta como un inhibidor competitive de la Reverso-transcripta-

sa de retrovirus hu-manos,. Ls un nuevo compuesto.

6.~ AZIDOTIMIDIHNA {(AZT):

3'=azido-3-Desczitimidina). Es un anflogo de timidina que in-
hibe la reproduccidn de HIV-I in - vitro. NAZT es fosforilade por -
cflulas enzimiticas ¢ inhibe la Reverso-transeriptasa, asi como la
elongacidn de la cadena ADN. Fué bien tolerado durante un t&rmino-
de & semanas. Mejorfa clinica e inmunoldgica, caracterizada por-=
un decriment 2 en el nimero de -linfocitos T:auxiliares desarrolla-
dos por la demora de las reacciones de hipersensibilidad y ganancia
da peso. L 10 )
Familia de agentes anticancerosos . ( 21 )Pero fracaso como tal en-
1984,
Se ignora, sin embargo, si su utilizacidn prolongada pucd= vesultar
tBuica. ( 12 )
Una combinaci&n de inmunomoduladores y terapla antiviral pueden prgo

Porcionar al paciente un control viral mis efectiva.

Da~ovaciadamente, muchos de los firmacos gue inhiben la trans--
cripcidn inversa ¢ la replicacifn del virus alteran también el creci
miento de las oropias cflulas del hospedador incluidas, irdnicamente
las del sistema inmunitario. ( 24

INMUNOMODULADORES:

I. GAMMA-INTERFERON
Glicovroteina vwroducida por linfocitos T activados con pronie--
dades antivirales, Entve cstas ~roviedades inmunolégicas e=td la ca-
pacidad para aumentar la funcidn cltothAxica de los macrdfagos e incre

mantar la ecxnresi&n del HLA Clase T. ¢ 33 )

7. INTERLEUCIHA - 2

Es una alicoproteina producida vor linfocitos T activados due -~
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Fosee notentes propiedades para aumentar la inmunidad in vitro. -
Esta disponible trtanto como producto natual ao. como producto de ~=
recombinacidn genética v es capaz de aumentar considerablemente la-
actividad de las cé€lulas "Asesinas Haturales" (células NK) en pa-
cientes con SIDA,. "Cuando s¢ administra de 5 a 7 dfas durante -
cuatro semanas consecutivamente, aumenta el niimero total de ecsind-
filos. y de linfocitos, adem8s causa una reduccidn en los niveles -

de inmunoglobulinas séricas totales. { 14, 15}

TRATAMIENTO PARA EL COMPLEJO RELACIONADO COH EL SIDA:

Quiz3i se obtengan mejores resultados con agentes antivirales
en el llamade “"para SIDA" o Ycomplejo relacionado con el SIDAY,
En estos pacilientes las c@lulas inmunitarias no estdn agotadas vy,
si se logra eliminar el virus, es posible proteqer cl sistema inmu

nitario. Las perspectivas de &xito son excelentes, -

lierpes siunplex:

ACYCLOVIR (Zovirax) e¢n tabletas orales, ha sido la forma més
usada para tratar el atagque primario de herpes . simplex. Acorta
su duracifn, disminuye el dolor y £l nlimero de virus difundidos.
No tiene efectos en ¢l atague secundario, El maxim o beneficio o
curre al presentarse signos tempranos de la enfermedad.

La enfermedad se diagnostica a los 4=-7 dfas ya gque da un males -
tar semejante a la gripa. Entonces los beneficios del acyclovir
son minimos por su tardle diagndstico.

El beneficio de esta droga en la priactica dental es prevenir o a-
cortar ¢l largo y sSevero atague secundario.

La dosgsis es: 1 tableta cinco veces al dia por 5 dias durante el -

resto del estado de hormigueoc en #l atagque del herpes.
Los pacientes gue ticenen atagues frecuentes como 1 al mes .
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sa les puede dar un r8gimen de una tableta tres veces al dfa por
6 meses. Esta dosificacidn disminuye los atagques, La forma tdpi
¢a para lesiones extraorales no ha dado los resultados de la ta -
bleta.

La crema silver sulfadiazine (Silvadene) disminuye el delor y se-

ca el salpullide, y disminuye la incidencia de neuralgia en el ata

que del herpes Zoster. ¢ V7 )

Estomatitis:

En la gingivo cstomatitis herpética se recomienda acyclo -
vir 200 mg. 5 veces al dia. Lidocaina 2% solucidn viscosa u o
robase con benzocaina, se puede usar como paleativo.
Consideraciones dietéticas son importantes , deberd evitar comida

ficida, especias, al cohol y tabaco.

