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I'NTRODUCCTION

Los probhlemas clfnicos a los que el Cirujano Dentista se en-
frenta en Ta prdctica diarja, ha sido el motivo por el cual
nace la inquietud para saber mds del por qué de estas enferme
dades que afectan a un gran nimero de personas en alguna eta-
pa de su vida,

Estos son algunos de los temas que a continuacién presento,

¥y en Tos cuales expongo una parte minima de las enfermedades
mds comunes que producen los virus, esos elementos tan diminu
tos que son visibles Gnicamente al microscopio, pero que nos
dan manifestaciones clinicas a nivel bucal tan importantes cgo
mo aguellas que producen en cualquier parte del organismo, ¢o
mo son, piel, ojos, gldndulas, érganos y que por medio de es-
tas manifestaciones se puede llegar a un diagnéstico que ayu-
darfa en gran medida a la atencién dada al paciente.

Pero para que ocurra esto, debemos tener un mayor conocimien-
to del caso que se estd presentando.

Los virus al atacar al organismo van a producir una serie de
cambios, algunos se podrdn observar a simple vista, otros se
detectan por medio de ex4dmenes de Taboratorio, pero ya sea de
una forma o de otra es necesario para el profesionista recong
cer estos cambios, no sdlo para el manejo adecuado de la en-
fermedad sino para la prevencibn de posibles infecciones y
contagios.

Veremos que el mundo viral es tan complejo, pero a la vez im-
portante como interesante.

Podremos notar que a pesar de ser tan diminutos, se Tleva a
cabo en ellos un ciclo reproductivo tam sorprendente que sélo



asi es explicable su accidn tan devastadora en el organismo,
que infectan y atacan.

Conociendo tanto sus formas de transmisidn como de accidn se
utilizaré el tratamiento adecuado para 1a eliminacién del da-
fio que estdn causando.

Desafnrtunadamente en algunos casos 1os efectos o el dafio pue
den 1legar a ser tan graves e irreversibles, como es en el ca
so de 1a poliomielitis, la rubeola (sus efectos en feto) y el
sindrome de inmunodeficiencia humana (SIDA), que no sélo es

el dafio en sf, sino que se puede 1legar hasta la muerte misma.



CAPITULD 1

CLASIFITACION VIRAL



1.1 DEFINICION

A pesar de estudios amplios y profundos acerca de las virus,
no se ha 1légado a una definicidn concreta, solamente se les
considera como estructuras, o particulas pequedias, 0 agentes
infecciosos; algunos autores los consideran "vivos", otros no.

Se aceptard entonces una definicidn en base al conocimiento
que se tiene de ellos; se podrd decir que:

Los virus son particulas muy pequefias, su estructura es de
las mds simples y no son células verdaderas, para verlas y es
tudiarlas se utiliza el microscopio electrénico, los virus sé
to se replican dentro de una c€lula huésped viva. Los virus
contienen unicamente un tipo de dcido nucleico como una sola
molécula general que puede ser, ya sea ADN 6 ARN, de doble o
de un solo filamento. E1 dcido nucleico se encuentra recu-
bierto por una envoltura proteica; a toda esta unidad infeccip
sa se le denomina viridn, el virién se autoduplica s6lo en cé
lulas vivas, es por eso que los virus son completamente depen
dientes de sus hudspedes celulares con respecto a 10s mecanis
mos de sintesis proteica, produccién de energia, etc., ya que
carecen de elementos para realizarlos, como son, mitocondrias,
ribosomas y otros organelos, se convierten asi en estructuras
dependientes de otras.

A pesar‘/de su estructura tan simple, presentan tanto en el
hombre como en animales una gran variedad de transformaciones
que pueden abarcar desde un catarro comin hasta enfermedades
malignas e irreparables como en el caso de la polijomielitis.

1.2 CLASIFICACION

Para dar o establecer una clasificacidn ha habido también



grandes controversias; algunos autores los clasifican en base
a sus propiedades fisicoquimicas, en base a propiedades epide
miolégicas, etc., realmente no existe una clasificacién uni-
versalmente aceptada.

La clasificacidn que mds se utiliza es 1a que estd relaciona-
da en base a los dcidos nucleicos, diremos asi entonces que
se clasifican en: virus ADN y virus ARN.

Los dos grandes grupos principales de virus, como se mencioné,
se clasifican en base a su icido nuclieico que contengan.

VIRUS con ARN

- Picornavirus
- Togarivus

- Coronavirus

- Ortomixovirus
- Paramixovirus
- Rabdovirus

- Reavirus

VIRUS con ADN

« Parvovirus
- Papovavirus
- Adenovirus
- Herpesvirus
« Poxvirus

Empezaré por hacer una breve descripcidn de cada virus.



1.3.1. Picornavirus

(Pico-pequefio; arn-dcido nucleico). Incluye un nimero muy
grande de virus de vertebrados. Son pequefics, sin envoltura,
icosaédricos, que contienen una molécula de ARN, de filamento
dnfco y se multiplican en &1 citoplasma. Los picornavirus se
dividen a su vez en dos géneros principales: los enterovirus
y los rinovirus. Los enterovirus, a su vez, contienen 3 po-
liovirus, 33 virus ECHO y 30 virus coxsackie.

Todos estos tipos de virus producen infecciones entéricas ina
parentes, s81o0 el piliovirus puede causar poliomielitis, mien
tras los otros enterovirus se asocian con meningitis, exante-
mas, miocarditis, miositis, o infecciones benignas de las
vias respiratorias altas. Los rinovirus son menos agresivos,
ya que s8lo afectan al hombre con el conocido catarro comin,
que si bfen es una enfermedad bastante frecuente, no tiene ma
yores complicaciones.

1.3.2 Togavirus

(Toga-capa, manto). Se dividen en dos géneros: Tos alfavirus
conocidos como grupo "A" y los flavivirus conocidos como gru-
po "8". Son virus esféricos con envcltura, que contienen ARN
de filamento dnico, se multiplica en el citoplasma y madura
al brotar por las membranas citoplasmiticas. Estos virus ge-
neralmente producen infecciones con viremia inaparente en
aves, mamfiferos o reptiles y se transmiten por vectores artrd
podos. Cuando el hombre o animal es picado, la consecuencia
es una infeccidn inaparente, pero puede resultar una enferme-
dad grave generalizada; aquf incluyen enfermedades virales
muy serias como son: fiebre hemorré&gica, fiebre amarilla y en
cefalitis.



1.3.3 Corgnavirus

Los caronavirus son virus de tamafio mediano hasta cierto pun-
to pleomorfoes, con envoltura lipoproteica, en su centro con-
tiene ARN de simetria indeterminada. El grupo incluye varios
agentes que causan catarro comin en el hombre.

1.3.4 Ortomixovirus

{Myxo-moco). Virus con ARN, esférico o filamentoso con una
nucleocdpside tubular encerrada en una envoltura que adquiere
conforme brotan de 1a membrana citoplésmica. La familia con-
tiene un género “influenzavirus" que a su vez comprende dos
especies, el virus influenza "A" y el virus influenza "B", es
te Gl1timo es especialmente patdgeno del hombre,

1.3.5 Paramixovirus

Virus aproximadamente esféricos, con envoltura pleomorfa, o
como filamentos que contienen una nucleocdpside tubular, algu
nos de los paramixovirus causan infecciones localizadas del
aparato respiratorio del hombre. Otros producen enfermedades
comunes generalizadas en nifios (parotiditis, sarampién).

1.3.6 Rabdovirus

Son grandes en forma de bala, con envoltura, con ARN, de fila
mento Gnico, que estdn asociados con una cdpside helicoidal
encerrada en una cipsula. E1 virion madura en la membranz ci
toplasmética. E1 principal rabdovirus que afecta al hombre
es a} de la rabja, una enfermedad mortal que es transmitida
por la mordedura de un animal infectado.



1.3.7 Reovirus

Estos virus se encuentran tanto en el aparato respiratorio co
mo entérico del hombre y de la mayoria de los animales; el vi
rus contiene ARN de doble filamento. Todos les reovirus sin
envoltura, icosaédricos, con dos capas concéntricas de campsd-
meros. Se multiplican en el citoplasma.

1.4 GRUPO ADN
1.4.1 Parvovirus

Partfculas pequefias 1lamadas virus adeno-asociades (VAA) tie-
nen aproximadamente 20 nmde didmetro y simetria icosaédrica.

1.4.2 Papovavirus

(Pa-papiloma; po-polioma; va-agente vacuolante}, Son virus
pequefios sin envoltura, jcosaddricos, que se replican en el
nicleo de 1a célula de Jos vertebrados. En el virién su fdci-
do nucleico se presenta como una molécula de doble filamento.

1.4.3 Adenovirus

(Adeno-gldndula). Son virus sin envoltura, icosaddricos que

se multiptican en el nicleo de 1a célula infectada., Los ade-
novirus humanos estédn generalmente asociados con infecciones

del aparato respiratorio y ocasionalmente del ojo, tienen una
latencia prolongada. Se multiplican en el conducto intesti-

nal y frecuentemente se recuperan es las heces. Los adenovi-
rus humanos como los de los animales en experimentos de i1abo-
ratorio son causantes de tumores malignos.



1.4.4 Herpesvirus

(Herpes-serpentear). Son virus icosaédricos que se multipli-
can en el niicleo de cédlulas infectadas, maduran por brote a
través de 1a membrana celular, adquiriendo una envoltura du-
rante el proceso.