Candidiasis oral:

lay tres drogas esenciales para la infeccidn de candida o -
ral, las cuales men seguras y efectivas. Hystatin {liycostatin) ,
Clotrimazole (hycelex), y Ketoconazole {Hizerol).
La NHystatina es la mids antigua y sc¢ encuentra en gran variedad -
de formas.
Para infeccicones de hongos asociadas con uso de dentaduras, la Hys
tatina se espolvorea junto a la dentadura para viglilar que sca -
mids efectivo. El paciente con dentadura normal es mejer la Nysta
tina en tabletas, gue la disolver3d en boca 3 veces al dia,
BEsa dosis e¢s mids efectiva porque aunque baja, €l contacto con el-
organismo es largo. La tablceta oral contiene 500,000 UI de Nysta
tina.

La preparacidén oral mis nueva ¢s Clotrimazole {Mycelex).
Una tableta se disuelve aen cavidad oral 5 veces al dia de 10 a-
14 dias. Es nucho mis c8modo usarla y aefectiva., Contiene azflicar
(dextrose) ¥ su contacto prolongado puede causar caries, son pa -
cientes gque sufren de xerostomfa es una razdn de infeccibn por -

candida.
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La medicacién aistémica'para la infeccidn oral es Ketacona~
zole (Nizerol)}), 1 tablata de 200 mg. una o dos veces al dia duran
te 10 a 14 dfas. Se conoce su toxicidad al higado y deberfia ser-
usado con cuidade v en conjuncidn con una prueba apropiada sobre-
1a funcidn del mismo. Deberin evaluarse periddicamente que impli
gquen al esdfago, incluyendo sintomas de odinofagia y disfagia.

La candidiasis fulminante puede provocar hemorragia por inflama -
cidn en el eséfago o por perforacidn potencialmente se vivird tra
tando complicaciones. ( 4

Un problema asociado ocon esta enfermedad es la queilitis an-
qular. Atayue las comisuras de la boca ¢ es f3cil de controlar
con Mycoleyg crema. Contiene una combinacidn de Hystatina, Neomy
cina ¥y ¢gramicidin, y un corticoesteroide triamcinoclone. Es efec -

tivo aplicar en boca 3-4 veces al dia. (17 )

GUtIA:

Cuidado meticuloso on casa y una higiene reforzada , son -
esenclales para diasminuir las complicaciones y la recurrencia.
Una infeccidn periodontal aguda requierxe una terapia antibidti -
ca. La tetraciclina es recomendada; casi siewpre los pacientes-
deben ser contrelados porque los antibibtices pueden exacerbar - -
una infeceidn subeclinica, intensificar los problemas ygastrointes
tinales Yy contribuir a las discrasias sanguineas. El ultrasoni
do y la electrocirugia tambiln pueden tomarse engucenta .

La irtigacidn aplicada para la higiene oral esta contraindicada
porgue pucde caugsar cxceso de trauma a los tejidos. £l perdxido
de hidr8gceno esta contraindicado poryg ue pucde cempecrar la candi
diasis oral.

Estos paclentes pueden no responder a una infeceidn o tratamien-
to de la misma forma gue cualgquier otro paciente saludable.( 4 )

En las infecclones bacterianas la droga de eleceidn e¢s la -~
penicilina a menos que sea sensible a la prudba, Las infecciones
orales inveolucran varios organismos formando un equilibrio, cuan
djo ge elimina alguhne, se rowmpe el equilibrio y elimina -~la--

infeccidn, Las infecciones invariablemente tienn streptococos y

sen sensibles a la penicilina. La dosis efectiva es 500 mg. 4 -
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veces al dfa. Se deben mantener niveles altos.

En la eritromicina para al@rgicos, la dosis es de 500 mg, 4-

vecoes al dfa. 5i no hay efecto con ninquna de las dos drogas en-
48 a 72 horas, el antibiotico debe cambiarse a clindomyein (Cleo
cin}, Puede ser gque haya otros microorganismos con penicilinasa-
resistente como estafilococes y organismoes bactercides que §i res
ponderin al Cleocin.
La tetraciclina no es droga de celeccidn a menos de una infoccidn-
crénica periodontal. Tiene amplio cgpectro tal como la eritromi
cina y la penicilina, pero no mata sino inhike el crecimiente y -
no es efectivo contra los microorganismos gue usualmente residen-
an bhoca.