Entre las enfermedades importantes que produce el herpesvirus
encontramos el herpes simple, la varicela y el zoster; todos

se caracterizan por lesiones vesiculares en la piel o en mem-
branas mucosas, el citomegalovirus a veces produce una infec-
c¢idn congénita seriz; mononucleosis infecciosa es causada pro
bablemente por herpetovirus E/B, una caracteristica de la in-
feccién por herpetovirus es la prelongada persistencia del Vi
rus en el cuerpo casi siempre latente.

1.4.5 Poxvirus

(Pock-plstula)}. Son los virus mds grandes y mis complejos de
los vertebrados, contienen 1a molécula mds grande de ADN. EI
virién consiste de ADN en forma de ladrillo conteniendsc un
centro rodeado por una membrana de origen viral. Los poxvi-
rus se multipiican en el citoplasma y estos virus producen en
fermedades en el hombre como la viruela y el molusco contagipo
s0.



CAPITULO II

CARACTERISTICAS YIRALES



2.1 CARACTERISTICAS DE LOS VIRUS

Los virus presentan caracteristicas especfficas que a conti-
nuacién. se exponen.

2.2 FORMA Y TAMARO

Las particulas virales pueden ser redondas o cuboidales; la
forma mds comin es 1a cuboidal y simétrica; las hay también
de forma helicoidal.

Segin sea 1a forma del virus, varfan de tamafio desde 10 hasta
300 nan6metros (nm}.

Existen varios métodos para determinar el tamafo:

1. Filtracidn en colodifn de tamafio de poro conocido
2. Determinacién de su grado de sedimentacifn
3. Medicibn directa mediante el microscopio electrénico

2.3 COMPOSICIOH QUIMICA

Las partfculas virales contienen proteinas y dcidos nucleicos,
algunas poseen tfpidos y carbohidratos.

E1 &cido nucleico consiste en una estructura trenzada, ya sea
de ADN o de ARN, el tipo de &cido nucleico va a ser una caragc
teristica utilizada para clasificarlos. Los virus son antigé
nicos y determinan 1a produccibén de anticuerpos especificos
(inmunogliobulinas) en el huésped.

Las partfculas virales estin formadas por un cuerpo central
de dcido nucleico y una cubierta protectora de material pro-
teico 1lamada cdpside.

La cipside se forma de varias subunidades o estructuras Tla-
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madas capsémeros. E]1 niimero y disposicidn de los capsémeros
es una caracteristica de cada tipo de virus.

Algunos virus tienen otra capa externa llamada envoltura; és
ta es una proteina glucolipfdica, se cree que la infectivi-
dad de los virus puede estar relacionada con la envoltura.

Parece ser que los sitios receptores de la cdpside o de Ta
envoltura determinan l1a especificidad de un virus para un ti
po particular de cflula huésped.

2.4 DUPLICACION

Los virus necesitan de la célula viva para producir nuevas
particulas, ya que dependen absolutamente de su huésped tan-
to para su metabolismo como para su duplicacidn.

Proceso de duplicacién

a) Adsorcién. E1 virus se une a la superficie de la célula
por medio de sus receptores especfficos de la cdpside o
de la enveltura, que son complementarios solamente a los
de Ta célula huésped. Las células que no tengan 10§ re-
ceptores apropiados no podrdn ser infectados por virus
especfficos.

b) Penetracién. Despué&s de 1a adsorcidn, la partfcula vi-
ral es acarreada al interior de la cé&lula por procesos
de pinocitosis o fagocitosis.

¢) Desenvoltura. Ya dentro de la cé&lula el virus necesita
liberar su &cido nucleico (ADN 6 ARN), el cual es trans-
ferido al ARN mensajero DNA, RNA nuevas enzimas que son
necesarias para la formaci6n de las nuevas partfculas vi
rales y de inhibidores del metabolismo normal de la cély
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la huésped. Las sustancias inhibidoras impiden que la
célula se comporte como es normal y todo el potencial de
sintesis y los procesos metabSlicos se dirigen hacia la
réplica de particulas virales nuevas. En esa forma se
produce el dcido nucleico viral y se sintetizan las pro-
tefnas de la cdpside.

¢) Maduracién. Después se lleva a cabo la condensacifn de
las protefnas de la cépside en torno al dcido nucleico
hasta formar Ta nueva particula viral.

e} Liberacién. Las partfculas nuevas virales son expulsa-
das de la cé&lula por lisis de &sta o por extrusibn a tra
vés de Ta membrana celular, una vez fuera de la célula
para la supervivencia de los virus, es indispensable que
infecten a nuevas cé&lulas en donde se repetird el ciclo.

2.5 SUSCEPTIBILIDAD A AGENTES FISICOS

CALOR. Los virus son termoldbiles en unos cuantos minutos;
a temperatura de 55 a 60°C su cdpside protefca se desnatura-
1iza con el resultado de que el virién ya no es infeccioso;
se piensa que ya no es capaz de presentar una adhesifn nor-
mal a la c&lula y/o incapaz de Viberarse de su envoltura.
AGn a temperatura corporal se pierde inefectividad del virus,
aungue esta ifnfectividad se supera grandemente por la veloci
dad en la que las particulas virales continlan muitiplicdndo
se. Ep base a lo anterior se deduce que los virus deben man
tenerse a temperaturas bajas; 1a de 4°C es satisfactoria pa-
ra un dfa o mfs, pero para preservarlos por tiempos prolonga
dos se requiere de temperaturas muy bajas; por dfas, la de
4°C es {deal, para meses a -70°C, y por aflos a -196°C. Los
virus con envoltura son mds termoldbiles que los icosaédros
desnudos
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© AMBIENTE IONICO Y pH. Los virus prefieren un ambiente isotd
nico con pH fisiolégico, aunque sus 1imites de tolerancia
son bastante amplios, la infectividad de ciertoes virus puede
ser protegida contra la inactivaci6n del calor suspendiéndo-
los ‘en soluciones de Mg.

RADIACION. Los virus son jnactivados por radiaciones ioni-
zantes (Rx, R ) y no ionizantes (radiaciones ultravioleta) a
través de diferentes mecanismos; la inactivacién por radia-
ciones ionjzantes sobre virus con dcido nucleico de filamen-
to Gnico es muy alta ya que casi toda jonizacién produce una
ruptura letal en la cadena de polinuciedtidos; con los dci-
dos nucleicos de doble filamento $61o una proporcidn de 1a
ruptura de un filamento es letal.

2.6 SUSCEPTIBILIDAD A AGENTES QUIMICOS

SOLVENTES LIQUIDOS. Los virus con envoltura son fécilmente
destruidos por Tos solventes de 1ipidos, tales como é&ter,
cloroformo y deoxicolato de sodio; como consecuencia, ios vi
rus con envoltura no pueden sobrevivir a Ta exposicién a la
bilis en el aparate digestivo.

ANTISEPTICOS Y DESINFECTANTES. Los virus sin envoltura son
resistentes a muchos fdrmacos empleados como antisépticos an
tibacterianos. Los detergentes anidnicos tales como el sul-
fato dodecils6édico son efectivos contra los virus con envol-~
tura y contra algunos virus icosaédricos sin envoltura, EI
formaldehido, el dcido clorhidwrico diluido, o el hipoclorito
de sodio desinfectan satisfactoriamente los objetos contami-
nados, no se utilizan en el hombre por ser demasiado irritan
tes.
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2.7 FORMAS NATURALES DE TRANSMISION

Los virus pueden ser transmitides por ingestién, inhalacién,
inyeccidn o contacto.

Los virus entérices se multiplican principalmente en el apa-
rato gastrointestinal; entre estos se encuentran los entero-
virus, subgrupo de los picornavirus, junto con los adenovi-
rus, Tus reovirus y los virus de la hepatitis.

Los virus respiratorios se multiplican princ¢ipalmente en el
aparato respiratorio; aquf se incluyen los ortomixovirus, pa
ramixovirus, coronavirue y el subgrupo rinovirus de los pi-
cornavirus, 1o misme que los adenovirus, los reovirus y algu
naos enterovirus que también pueden crecer en el conducto in-
testinal.

Los arbovirus (virus transmitidos por artrépodos) infectan a
los artrGpodos que ingieren sangre de vertebrados, se muiti-
plican en los tejidos del artr@podo y pueden ser transmiti-
dos por picadura a vertebrazdos susceptibles; a este grupo
pertenecen los togavirus, rabdovirus y arbovirus.

2.8 DAROS QUE CAUSAN A LAS CELULAS

Existen virus que causan dafio a la célula, como son los vi-
rus citécidas, o sea que producen un efecto citopdtico (ECP),
no todos los virus producen tales efectos, pero los que los
producen causan tal dafic celular que es lo suficientemente
caracterfstico como para que se pueda emplear como criterio
diagnfstico. En las c&lulas infectadas con virus citopdati-
cos ocurren cambios qufmicos importantes como son el que Jas
protefnas codificadas por yirus suspenden la sfntesis de ARN
y de las proteinas del huésped, ademdis, se acumulan grandes

i
i
i
i
H
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cantidades de macromoléculas virales, algunas de éstas prin-
cipalmente ciertas proteinas de la cdpside pueden ser t6xi~-
cas.

Las células infectadas se hinchan provocando cambios en la
permeabiiidad de la membrana. Todos estos cambios provocados
en las células son letales, Entre los grupos de virus que
causan efectos citopdticos se encuentran:

Los enterovirus y los virus herpes simple los cuales tienen
un periodo latente corto y un alto gradoc de réplica, con fre-
cuencia muestran un efecto citopdtico (ECP) detectable des-
pués de 24 a 48 horas de haber sido sembrados, destruyendo
completamente Ta monocapa del cultivo en el curso de tres
dias.

Los citomegalovirus, los virus de la rubeola y algunos adeno-
virus de crecimiento lento pueden no producir efectos citopd-
ticos durante semanas,

Los poliovirus causan efectos citopdticos graves, as{ como
los picornavirus,algunos poxvirus y herpetovirus.

Se encuentran también en estas células infectadas cambios
morfoligicos como son los 1lamados cuerpos de inclusidn., Dg
pendiendo del virus que lo cause, las inclusiones pueden ser
sencillas o mdltiples, grandes o pequefias, redondas o irregy
lares, intranucleares o intracitoplasmdticas, acidéfilas o
bas6filas. Se desarrollan progresivamente conforme al ciclo
de multiplicacidn sigue su curso, por lo general representan
'"fabricas de virus" o sea que son foco en los cuales el dci-
do nucleico viral, o las protefnas virales estdn siendo sin-
tetizadas. Los cuerpos de inclusién mds importantes son:
Tos intracitoplasmdtices causades por poxvirus, parmixovirus,
reorvirus y el virus de la rabia.
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Una de las respuestas més importantes de la c&lula al dafio
que le causa la infeccién viral es la produccién de interfe-
rén. Se cree que los interferones son una clase de glucopro
tefnas celulares, se podrd decir que son proteinas codifica-
das por las células y son producidas por &cidos nucleicos ex
trafios, at6xicos para la célula, capaces de inhibir la multi
plicaci6n de los virus de los vertebrados en las c&lulas de
especies homdlogas. En base a estudios realizados, se dice
que toads los virus son capaces de inducir la sintesis de in
terferén de las c¢élulas que infectan, y éste es capaz de in-
hibir 1a multiplicaci6n de este virus o de cualquier otro
que crezca en células de la misma especie animal.



CAPITULD 111

CULTIVOS YIRALES
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Desde el desarrollo de los antibi6ticos, 1os cultivos celula
res se han vuelto casi rutinarios, ya que los problemas a
1os que se enfrentaban en el laboratorio, tales como contami
nacién por bacterias, hongos y levaduras, han sido superados
gracias al uso de Tos antibidticos, aunque, claro esté, los
procedimientos de asepsia siguen siendo de suma importancia.

Debido al avance en las técnicas de cultivos celulares se ha
podido descubrir por ejemplo que los poliovirus podrfan ser

observados en cé&lulas cultivadas no nerviosas y con la pro-

duccidén de cambios histol6gicos reconocibles, casi todos los
virus humanos se han cultivado en esta forma y se han aisla-
do e identificado cientos de virus previamente conocidos.

Hoy en dia, el cultivo celular, aunque rutinario, es el me-
dio mis importante para diagnfstico asf como para el.desarrp
110 y cultivo de diferentes virus para la obtencifn de vacu-
nas para métodos preventivos.

Métodos de cultive

Se van & dividir principalmente en:

1. Cultivo de 6rganos. Este se refiere a hacer cortes de
6rganos, los cuales deben manejarse cuidadosamente para
mantenerse in vitro durante varios dfas para conservar
su arquitectura orfiginal y su funcién; este tipo de cul-
tivo es importante, ya que en ocasiones es el {nico me-
dio para el estudio de infecciones que causan ciertos vi
rus.

2. Cultivo de tejidos. Este se refiere al cultivo de frag-
mentos en suspensiones de tejido desmenuzado 0 a los ex-
plantes de tejidos embebidos en plasma coagulado; este
término ya no es utilizado y el que generalmente sec em-
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plea es el 1lamado cultivo celular.

3. Cultivo celular. Este es hay en dfa el méds utilizado ¥y
se refiere cuando el tejido se disocia hasca obtener una
suspensidn de células aisladas; posteriormente se van a
colocar en un medio de cultivo para que se asienten en
la superficie plana del recipiente, ya sea de vidrio o
de pléstico. Estas células se van a adherir rdpidamente
en condiciones Gptimas estas células se van a empezar a
dividir hasta formar una capa de cé&lulas y cubran toda
la superficie.

Medio

Para que se lleve a cabo la formaci6n de 1a capa celular, el
cultivo celular necesita de un medio adecuado para ello, y
éste es un medio quimico ideal; el mis usado es el medio de
Eagle, el cual consiste en una solucidn isot6nica de sales
simples, glucosa, vitaminas, coenzimas, aminodcidos, amorti-
guada a pH 7.4 y que tiene antibidticos para impedir el cre-
cimlento de bacterias, debe agregarse suero al medio de
Eagle para abastecer a las células de un factor adicional pa
ra mejor crecimiento celular.

Reconocimiento viral en cultivo celular

Dependiendo del virus, el efecto causado en el cultivo podrd
ser de la siguiente forma:

Efecto citopdtico., La mayorfa de los virus matan a las célu
las en las que se reproducen, desarrollando las capas celula
res pruebas histoldgicas de daiio celular; este fenbmeno se
conoce como efecto citopdtico y a Tos virus causales se les
conoce como virus citopatbgenos; estos efectos son mejor ob-
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servados en el microscopio cuando se han utilizado las técni
cas de tincidon y fijacif6n adecuadas. La observacifn del
efecto citopdtico es una ayuda importante para el dfagndésti-
co viroldgico.

Hemadsorci6n. Este fenGmeno se realiza cuando se incorporan
en la membrana citoplasmética proteinas virales recientemen-
te sintetizadas que tiene afinidad a los gidébulos rojos. La
hemadscrcién puede ser utilizada para reconocer la infeccibn
por virus no citopatogénicos, asi como los periodos tempra-
nos de una infeccidn con virus citocidas. Las c&lulas culti
vadas infectadas con ortomixovirus, paramixovirus y togavi-
rus que brotan de Tas membranas citoplasmdticas, adquieren
la propiedad de absorber los eritrocitos agregades al medio
de cultivo. .

Interferencia. La multiplicacién de un virus en una célula
inhibe en general la multiplicacién de otro virus que pene-
tre posteriormente; la interferencia es @til para ser usada
cuando se busquen nuevos virus no citopatdgenocs.

CULTIVO CELULAR

Tipos de cultivos celulares

Existen tres tipos b&sicos de cultivos celulares:

1. Cultives primarios. Los cuales se obtienen directamente
a partir del tejido originario, las células pueden sub-
cultivarse una vez, dando Tugar al 1lamado cultivo secun
dario, los cuales son similares en apariencia microscépi
ca y sensibilidad virica. Para los cultivos primarios,
generalmente se utitiza rifién humano embrionario; estos
rifiones se desmenuzan y se dispersan las células indivi-
duales en una solucidén de tripsina y se ponen en medio
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de crecimiento y se colocan en tubos o botellas an donde
de cuatro a seis dfas se forma una capa laminar, de esta
manera se obtiene el cultivo primario para el aislamien-
to del virus,

2. Lfneas de céluias. Generalmente este tipo de cultivo se
* obtiene de carcinomas humanos (HEp-2KB 6 HeLA) como el
carcinoma del cérvix y el carcinoma de Ta nasofaringe;
astas céiulas mantienen en su cultive algunas de sus ca-
racteristicas malignas, crecen muy rdpido y con el cuida
do necesario son inmortales; se puede obtener una prepa-
racién continua de ellas en el laboratorio; este tipo de
cultivo celular no posee un ampiio margen de sensibili-
dad vfrica, pero son Gtiles en situaciones especificas.

3. C(Cepas de c&lulas diplaoides. Se obtienen generaimente
del pulmén humano embrionario, su preparacidn es pareci-
da a la descrita para los cultives primaric y secundarieo
sin embargo, desafortunadamente son mortales y de ordina
rio mueren después de unos veinte a cincuenta ciclos.
Este tipo de cepas en contraste con las anteriores son
de tejido conectivo (fibrablastos) no epitelial. Rivali
zan por su sensibilidad frente al aislamiento del virus
con Tas c&lulas primarias y son esenciales si han de ais
larse ciertos agentes como los citomegalovirus (los cua-
les no crecen en cultivos epiteliales).

Seleccidn de cultivos celulares

Para 1a obtencidn o el &xito del diagndstico de laboratorio
vireldgico se requiere del tipo de cultivo celular adecuado.
Las células primarias del rifién de mong rhesus, tienen el
mds amplio espectro ce sensibjlidad virica y constituyen ¢l
mejor cultivo celular disponible, son indispensables para 1la
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recuperacidn del virus de la parainfluenza y paperas, resul-
tando también excelentes para la mayorfa de Tos enterovirus,
adenovirus y virus de la gripe, sin embargo, son nulas para
el aislamiento del virus del herpes simple y la mayorfa de
los rinovirus.

Las cé&lulas primarias del vifi6n humano embrionario no son
aceptables para el aislamiento del virus de la parainfluen-
za y paperas, aqui se tendrdn que utilizar las células prima
rias del rifdn de mono rhesus, pero si son efectivas para el
aislamiento de los adenovirus y para los virus del herpes
simple asi como para muchos enterovirus y los rinovirus.

l.Las célylas diploides del pulmén humano se ytilizan amplia-
mente y complementan a las primarias de rifibn de mono rhesus,
dstas son utilizadas para el aislamiento del citomegalovirus,
excelente para los rinovirus-y los virus respiratorios sinci-
tiales, asf como para muchos enterovirus, adenovirus y virus
del herpes simple.