Este autor recomienda para la GUNA un tratamiento con -

" pebridement * , ehjuagues de perdxidc hidrégeno al 3%, 3 veces-
al dfa y penicilina 500 mg. 4 veces.: al dfa.
Cuando n o se obtienc resultade favorable, ¢n San Franclsco estan
usando solucidn providone=iodine (Hetadine) y crema clorinexadine-
(Peridex) con limitado &xiteo. El Betadine =e u=a come irrigante-
para el dolor y controla la infeccifn. Peridex se usa mids en con
trel a large plazo. €17

Sarcoma Kapesit:

Del 30 al 50% de los pacientes que no han sufrido infeccio=-
nes oportunistas mejoran con la ndministracidn IM de interferon-
alfa-2a (36-50 x 10° u/s4 ).

,Segln varios estudios eclfinicos y de laboratorio, este tipo-
de interferdn parece suprimir el HIV-I. De 5 al 10% de los -pa -
cientes tratados han sobrevivideo mds de 3 afios.

En las formas mas graves e incapacitantes puede recurrirse a la -
radioterapia o quimioterapia paliativa, { 14 ) Laser o trata mien
to - wguirurgico. Las complicaciones dentales pueden provenir --
cuando las lesiones se aproximan a el mArgen gingival e interfie-
ren con la higiene oral o el tratamiento dental. Los procedi -
mientes guirfirgicos orales deberdn realizarse bajo cuidados hospi

talarios.
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Las enfermedades neoplisicas orales tales como carcinoma de

células escamosas y linfoma,estdn asocladas con SIDA.

LLengua pilosal
Las modalidades de tratamiento incluyen antifungal, drogas—--~

antivirales o agentes quimioterdpicos . ( 17

Porque muchos de los sIintomas orales son dolorosos o inter -
fieren duranece la comida, un paciente con SIDA puede huscar un -
tratamiento dental, como siempre, complicaciones del tratamiento-
fisico del paciente,.

El plan de tratamiento neccesita considerable pericia para el diag
néstico ¥ compresnsiﬁn de el proceso de la enfermedad. Las nece=-
sidades poicoldgicas y enmocionales de los pacinetes son tan im =
pOrtantes como las noecesidades dentales.,

Porque muchos pacientes viven 4 o 5 afies despu@s que el diagnds-
tico del SIDA se ha hecho, ellos necesitan cuidados dentales, -
particularmente proventivos y tratamientos corales con una escru -
pulosa higiene,

Una inmunidad comprometida individual puede tener mas proble
mag parodontales gue otro paciente, Ellos requeririn los che = -
queos con mayor frecuencia y las instrucciones de un refuerzo pa-
ra una higicene. Procesos restaurativos y terapia endoddnticay -
raramente las extracciones son reconmnendables para minimizar el -
trauma y la infeccidn secundaria. Muchos pacientes sufren exce -
siva pérdida de peso , y quizd pérdida de apetito, exacerbacidn -
de condiciones para los problemas dentales. Porgue estos pacien-
tes deben masticar cabal vy confortablemente , arreglandoles con =
prdtesis removible.

Procedimientos estéticos, tal como veneers, son importantes para-

el sentimiento del paciente del porvenir. y una imagen positiva de
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e) UHA POSIBLE VACUHA

La variabilidad genética del virus entorpeceri 1la bfisyueda
de una vacunaj; las muestras del virus aisladas a partir de diver-
sos paclentes difieren hasta en mids del 30t en las aecuencias-
de AR U gue codifican las proteinas supuestamente fundawmentales =~
para ¢l reconocimiento por parte de las células T ¥ los anti -
cuerpos. Las wvacunas estimulan el sistema inmunitario con un an-
tigeno, propiciande 1la produccidén de anticuerpos y la prolife~
racidn de cBlulas de memoria. La variabilidad del virus del $1IDAa
supondria ¢ue upna posterior exposicidn al virus quizi no desperta
ra la memoria inmunoldgica ereada por la vacuna. Ein embargo, ca
be aun identificar regyiones invariables de la cubierta virica, a
las que pudiera unirse eficazrmente el anticuerpo, y utilizar esas

regiones para la base de una vacuna. { 21 )