3.1 METODOS DE IDENTIFICACION

3.2 VIRUS DNA
3.2.1 Adenovirus

La mayorfa de los adenovirus se aisla en las heces y la fa-
ringe cuando hay infeccidn de vias respiratorias; estos vi-
rus se han obtenido de una diversidad de animales y se cono
cen por lo menos 31 serotipos que pueden infectar al hombre.

El cultive utilizado es el cultivo primaric de rifién humano
embrionario; es el mds sencillo para la prueba de aislamien-
to. Las cepas de células diploides y células primarias de
rifibn de mono son también satisfactorias; asimismo, se utiii
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zan las 1ineas celulares continuas malignas. Los cultivos
infectados presentan un efecto citopdtico caracteristico,
las células aparecen redondeadas, algunas se hinchan y tie-
nen tendencia a agruparse formando racimos, a medida que el
proceso se extiende a toda la capa de células, muchas de
ellas se desprenden de la pared del tubo; estos cambios se
producen muy lentamente.

La morfologia puede confundirse con el efecto citopético de
los virus del herpes simple, aunque &ste aparece generalmen-
te més pronto; para distinguir uno de otro se hace una prue-
ba mediante la determinacifn de su sensibilidad frente a di-
solventes de lipidos. Los adenovirus no contienen 1{pidos
esenciales, por 1o que su inefectividad no queda alterada
por su exposicién al é&ter y cloroformo.

Los adenovirus contienen antfgenos, los cuales se van a uti-
lizar unos para fijacién del complemento, otros para la con-
firmacién serol6gica de un organismo aislado y otros mds pa-
ra la neutralizacifn del adenovirus. Ademds, estos adenovi-
rus tienen la capacidad de aglutinar los eritrocitos del mo-
no, 1a rata y el hombre.

3.2.2 Herpesvirus

E1 hombre es el huésped natural del herpesvirus-hominnis y
1a dnica reserva de la infeccidn. La relacidn pardsito-huég
ped es poco comin debido a que la enfermedad puede ocurrir
no s6io con 1a infeccidn primaria, sino también con infeccio
nes recurrentes; éstas son consideradas como causa de 1a
reactivacidn del virus latente. Casi siempre las infeccio-
nes recurrentes sintomdticas permanecen localizadas y casi
nunca provocan sintomas sistémicos, en cambio, las infeccio-
nes primarias pueden ser generalizadas e incluso fatales.
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En el afio de 1862 se establecen dos tipus antigénicos de her
pesvirus, el tipo I y el tipo I1, E1 tipo I se refiere a
las enfermedades no genitales y sus manifestaciones cliinicas
principalmente son: estomatitis ulcerativa labial, herpes fa
cial 'y corneal, eccema herpético, meningoencefalitis.

E1 tipo II se refiere a enfermedades genitales y sus caracte
risticas clinicas son: lesiones en el pene, uretra, vulvova-
gina, herpes neonatal.

Para el cultivo del virus pueden utilizarse 6rganos afecta-
dos como puede ser el hfgado; los cuerpos de inclusifn se de
tectan con lesiones focales. Las ¢élulas primarias del ri-
fiGn humano ambrionario son de las mds sensibles para el ajs-
lamiento, asi como las células diploides del pulmén humano.
E1 virus crece rdpidamente produciendo un efecto citopdtico
detectable ficilmente después de 24 a 48 horas; este efecto
citopdtico presenta dos pautas: una formacidn de grupos de
c6lulas redondeadas y un desarrolio menos comiin de c&lulas
gigantes sincitiales multinucleadas. ta identificaci6n posi
tiva puede ser confirmada por la técnica de inmunofluorescen
cia. Como las lesiones herpéticas son generalmente accesi-
bles, es posible establecer un diagnSstico ré&pido raspando
Tas células infectadas de la base de la lesién para demostra
cién directa del antigeno viral por inmunofluorescencia.

Algunos herpesvirus como el herpes simple producen un efecto
citopético focal rdpido con inclusiones nucleares, otros her
pesvirus como el de la varicela producen un efecto citopdti-
co focal lento con formaci6n de sincicios e incliusiones nu-
cleares; otros, como el citomegalovirus, producen efectos ci
topdticos lentos con formaci6n de células gigantes nucleadas
e inclusiones citoplasméticas; en el virus EB hay formacién
de aglutinacidn heterdfila.



3.2.3 Poxvirus

Los poxvirus son Tos mds grandes y complejos, la mayoria de
las enfermedades causadas por poxvirus estdn asociadas con
lesiones de la piel, las que pueden ser localizadas o formar
parte de un exantema generalizado como la viruela.

Para su reconocimiento se utiliza el examen directo de fro-
tis de 1iquido vesicular en el microscopio; otro método de
reconocimiento y diagnéstico es por inmunodifusidén, usando
el Tiquido vesicular como antigeno contra antisuero hiperin-
mune.

Existen poxvirus como el que produce el molusco contagioso
en el gque el reconocimiento del virus en-cultivo celular han
sido diffcites de reproducir. Estos virus producen un efec-
to citopdtico focal con inclusiones citoplasmdticas acidéfi-
las.

3.2.4 Papovavirus

E1 Gnico papovavirus del hombre conocido era el responsable
del padecimiento hiperpldsico causante de las verrugas, pero
su posible papel en el terreno de los cdnceres humanos ha
despertado gran interés para su estudio.

Existen dos serotipos de este grupo de virus, papilomavirus
y polimavirus; el primero es el causante de la verruga comin,
verruga plana, la filiforme, Ta plantar y la verruga genitatl.

Los virus son detectables por inmunodifusidn o microscepia
electrénica; estos virus crecen con dificultad en cultivos
de 6rganos de epitelio cutdneo humano,

Al microscopio se observa una marcada proliferacidn de las
células espinosas en la capa Malnighig de la epidermis, pro-
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duciendo un papiloma con extensa hiperqueratosis. Se obser-
van inclusiones acid6filas en el nicleo y rara vez en el ci-
toplasma producen un efecto citopdtico con inclusiones nu-
cleares.

3.3 GRUPO RNA
3.3.1 Picornavirus

En este grupo encontramos a los virus humanos, como son los
enterovirus y les vinovirus; dentro de los enterovirus se en
cuentran clasificados los virus de la polio, los virus coxsa
ckie A, los virus coxsackie B, y 1os virus ECHO.

Los rinovirus se distinguen de los enterovirus de diversas
formas, sfendo sa mis importante su sensibilidad frente a un
pH dcido; a un pii bajo ia infectividad de 1os enterovirus no
resulta afectada, mientras que la de los rinovirus queda in-
tensamente disminuida. E1 hombre es el {nico huésped natural
de los poliovirus, aunque en estudio de laboratorio se ha de
mostrado que algunos animales como el mono y el chimpancé
son también susceptibles a la par&lisis que este virus produ
ce después de la inoculacidn intraespinal o intracelular.

Para estudio de laboratoricu, el poliovirus puede recuperarse
de la garganta 2n etapa temprana y de las heces después que
Ta pardlisis se ha hecho manifiesta. Cualquier tipo de cul-
tivo celular es satisfactorio para el ajslamiento; é&ste se
jdentificard por la prueba de neutralizacién.

Para los virus coxsackie y echovirus se recuperan en las he-
ces aunque pueden ser recuperados Trecuentemente en garganta
por periodos cortos. Las muestras se inoculan en cultivos

primarios de rifién de mono o de rifién embrionario de humano;
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- Yos efectos citopdticos se desarrollan lentamente comenzando

con focos de cflulas redondas y que posteriormente se presen
" tan lisis, algunos de estos virus tienen la propiedad de
'ag1utinar Tos gldbulos rojos humanos. La identificacién del
virus se logra mediante la prueba de inhibici6n de l1a hema-
glutinacidn.

3.3.2 Coronavirus

Estos virus son considerados como los causantes de las infec
ciones respiratorias menores en el hombre. ET virus se pue-
de observar mediante microscopia electrénica en las heces hy
manas, se puede ocbservar una envoltura con nucleoc&pside de
simetrfa helicoidal. Las proyecciones de 1a envoltura se
ven més espaciadas, redondeadas, con un buibo terminal, como
especie de pétalos que semejam una corona solar. Se han po-
dido aislar con métodos de cultivos celulares en linea de fi
broblastos embrionarios humanos, asf como en lineas celula-
res diploides humanas., E1 dafic que causan en las células es
un efecto citopdtico incompleto.

3.3.3 Reovirus

Son virus icosaédricos con un didmetro de 55 a 75 nm, tiene
genoma RNA de doble cadena. Los virus son aislados a partir
de las heces y en ocasiones de la garganta después de haber
sido incoulados en cultivos, los efectos citopiticos son bag
tante lentos para desarrollarse las células infectadas ad-
quieren una apariencia granular. La tipificaci6n del aisla-
miento se logra mediante inhibicidn de la hemaglutinacién
usando eritrocitos humanos. Se puede cultivar en Grganos fe
tales humanos como el intestino o en 1Tneas celulares, y pa-
ra identificar su presencia se requiere de técnicas como la
inmunofluorescencia, microscopfa electrénica o fijacién del
complemento.
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3.3.4 Rabdovirus

Existe una gran variedad de estos virus que parasitan tanto
a animales como a vegetales, son virus {nicos en forma de ba
la se encuentran en plantas, insectos y vertebrados; entre
estos se encuentran los que infectan a Tos animales como el
virus de 1a rabia y el agente de Marburg, los cuales son le-
tales para el hombre. En particular el virus de la rabia es
detectable por método de inmunofluorescencia en las rafces
ganglionares dorsales de los nervios periféricos con tinciébn
con hematoxilina-eosina en busca de los caracterfisticos cuer
pos de Negri, eso se hace post-mortem. E1 virus también cre
ce en células cultivadas como el rifi6n de mono, en cepas de
fibroblastos fetales de humano, en lineas celulares conti-
nuas, el virus también se cultiva en cerebro de ratén lactan
te que se paraliza y muere de una a tres semanas.

3.3.5 Ortomixovirus

Este grupo de virus son 1os causantes de Ta influenza, los
cuales han sido divididos en tipos A, B y C. Los tres tipos
de virus de la influenza afectan al hombre.

Después del primer aislamiento con el mé&todo por microscopia
en vez de la membrana plasmdtica contiene 1ipidos caracteris
ticos de las células en las que el virus ha crecido.

Estos virus se cultivan en la cavidad amniftica de huevos em
brionarios asi como en cultivos primarios de rifién de mono ¢
de humano, después de tres dfas el liquido amniftico es pro-
bado para buscar hemaglutinacidén con eritrocitos humanos o
de cobayo, de tres a siete dias de cultivos del rifi6n deben
demostrar el fendmeno de Ja hemadsorcidn a 4°C, aln cuando
el efecto citopdtico sea minimo.
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Posteriormente el virus es identificado por la técnica de in
hibici6n de la hemaglutinacidn; también se puede identificar
por la técnica de la neuraminidasa o por fijacitn del comple
mento y por Gltime la técnica de inmunodifusifn radial.

3.3.6 Paramixovirus

Son mds grandes que Yos ortomixovirus; estdn encerrados en
una envoitura lipoproteica uerivada de las células, 1a cual
contiene hemaglutinina, en la mayorfa existe una neuraminida
sa y una hemolisina en otras. Todos los paramixovirus, ex-
cepto el virus sincitial, crecen en huevos embrionarios, pe-
ro se manejan mis ficilmente en cultivos celulares primarios
de rifi6n de mono o de humano, tambié&n se utilizan las cepas
diploides de fibroblastos humanos y fetales, y s6lo para
unos tipos se utilizan las l1ineas celulares humanas. Los pa
ramixovirus no causan extensa destruccin celular, perc si
inducen un efecto citopdtico. La formacidn de sinicios es
un fenfmeno regulaer con 1a aparicién de inclusiones acidéfi-
las en el citoplasma y en ocasiones el nicleo de estas célu-
las gigahtes. En caso de enfermedad por paramixovirus como
el sarampid6n, la presencia del virus se podrd comprobar con
tincién con anticuerpos fluorescentes y para 1a distincién
del efecto citopdtico como el que producen los citomegaliovi-
rus el antfgeno puede ser identificado por inmunoflucrescen-
cia.



CAPITULO IV

TECNICAS DE LABORATORIO
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Existen tres métodos principales'para la identificacién del

virus en el laboratorio:

* Microscopia
* Aislamiento del virus

* Serologia

4,1 TECNICA DE MICROSCOPIA ELECTRONICA

Los viriones pueden ser identificados por el microscopio
electrdnico; los antigenos virales pueden ser localizados en
las céluias infectadas mediante la inmunofluorescencia o la
histopatologia inducida por virus; puede ser reconocida por
medio del microscopio de luz en 1as muestras tomadas directa
mente del paciente. Este tipo de técnicas, aungue dan el re
sultado alrededor de una hora, podrfa ser utilizado en mues-
tras que contengan grandes cantidades de viriones o en célu-~
Tas muy infectadas, ademds, el alto costo del equipo asi co-
mo el material usado, hacen prdcticamente poco usuable este
método. Dentro de la microscopia encontramos la técnica de
microscopia electrdnica y microscopia inmunoeléctrica.

Ha sido de gran utilidad la técnica de la microscopia elec-
trénica directa de las vesiculas de fluido pustular tefiido
negativamente para la jdentificaci6én rdpida de algunos virio
nes el éxijto depende de que exista gran cantidad de viriones
en los flufdos vesiculares, los que son facilmente demostra-
bles en enfermedades donde se presentan las lesjones cutd-
neas. Este mismo procedimiento se ha utilizado en otras si
tuaciones para la identificacién de otros viriones gque pue-
den ser concentrados a partir de las heces mediante ultra-
centrifugacidn, posteriormente tefiirse negativamente y exa-
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minarse-al microscopio electrénico. Siempre que la morfolo-
gia de los viricnes sea lo suficientemente caracteristica,
el aggnte puede ser asignado a la familia a la que pertenece.

Un refinamiento de este procedimiento consiste en mezclar la
muestra con el antisuero especifica y después centrifugar el
resultante agregado viral, el que es fédcilmente identifica-
bie por el microscopio electrdnico: a esta técnica se le co-
noce como microscopia inmuncelectrénica.

4.2 TECNICA DE INMUNOFLUORESCEMNCIA

En esta técnica se utilizan anticuerpos inmunofluorescentes
como son las inmunoglobulinas especificas o la rodamina que
fluorescen al ser expuestas a la luz ultravioleta o a la luz
azul. De aqui se desprenden dos técnicas: la directa y la
indirecta.

Inmunofluorescencia directa

E1 antfgeno viral (en forma de capa mononuclear infectada
con virus fijado en acetona y sobre un cubreobjetos) se expo
ne al suere antiviral marcado con fluoresceina, posterjormen
te se lava y las células se inspeccionan microscépicamente
usando una fuente poderosa de luz, ya sea de vapor, de mercy
rio o de xendn, de la cual toda la luz menos la de onda cor-
ta ha sido filtrada, asi que la muestra aparece obscura, ex-
cepto aquellas drecas en donde la fiuoresceina es emitida co-
mo luz amarillo verdosa.

Inmungfluorescencia indirecta

Se le conoce también como la técnica del sandwich, aquf el
antigeno viral no estd marcado, pero ocupa el Tugar de la
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carne ea el sandwich, se une al antigeno y también a la anti
élobu]inagamma conjugada con fluoresceina que se agrega pos-
teriormente. La técnica indirecta tiene la ventaja de su
gran sensibilidad en que 3810 requiere de un reactivo marca-
do. Esta técnica es altamente costosa por 1o cual no es tan
utilizada en laboratorio comidn, pero es de las mds confia-
bles, ya que la inmunofluoresceina es muy importante en 12
identificaci6n de antigenos virales an las células infecta-
das. Esta técnica se aplica de preferencia a las enfermeda-
des con un solo o un corto nimero de agentes etioldfgices, de
bido a que se requiere un antisuero especffico paré los dife
rentes serotipos.

Una segunda aplicacidn de la técnica de inmunofluorescencia
al diagnéstico de laboratorio es la jdentificacidn de antige
nos virales especfficos en 1os cultivos celulares inoculados
uno o dos dias antes con matérial tomado del paciente; este
método es muy sensible y revela el crecimiento del virus,
ain en un corto ndmero de c&lulas infectadas, mucho tiempo
antes de que 1os efectos citopdticos se hagan manifiestos.

4.3 AISLAMIENTO DEL VIRUS

La posibilidad del aislamiento de un virus dependerd princi-
palmente de la atencidén que se ponga en la recoleccidn de la
muestra, que deber§ tomarse del lugar adecuado, dependiendo
de 1a patogenia de la infeccién.

Debido a Ja labilidad de muchos virus, las muestras deben
conservarse himedas y frias.

Se rec¢olecta la muestra de 1a parte afectada por medio de un
hisopo; posteriormente se mantendrd en un recipiente adecua-
do con sustancias, antibidticos, pH, para que se mantenga la
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muestra con caracterfsticas-especiales para después realizar
el ajslamiento. : ’

Antes de la inoculacién en los cultivos zelulares, el mate-
rial es exprimido del hisopo en el medio de tratamiento a ma
no o con 1a ayuda de algin dispositivo mecdnico, los restos
celulares y las bacterias son separados del liquido por cen-
trifugacién después de 10 cual las muestras sucias, como las
heces, pueden pasarse por un filtro de membrana. Parte de
la muestra clarificada se congels de inmediato en &mpulas de
pared delgada y se guarda a -70°C para referencias posterio-
res; el resto se inocula en cultivo celular o en embriones
de pollo o de ratones lactantes.

4.4 SEROLOGIA

Los anticuerpos especificos para un virus particular pueden
ser identificados en el suero del paciente, dado que la sen-
sibilidad de 1a mayorfa de los métodos disponibles no permi-
ten 1a deteccidn de cantidades relativamente pequeias de an-
ticuerpos sintetizados durante los primeros dias de la enfer
mnedad; no es posible establecer un diagn6stico por serologia
antes de una o dos semanas por 1o menos. Este tipo de diag-
ndstico retrospectivo es de valor, principalmente en infec-
ciones prolongadas como el caso de 1a mononucleosis infeccio
sa, 0o en el caso que el resultado aunque tardio sirva para
guiar el manejo del padecimiento, por ejemplio, la rubeola en
el embarazo.