Aunque, las personas infectadas fabrican anticuerpos contra

el virus, lo hacen cn cantidades extraordinariamente bajaz vy a-
demAs , la muerte de las cé€lulas o linfocitos T4 acaba con la in-
munidad celular. Una vacuna cficaz deberfia contrarrestar esos -
efectos nedgativos del HIV-I. Puesto que la sccuencia de nucleé
tidos del genoma conticne la informadidn gue se empleari para fa
bricar las proteinas del virus, tales diferencias se traducen en-
variaciones en la composicidn de las protefnas que, a su vez gui-
z8s expliquen la distinta actividad bioldyica observada entre al-
gunas estlirpes de HIV~-I, en efecto, unas egtirpes nucstran mayor-
pr e dilececidn por los linfoclitos T4 y otras por los macrdfaqgos.

liavy una estrecha relacidn entre todas las especies de HIV-I de-
un waciente infectado y esec estrecho parentesco entre las estir -
prer gue coexistfan en los individuos podrfa ser indicio de gue su

presencia gquizd8 “vacune " al paciente aontra la reinfeccidn por-
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estirpes menos emparentadas. Hay esperanzas de gue las vacunas

gsintéticas ejerzan un efecto comparable. De momento, sin embargo,
ne se dispone de vacuna sintética alguna que haga frente a tal -
pofusién de estirpes. Tales vacunas, no obstantes, neutralizan mu

chas variantes del LIV-I , aunque no todas, (32)

$i pudiera modificarse gendticamente el virus del SIDA onr
Azteccidn del gen "tat” o de la decuencia con la que interacti
a la proteina del gen "tat", serviria para preparar una vacuna Sse,
gqura y fiable. Propiciarfa una respuesta inmunitaria gue Lloquea
se una postarior infeccidn por el virus sin modificar, pero el -
virus aberrante no provocaria una infeccidn dispersada ni agotar§
a los linfocitos T4.

Alternativamente, una droaa ¢gue inhibiese la sintesis de la
proteina reguladora codificada por tal constituirfa una defensa-
quimica, en oposici®én a la inmunolégica, contra la infeccidn por-
parte del virus del S5IDA. Cualquiera de las dos estrategias de -~
proteccidn contra el virus serfa una bendicién para las decenas -
de millones de personas gue se cuentan hoy entre los grupos de =~

riesgo para el SIDA.



MATEURTIMDBMEL Y METODO
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MATERIAL

1.- Sangre venosa 5cc para obtener sucro.

2.~ Solucidn buffer para diluir los suercs.

3.~ gControles positivo y neyativo .

4.- Antigenos: Particulas de Latex recubiertas con antigenos del HIV=I
producidos por ingenierfa genftica ( recombinante }.

5.~ Micropipeta de 5 a 50 microlitros.

6.- Placas para aglutinacidn.

7.- Agitador serolbgico.

8.~ Limpara de iluminacidén vertical.

9.~ 120 jeringas.

10, - 1 ligadura.

11.=- algoddn.

12,- pipetas Pasteur,

13.,- tubos 12x100 y 12x75.

t4.- alcohol.

15,- Ltiquetas.

16.- Centrifuga.

17.- Congelador.

1) MUESTRAS

Con la valiosa colaboracidn de 120 Odontédlegos, donaindo 5ml.
de sangre vepnosa cada un0, pudinos llevar a cabo esta tesis.
Al coagularse la sangre, se separaba el suero de la misma con una
nicropipeta, para ser centrifugada. Los tubos de ensayo se codifiw

caron adecuadamente y se congelarohn.

23 AHTIGENO

Un finice antigeno CBre3d, ha side sintetizado a partir de un clon
de ingenierfa genética para detectar anticuerpos env del HIV-I con al
ta sengibilidad y especificidad. 1l antigeno contiene secuenclias de=-

rivadas de ambas envolturas protelicas de HIV-I, i.c., gp 120 y gpd1l,
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y fueron purificadas libre de proteinas de E.coli detectables por
inmunotefiido con antisuero de E.coli. Los polipéptidos recombinantes
purificados se usaron como antfgeno en EIA

~Cire3 contiene dos proteinas derivadas de HIV=-I, las cuales son sin-
tetizadas en E.coli usando un bacteridgrafo lambda PL..