La técnica serolfgica tambi&n puede emplearse en sentido in-
verso para identificar un antfgeno desconocido, usando anti-
genos conocidos. Se toman del paciente sueros pares, la pri-
mera muestra (fase aguda) se obtiene 10 antes posible en el

curso de la enfermedad; la segunda muestra o fase de convale
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cencia se toma uyna o dos semanas mds tarde, la sangre debe
colocarse en ausencia de anticoagulantes, dando tiempo a gque
coagule y separandoe el suero antes de que se congele para su
conversidn. Cuando se tienen las dos muestras, la fase agu-
da y la fase de convalecencia se inactivan a 56°C durante 30
minutos, necesitindose en ocasiones agregar alglin otro trata
miento adicional con el fin de destruir varios tipos de inhi
bidores no especificos, y después se titulan simultdneamente
tos anticuerpos por cualquier técnica seroldgica.

4.5 TECNICA DE FIJACION DE COMPLEMENTO

Para la prueba de fijacién de complemento, los sueros de la
fase aguda y convalecencia son calentados a 56°C por 30 miny
tos para inactivar el complemento; después se hacen dilucio-
nes seriadas en las que posteriormente se agregan de dos a
cuatro unidades de antigenos (preparacién cruda de virus vi-
vo o inactivado) a cada dilucién de suero asi como dos unida
des de complemento derivado de suero de cobayo {éste libre
de anticuerpos virales) lor reactores se dejan actuar a 4°C
durante 18 horas para permitir que se fije el complemento;
después se agregan eritrocitos de carnero "sensibilizades”
por la adicién de antisuero de conejo contra GR de carnero
(hemolisina), las placas se incuban a 37°C por 45 minutos.
En aquellas partes céncavas donde se ha fijado el complemen-
to por el complejo virus-anticuerpo, la hemolisina aglutina
tes GR de carnero, pero no los lisa, donde el complemento
queda libre, los GR son lisados.

4.6 TECNICA DE INHIBICION DE LA HEMAGLUTINACION

Los anticuerpaos pueden inhibir 1a hemaglutinacidn mediada
por virus, bloqueando en 1z superficie del viridén a los anti
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genos principaimente responsables de este fendmenc.

ta prueba de la inhibicidén de la hemaglutinacién es como si-
gue: el suero del paciente se trata primero para eliminar in
hibidores no especificos de la HA. Los inhibidores inespeci
ficos de 1a hemaglutinacidn de numerosos virus pueden ser re
movidos del suero mediante 1a absorcién con bentonita, cao-
1in o rivanol. Con el suero tratado se hacen diluciones se-
riadas en una placa cbéncava de pldsticos, usando asas de
alambre calibradas. A cada diluci6n contenida en su respec-
tivo recipiente se afaden de 4 a § unidades agiutinantes
(UA) detl virus a probar, utilizando una pipeta-gotero y se
agregan en la misma forma los eritrocitos de la especie ani-
mal apropiada. Esta nlaca se incuba a temperatura y pH ade-
cuados lo suficiente para que se sedimenten los eritrocitos
(45 minutos). E1 tftulo de IH se toma como la mds alta dilu
cién del suero que inhibe la hemaglutinacidén. Para aumentar
los titulos de hemaglutinacidn de ciertos virus, los virio-
nes son disociados con detergentes. La prueba de IH es muy
sensible y, con excepcién de los togavirus, especifica. Mi-
de solamente aquellos anticuernos que se unen directamente a
la hemaglutinina viral 9, es decir, a las puntas de las pro-
yecciones de los poplémeros de la mayorfa de los virus con
envoltura y, posiblemente a aquellos que se unen a otros an-
tfgenos tan estrechamente contiguos a 1a hemaglutinina, que
el anticuerpo puede inhibir a la HA, estérico.

4.7 TECNICA DE NEUTRALIZACION VIRAL

Ciertos anticuerpos interactdan can los viriones y neutrali-
zan su infectividad. La prueba de neutralizacidn es como si
gue: el suero es inactivado por calentamiento a 56°C durante
30 minutos para destruir los inhibidores inespecificos de la
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infectividad viral. Las diluciones del suero se mezclan des
pués con dosis constantes de virus, las mezcias se dejan
reaccionar por un tiempo, 60 minutos, a temperatura ambiente,
y entonces se investiga su inefectividad residual mediante

la inoculacibn en cultivos celulares, huevos embrionados o
animales de laboratorio. E7 limite de la titulacién se toma
como la mds aita dilucién del suero que inhibe el decarrollo
del ECP en cultivaos celulares, o la multiplicacién del virus
en el animal empleado.

La interaccidn de los viriones y el anticuerpo es en cierto
modo reversible, de tal manera que el t¥tulo aparente del an
tisuero serd influido para factores tales como el tiempo y
la temperatura de incubacién de la mezcla virus-suero, el vg
lumen del 1fquido en que se efectdia la prueba, la susceptibi
tidad del tipo de células empleadas y el tiempo en el cual

se hace 1a lectura del efecto citopdtico. VYa que todos es-
tos factores pueden afectar el equilibrio final entre los
anticuerpos unidos y libres, las comparaciones estrictas de
los tftulos son vdlidas dnicamente dentro de un mismo labora
torio.

La sensibiiidad a las pruebas de neutralizacién puede ser au
mentada por la adici6n de complemente, aunque no es muy
usual en el laboratorio de diagndstico.

4,8 TECNICA DE INMUNODIFUSION

Las interacciones antigeno-anticuerpo pueden ser detectadas
mediante la observacién de las reacciones de inmunoprecipita
cién en un gel semisélido. E1 antfgeno y el antisuero se cg
locan en fositas contiguas cortadas en una capa delgada de
agar o agarosa sobre una laminilla o portaobjetos, o en caja
de petri., Los reactivos se difunden a través del agar a una
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velocidad inversamente proporcional a sus pesos moleculares,
dande el antigeno y el anticuerpo se encuentran en proporcio
nes Gptimas en el agar.

La inmunodifusidn es una técnica de difusidén poderosa porque
permite el reconocimiento simultdneo de la especificidad de
todos los anticuerpos {0 antigenos) presentes en un material
de estudio. Nos puede dar una respuesta definitiva de un
dfa para otro, o en ocasiones en unas cuantas horas.

Un refinamiento de la técnica de inmunodifusidn es el proce-
dimiento conccido como inmunoelectroforesis, o 1a contrainmu-
noelectroforesis o tambié&n la 1lamada inmunoelectroforesis
cruzada. Aqui el antigeno y el anticuerpo pueden ser induci-
dos a emigrar el uno hacia el otro, mds r&pidamente mediante
la aplicacidn de una corriente eléctrica, 10 que aumenta 1a
velocidad como 1a sensibilidad de 1a prueba. Este método ha
probade ser de utiiidad en la deteccidn de portadores del vi
rus de la hepatitis en los bancos de sangre,

4,9 TECNICA DE RADIOINMUNOENSAYO

La disponibilidad de preparaciones libres de portadores con-
teniendo radicis6topos, especialmente yodo, que pueden reac-
cionar fdcilmente con los residuos de tirosina de las protef
nas, ha conducido al desarrollo de los radioinmunoensayos pa
ra analizar tanto a antigenos comoe anticuerpos.

Uno de 1os reactivos principales ya sea el antfgeno o el an-
ticuerpo, es marcado con el is6topo de manera que puede se-
guirse mediante procedimientos est&ndar.



CAPITULG V

ALGUNAS ENFERMEDADES PRODUCIDAS
POR VIRUS DNA
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. 5.1 “HERPES SIMPLE
Definicibn

Enfermedad viral infecciosa aguda, causada por el herpesvi-
rus ONA; es probablemente la infeccidn viral mds comin que
afecta al hombre.

Etiologfa

E1 virus del herpes simpie, pertenece a un grupo comin forma
do conjuntamente por los virus del herpes-zoster-varicela y
probablemente la enfermedad de inclusiones citomegdiicas,

E1 virus del herpes simple da procesos clfnicos variables y
muy distintos., E1 autor Griiter, fue uno de los primeros en
presentar pruebas de que esta enfermedad era originada por
un agente infeccioso y que el 1iquido de las vesficulas del
paciente podrfan preoducir queratitis al ser inoculadas en la
cérnea del conejo.

Epidemiologia

Para el aduito el virus del herpes simple es especificamente
ectodermatropo (pie, cdrnea y sistemas nerviosos), pero para
el recién nacido es pantropo. Tanto en animales como en el
hombre, la infeccidn da lugar a titulos elevados de anticuer
pos séricos que son mds o menos los mismos, tanto si la in-
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feccién es primaria o recidivante. E1 virus con frecuencia
es 1lamado virus dermotrSpico debido a 1a propensién verdade
ramente necesaria de residir dentro de las células de origen
ectodérmico. La ausencia de una eficaz inmunidad contra el
virus del herpes simple que evite las recidivas, a pesar de
los anticuerpos neutralizantes y complementarios séricos, re
sulta diffcit de explicar, sobre todo teniendo en cuenta gue
tanto la infeccidn primaria como las recidivantes son provo-
cadas por el mismo agente.

La saliva del paciente con lesiones herpéticas, o de portado-
res asintomdticos es fuente efectiva de infeccién. Se puede
decir que las infecciones herpéticas son transmitidas en for-
ma vertical. Los nifios de nivel secioeconfmico bajo tienden
a contraer la infeccidn en el segundo afio de vida, mientras
que los de situacidn econémica mds alta la pueden contraer
hasta Ya adolescencia.