Una protefna de 35-Kilodalton (kba) e©s el primer producto esperado -=
en la construccidén plasmica y contiene 164 aminoacidos derivades U-
terminal y de gp 41 { Aminoacidos env de HIV-I 350 a 402, 408 a 5213,
y 547 a 674). Resulta una proteina 19-kDa de la inicliaclidn de tras=-
lacién y un metionine interno con 37 aminoacidse derivados de C-tey-
minal vy de gp 120 y 123 aminocacides de¢ t-terminal y de gp 41.

La E.coli tranferida con clones recombinantes CBreld fue desarro
liado en caldo LB suplementade con 1% glucesa y .01% y Adcidos.
Casamino a 32°C a una densidad Sptica (560 nm)} de 0.4 a 0.6 .
El cultivo fuf despuds cambiado a 42°C incubado por 1 o 2 horas adi-

‘ ciohales para inducir la expresidn de proteina rceccombinante. Al fi-~
nal de la induceidn, las c8lulas se recolectaron por centrifugacidn a
4,000 %x g durante 30 minutes, obscrvades con 50 mi Tris hidrocoloide
(pti 7.5} con 0.15 1 NWaCl, y rescrvado & -70°C hasta su uso.

Bl antigeno #HIV-I especifico es preducido en cllulas hufsped de E,co-
1i a niveles contados para 5 a 10% dec protefna celular total,

para purificar el antigeno, acerca de 4¢ de E.coli fuf cambiada dd
temperatura y suspendida e¢n 40 nl de 5S0m!l Tris hidrocoloide {(ph 7.5)
contienen 1mi penylmetilsulfonil fluoride y img de aprotinin.

Las c8lulas fueron despuls codificadas con lisocimas {0.5 mg/ml) al

cuarto de temperarura por 30 minutos , también se refrigera intermi -
tentemente usando el intermediario tipo de titanmium .
pPespu€s de hacerlo se¢ agita en el cuarto de temperatura por 30 mipnutos,
el lisadeo se¢ sedimenta por 30 minutos a 5,000 x g. La pIldora fué sug
pendida en 40 ml de 50 mM Tris nidrocoloide " (pli B.0} -0.5% Triton X-
100-10mHMEDTA- 1mi4 dithithreitol. La fraccidén de pildora fue lavada-
una wvez con INMNaCl, dos veces con 0,2% Zwittergent 3-14, una vez con
6 Murca, y una vez con B Murea en 50mM Tris hidrocoleoide (pH B.5}.

El resultado del contenido de la pfldeora contenfa ¢l antigeno recomn-
Pinante con una pureza de 80 a B85%, La pildora fue suspendida en &

M guanidina hidrocoloide , en 50 mM Tris hidrocoloide (pli B.O} =-5mM

dithiotreitol y sedimentade a 100,000x g por 30 minutos.
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La determinacidn prot@ica se hizo usando BCA (Pierce Chemical Co.)

con albflrina de bovino como estandar. ( 34 b]

BEeta tiécnica fué comercializada e introducida a Estadeos Unidos
en marzo de 1985 para detectar anticuerpos anti -~ HIV-I en una mues-
tra con enzima-eslabonada inmunoensayo {CBre3-EIA), usando L.coli- ex
presando antigeno polipéptido represantando el tercer carboxyl-termi-
nal de glicoproteina de la mcmbrana ecxterna, gen fusionado con el
mino terminal, wmitad del gen glicowroteina,.

CBre3 = 99.9% sensibilidad.

a-

99.1% especificidad.

EIA ( Enzvme-linked innuno assays).

3} METODO:

Los sueros problema, se diluyen 1:10 en la sclucidn buffer y se

colocan sobre las placas de¢ aglutinacidén (2%microlitros), luego tse ex

pande esta mezcla en todo el circule de aglutinacidn y por Oltimo se
agregan 15 microlitros de la suspencldn de Latex con antigeno reconbi
nante, se agita con movimionteos ondulatorios durante 3 minutos v lue-
go se observa baio luz indirecta,si existe o no formacidn de grumos
{reaccidn positiva).

Ei mismo procedimiento simultineamente sec efectiia con los sueros cone-

treles positivo ¥y negativo para gue sirvan cowmo patrones de compara -
cidn.

Los sueros positivos, serdn referidos al laboratorioc de inmunologfia

para que el Dr. Hugo Vicente Ralde, los confirme mediante upa prueba

inmunoenzimidtica de scgunda gencracidn.
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Las 120 donantes, cumplian con leos tres puntos siguientes:

t.~ Ejercer la Odonteclogia a lo largo de tres afios o mis.

2.~ Trabajar sin medidas preventivas como el usec de guantes en pro-~
cedimientos operateorios en los que anteriormente no se ragueria
su uso indispensable.

3.~ Radicar cn la Ciudad de Guadalajara, Jalisco,.

hfortunadamente para quienes

ejercemos la Odontologia, nos com~
place enormemente no haber localizado una nuetra

positiva de las 120
cobtanidas para reallzar esta tesis,

DISCUSION

El constante intercambio de poblacidn entre M8xico v los Estados

Unides, €l pais de mayor inidencia de SIUDA en Amiriea,

y la presencia
del SIDA en 17 estados mexicanos hace

pPreocuparnos.

La posibilidad de atender a un paciente infactado crece dia a dfa y

la escasa informacidn sobre el problema provoca confusiones en el mang
jo adecuado de dichos pacientes.

- -

Entre nuestra poblacidn puede . exlstir una cantidad insospechada de
casoes no detectades de SIDA y por consiguiente el paciente no referiri
un dato que desconoce; pur tanto debemos protegernog al operar con cual
gquier paciente.

En un futuro, esperamos, N0 gerd tan costoso hacerse la prueba de de-

teccidn del virus y con ello hacer mucho por las personas infectadas,
as! como por las personas gue los rodean.

La persona con SIPA puede informar a los miembros de su intimidad y cui
darse de no transmitir la enfermedad a otras.

En las dos Hltimas décadas, la cicncia médica se ha jactado repetida--

mente, y con arrogancia, de haber doblegado las enfermedades infeccio-
sas, al menos en los prdsperos paises del mundo industrializado.
La aparicidn de retrovirus capaces de causar enfermedades extraordina-

riamente complejas y devastadoras ha puesto las cosas en su sitio.



65

La naturaleza nunca sc deja domenar del todo. Los retrovirus humanses,
y su complicada interrelacidn con las células humanas, constituyen un
buen ejemplo. Quizis el t&rmino “domehar" no seca el gue describa me-
jor nucstra relacidn con la naturaleza, que no s6lo nos circunda,sino

gque, en el sentido mads profundo, tambi@&n constituye nuestro mer.

Para interntar resultar victoriecsos en la pelea contra el virus
podemos contribuir en dos clementeos esenciales:

1. Medidas manitarias que frenen o detengan la propagacidn de la
infeccidbn,: identificar personas contagiadas, eliminar vec-
tores, saneamicento, modificar hibitos sexuales, evitar el u-
so de agujas contaminadas, cte.

2. Investigaciones cientfficas gue produzcan tratamientos cfica=-
ces, vacunas, desinfectantes y procedimiontos amanitarios con

tra los agentes de la enfermedad.

He podemos confeormarnos con el scgun do punto , ya que en la histo
ria, ninguna nueva epidemia se ha detenido con una cura o una vacuna.

El SIDA neo es la excepecidn a esta regla historica,

La valiosa colaboracién del Dr. Huge Vicente Ralde hizo posible la rea
lizacidn de &ste trabajo. Sus gestiones a un alte nivel lograron la
obtencidn de los reactivos necesarios; orientindome y realizando la
prueba de latex.

Llevo a cabo, asf mismo, una prueba . adicional no contemplada en un
principio para 8ste trabajo, m e estoy refiriendo a la pruvba de ELI

SA gue realizd en todas las muestras sanguineas.
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. Al té&rminoc de esta investigacidn se determind que la inciden=
cia de odontdlogos infectados por el virus HIV-1 es sumamente bajo.
Las 120 muestras de suero resultaron negativas.

La prueba de aglutinacidn con particulas de latex sensibilizadas con
anfigeno recombinante, e¢s una prueba ficil de realizar, sencilla y ri
pida, por lo que su implementacidn en cualquier laboratorioc puede ser
una valiosa alternativa para ta deteccidn de anticuerpos especificos
en personas - infectadas con el virus HIV-I y asil evitar la disemina-

cidn del virus HIV-1 a otras personas.

~"El riesgo de contagio es bajo y se puede decir que nulo, si se

toman las precauciones mencionadas.
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