Caracterf{sticas del virus

E1l virus que produce esta enfermedad pertenece al grupo her-
pesvirus hominis; es un virus de gran tamafio, de forma jco-
saddrica que contiene ndcleo DNA. La particula completa
constituida por el centro de dcide nucleico, cipside y envol
tura, tiene un didmetro de 150 nm, pero en su forma desnuda
(partfcula viral despojada de 1a envoltura), su didmetro es
s6lo de 100 nm y contiene 62 capsdmeros. El viruc se inac-
tiva ripidamente mediante el &ter. La localizacidn del virus
en la célula huésped es en el nicleo, sitio donde se realiza
la multiplicacidn.

Forma cuerpos de inclusidn intranucleares y eosinéfilos. Los
estudios ser6lfgicos efectuados en relacifn a varias cepas
se han aislado y calificado herpesvirus-hominis, han permiti
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do distinguirlos en dos grupos o tipos 1 y 2. Las cepas del
tipo 1 habftualmente causan lesiones de la boca, labjos y
orofaringe, mientras que las del tipo 2 son causantes de in-
fecciones de genitates.

Medios de cultivo

Los medios de cultivo se 1levan a cabo en tejidos humanos,
tomados directamente del lugar infectado, o en animales como
el embridn de pollo o ratdn.

Caracteristicas de la enfermedad

La lesién herpética primaria, con manifestaciones evidentes,
se presenta con mayor frecuencia entre nifios menores de seis
meses de edad, pero no deja de afectar a los adolescentes y

adultos. La manifestacién mds comin de la infeccién prima-

ria es una gingivoestomatitis aguda.

La gingivoestomatitis herpética aguda es una enfermedad bu-
cal comin que aparece en nifos y adultos Jjévenes. La enfer
medad que se da en nifios es con frecuencia el ataque prima-
rio y se caracteriza por fiebre, irritabilidad, cefalea, do-
Tor al tragar y linfoadenopatfas. A los pocos dfas la boca
se torna dolorosa y la encfa se inflama intensamente; tam-
bién pueden estar afectados labies, lengua, mucosa vestibu-
lar, paladar, faringe y amfgdalas, al poco tiempo se forman
vesfculas amarillentas llenas de 1fquido, se rompen y dejan
dlceras poco profundas irregulares y en extremo dolorosas,
cubiertas de una membrana gris y rodeadas con un halo erite-
matoso. Es importante reconocer que la inflamacién gingival
procede a 1a formacidén de las dGlceras por varios dfas. Las
Glceras varian considerablemente de tamafio y van de lesiones
muy pequefias a lesiones que miden hasta 1 cm de didmetro, cu
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ran espontdneamente entre los 7 y 14 dfas y no dejan cica-
triz.

Es importante aclarar que el herpes simple presenta como ma-
nifestaci6n mds frecuente la gingivoestomatitis herpética y
el herpes simple de inoculaci6n; otras manifestaciones clini
cas son 1a vulvovaginitis herpética primaria, el eccema her-
pético, la meningoencefalitis herpética, y la poco frecuente
sepsis herpética visceral diseminada del recién nacido.

Caracteristicas histoldqgicas

La vesicula herpética es una ampolla intraepitelial llena de
1fquido, las células presentan degeneracifn balonizante,
mientras que otras tienen come rasgo tipico, inclusiones in-
tranucleares conocidas como cuerpos "Lipschutz".

Dentro del grupo hay estructuras eosinéfilas ovales y homogé
neas que tienden a desplazar al nucleoio y la cromatina nu-
clear hacia la periferia. El1 desplazamiento de la cromatina
suele producir un halo de p2rinclusién. Por lo comin, el tg
jido conectivo y subyacente tiene infiltracién celular infla
matoria.

Cuando hay vesiculas se rompen y la superficie del tejido se
cubre por un exudado integrado por fibrina, leucocitos poli=-
morfonucleares y ¢&lulas degeneradas, las lesiones cicatri-
zan por proliferacidn epitelial.

Patogenia

E¥ virus del herpes simple que se adquiere en la infancia ge
neralmente se mantiene en el cuerpo durante toda la vida, es
te individuo estard sujeto a padecer ataques recurrentes
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(fuegos) hay estimulos que podrdn provocarlos, como son la
menstruacién, el exceso de exposicidén al calor o al frio,
las reacciones alérgicas, la fiebre, aunque también el ata-
que de herpes simple es provocado por neumonfa neumocdcica,
paludismo, meningitis neumocdcica e influenza.

Las ves:culas siempre aparecen en cualquier individuo en el
mismo sitio del cuerpo; entre un ataque y otro el virus pue-
de ser aislado ocasionalmente de la saliva, pero nunca de
1as biopsias de piel tomadas de las §reas afectadas de cos-
tumbre, ni tampoco de los cultives de drgano de la piel.

En estudios recientes se ha concluido que el virus persiste
en las neuronas de los ganglios sensoriales, comunmente el
ganglio trigémino.

Diagnéstico

Para establecer el diagndstico, se lleva a cabo:

a) Aislamiento del virus. Este puede ser aislado de los te
jidos que muestran lesiones herpéticas (pie, cérnea o en
céfalo) y puede también encontrdrsele en la faringe, en
Ja saliva y en las heces, incluso del Tiquido vesicular,

b) Pruebas serolfgicas. La determinacién cuantitativa se
puede 1levar a cabo mediante pruebas de neutralizacién
en la membrana corioalantoidea del embrién de pollo (mé-
todo de la cuenta de placas). '

Tratamiento
En el caso del herpes simple o primario, la lesidén local re-

cibird tratamiento sintomftico. Se han reportado otros ti-
pos de tratamientos como son la aplicacién local de una subs
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tancia como el rojo neutro y proflavina, la aplicacién de es
tas substancias a las lesiones cutdneas de los tipos 1 y 2,
seguida de exposiciones a la luz ultravioleta reduce la dura
cign de 1a lesién y la tasa de recurrencias, también es de
gran ayuda la aplicacidn de idoxuridina tdpica.

5.2 HERPES SIMPLE RECURRENTE

Befinicifn

Enfermedad viral causada por el virus DNA; esta infeccifn es
la mis frecuante de las formas de infecci6n herpé&tica, afecta
posiblemente al 50% de la poblacidén adulta.

Después de una o m&s exposiciones con el virus del herpes
simple, se establece un equilibrio entre el huésped y el vi-
fus, éste queda en estado latente y activo ubicado en forma
permanente. Los anticuerpos contra el virus se producen has-
ta cierto 1imite, de modo que llega a establecerse un equili-
brio en el cual el virus queda viable, localizado en cé&lulas
del hu&sped pero sin dar manifestaciones de lesi6n alguna.
Cuando ia resistencia del huésped disminuye, ya sea por cau-
sas locales ¢ sistémicas como traumatismos, quemaduras soia-
res, fiebre, menstruacidn, alergia o stress, aparecen las le-
siones recurrentes.

Caracteristicas del virus

Las caracteristicas de este virus son las mencionadas ante-
riormente.

Medios_de cultivo

Se cultiva en 1fquido vesicular, obtenidos directamente del
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lugar infectado, también se cultiva en animales para experi-
mantacién como son el embridn de pollo y ratdn.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

La infeccidn recurrente por el herpes simple se produce en
labios o en boca. Cualguiera de las localizaciones, la le-
sidn suele ir precedida de una sensacidn de ardor y tirantez,
hinchazén o leve sensibilidad en el ltugar donde se han de
formar vesfculas. Estas son pequefias, tienden a aparecer en
grupos localizades y pueden coalescer y formar lesiones mayo
res. Estas vesicuias grises o amarillas se rompen rdpido y
dejan una dlcera pequefia y roja, se cubren con una costra
parduzca a veces con un halo eritematoso leve. En los la-
bios, estas vesiculas rotas se cubren con una costra parduz-
ca, el grado de doler es variable.

Weathers y Griffin, sefialaron que las lesiones herpéticas re
currentes casi invariablemente se producen en la mucosa bu-
cal firmemente adherida al perfostio, raras veces se origina
en la mucosa mévil a diferencia de Ja dlcera aftosa recurren
te que casi siempre lo hace sdio en la mucosa m6vil. Asf,
los sitios mds comunes de las lesiones herpéticas intrabuca-
les recurrentes son, paladar duro y encfa insertada a la ap§
fisis alveolar,

Caracterfsticas histoldgicas

Los hallazgos histeldgicos en corte de biopsias de lesiones
recurrentes son idénticas a las descritas en la forma prima-
ria de la enfermedad,
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Diagnéstico

Para establecer el diagnfstico, se 1leva a cabo:

a) Aislamiento del virus. E] virus puede ser aislado de
los tejidos que muestran la lesidn herpética (piel, cé6r-
nea o encéfalo) puede también encontrarse en la faringe,
en la saliva y en las heces.

b} Pruebas serolfigicas. La determinacién cuantitativa de
anticuerpos se puede llevar a cabo medjante pruebas de
neutralizacidn en la membrana corioalantoidea del em-
bridén del pollo.

Diagnéstico diferencial

La consideracidn del diagndsiico diferencial es muy importan
te porque son muchas las enfermedades que tienen cierta seme
janza con el herpes simple, Asi, es posible encontrar algu-
na dificultad en distinguir el herpes simple particularmente
de 1a dlcera aftosa recurrente. Otras enfermedades por to-
mar en cuenta son el herpes zoster, impétigo, eritema multi-
forme y enfermedades afines como viruela, pénfigo, epidermd-
1isis bulosa, alergia a medicamentos o alimentos y quemadu-
ras quimicas por medicamentos o alimentos.

Tratamiento

Hasta hace no mucho tiempo, el dnico tratamiento era el ali-
vio de los sfntomas. Felber y colaboradores dieron a cono-
cer una técnica de inactivacidn fotodindmica muy positiva,
mediante la cual las lesiones recurrentes de labios asi co-
mo e pene y piel mejoraban notablemente en comparacién con
otras formas de terapéutica usadas previamente. En esta téc
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nica se rompen las lesjones vesiculares incipientes, se apli
ca un colorante heterociclico como el rojo neutro, en solu-
¢ci6n acuosa al 0.1% y luego se expone a la luz fluorescente
por 15 minutos; la mayoria de los pacientes reportan una me-
jorfa sintomdtica y reduccidn del tiempo de cicatrizacifn y
disminucidn del indice de recidivas. Este colorante tiene
afinidad por la base de guanina del DNA y producen la rotura
de la moldcula al ser expuesta a la luz; esto causa separa-
cidn del componente de guanina, para dejar un espacio en la
secuyencia de la base y, por consiguiente, se rompe e} fila-
mento {nico del DNA viral.

Otro tratamiento es la administracidn de idoxuridina (5-yodo
2-desoxjuridina) y la citabarina (citesina arabindsida) en
casos de queratoconjuntivitis de 1 a 2 gotas en cada ojo ca-
da dos horas dia y noche.

5.3 HERPES ZOSTER
Definicitn

Es una enfermedad viral infecciosa aguda, muy dolorosa e in-
capacitante que se caracteriza por la inflamacidn de los gan-
glios de la rafz dorsal y los nervios craneales extrameduia-
res, junto con erupciones vesiculares de 1a piel o membrana
mucosa en las zonas inervadas por los nervios sensoriales
afectados.

Etiologia

E1 virus neurotrdépico que causa esta enfermedad es el mismo
de 1a varicela (Virus V-Z) grupo herpesvirus DNA; a veces

los dos padecimientes son casi indistinguibles por sus mani-
festaciones objetivas. En los dos hay cuerpos de inclusién
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1npranucleares eosin6filos simiitares que aenuncian la infec-
ci6én viral. Ahora se cree que el herpes zoster es causado
por la activaci6n del virus V-Z incorporado a un atague pare
cido de varicela, en tanto que la infeccidn recurrente origi
na el herpes zoster.

Caracteristicas del virus

E1 virus tiene una cdpside 1cosaédrica, compuesta por 162
capsbmeros, con envoltura lipoproteica, dando al virus un
difmetro total de 150 nm; tambi&n hay particulas desnudas de
100 nm. EV1 ADN es de doble cadena, tiene un contenido alto
de guanidina m&s citosina.

Caracterfsticas clinicas de 1a enfermedad

Después de un periodo de incubacifn de 4 a 20 dfas, la enfer
medad se manifiesta con una fase prodrdémica de tipo neurdlgi
co; alos dos o tres dfas, se forman unos grupos de vesfculas .
de la zona inervada por el nervio afectado. Cuando esta
afectacién incide en la cara, como ocurre en el zoster oftdl
mico o en el 6tico (sindrome de Ramsay-Hunt), el dolor es
particularmente intenso y los sintomas generales como la fig
bre y las nduseas son acentuados. E1 herpes zoster afecta
mis a menudo a hombres que a mujeres, principalmente a indi-
viduos mayores de 45 aiflos.

En el herpes zoster de 1os nervies craneales, cabe distin-
guir varios tipos: tipo trigémino (ataque al ganglio de Gas-
ser) con afectaci6én de una o mds ramas; zoster 6tico (atagque
al ganglio geniculado del acueducto de falopio), zoster del
nervio gtosofaringeo, zoster del nervio vago y otros tipos
segmentarios.
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E1 zoster oftdImico resulta especialmente peligroso por su
frecuente afectacidn de 1a conjuntiva y la cbrnea, pudiendo
aparecer iritis, glaucoma e incluso una panoftalmia.

Las manifestaciones segmentarias comienzan con la aparicidn
de una zona de color rojo clare a rojo obscuro, en la que se
forman grupos de vesfculas claras y purulentas que con fre-
cuencia se erosionan y presentan coalescencia. Al cabo de
tres o cuatro dfas hacen su aparicifn segmentaria nuevos gru
pos de vesiculas, con lo que en el herpes bien desarrolladeo
se obsarvan zonas de erupcidn sin vesiculas, erosiones y ne-
crosis en distintas fases de evolucidn.

Ademds de la lesidn dispuesta uni]atéra] y segmentariamente,
1a evolucidn sucesiva y rdpida de los grupos vesiculares de
una edad simitar constituyen el signo mds tipico del zoster.
En la piel, 1a segunda divisién del trigémine se ve afectada
de manera que se proveca una mdxima concentracidén vesicular
alrededor del labio superior. Si afecta 1a tercera divisi6n
de la zona lesionada es la del agujero mentoniano. Las le-
siones en 1a mucosa oral son mds difusas. La vesicula zoté-
rica unilocular tiene una vida muy corta; rdpidamente se con
vierte en una afta dolorosa rodeada por un hale rojo. Si se
afecta la segunda divisién Jel trigémino, aparecen vesiculas
unilaterales en el paladar, {vula, enéfas del maxilar supe-
rior y mucosa labial y bucal superior. Por su parte, la
afectacién de la tercera divisién provoca la participacién
del 1abio superior, encfa, maxilar inferior y suelo bucal.
Las necrosis y hemorragias locales no se observan tan a menu
do en la mucosa como en la piel. Por otra parte, es frecueﬁ
te la afectacién del ganglio geniculado, 1o que da lugar a
la consiguiente pardtisis del tipo de la motoneurona infe-
rior, sordera, vértigo y afectacidn ocasional de la cuerda
del timpano, junto a una pérdida del gusto en los tercios an
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teriores de la lengua.

En los pacientes de edad avanzada el herpes zoster sigue un
curso de mayor gravedad, tanto subjetiva comc objetivamente.
Las lesiones pueden convertirse en gangrenosas O hemorragico-
ampoliares. Si el herpes es inicialmente segmentario, a los
pocus dias aparece una erupcién generalizada, lo cual consti-
tuye un signo diagnéstico desfavorable, dado que 1a mayoria
de 1as veces indica una enfermedad sistémica maligna del sis-
tema reticuloendotelial o un carcinoma metastdsico.

Las neuralgias después del zoster son extremadamente doloro-
sas durante meses e incluso afios, sobre todo en pacientes an-
cianos.

Patogenia

E1 herpes zoster ataca s§lo a aquellos individuos con antece
dentes de varicela. Aparecen grupos de vesfculas en la piel
inervada por un nervio sensitivo particular, generalmente en
una de las &reas afectadas por el ataque original de varicela.
Adem&s de las lesiones cutédneas que histoldgicamente son idén
ticas a las que ocurren en la varicela., presenta una reaccién
inflamatoria de 1as rafces y los ganglios dorsales de los ner
vios; a menudo s610 es afectado un ganglio y, por .egla gene-
ral, la distribuci6n de la lesién cuténea corresponde intima-
mente a las zonas de inervacién proveniente de una raiz gan-
glionar individual. Se ha demostrado la destruccidn de las
fibras nerviosas sensitivas provenientes de Ta dermis, con de
generacidn de las fibras correspondientes de la médula espi-
nal.

Estudios realizados indican que durante el primer ataque de
herpes simple o de varicela, el virus se moviliza al ganglio
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o a lo largo de los nervios sensoriales, probablemente por
diseminacidn en las células de Schwan de la enveltura del
nervio, En el herpes simple recurrente 0 en el zoster, el
virus se moviliza nuevamente hacia los nervios sensoriales
que alcanza 1a piel, en donde prolifera y produce vesfculas.

Caracteristicas anatomopatoldgicas

Las vesiculas inoculares se originan a través de la 1lamada

degeneracidén globulosa de las células epiteliales afectadas

con formaci6n de cuerpos de inclusién intranuclear, cé&lulas

epiteliales gigantes multinucleadas y necrosis de licuefac-

cion del epitelio. Los frotis obtenidos a partir de Jas ve-
sfculas sin romper pueden resultar idtiles para el diagnésti-
co.

Giagnéstico

E1 zoster casi siempre es fdcil de reconocer en base a la
historia clinica y a las lesiones unilaterales, tanto de la
pfel como de la boca. En el caso de un brote cen lasiones
exclusivamente en la boca, los frotis tomados del material
bucal son de gran ayuda; el dato orientador es la presencia
de cuerpos de inclusidn intranucleares acidéfilos en las cé-
lulas epiteliales. Los enfermos de mediana edad y l1os ancia
nos con zoster deben ser sometidos a un minucioso examen ge-
neral con especial atencién a la posibilidad de encontrar lg
siones de malignidad.

Diagnéstico diferencial

E1 zoster no exantemitico s6lo puede ser jdentificado por
los antecedentes y mediante la exclusidn de otras enfermeda-
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des. La neuralgia prodrémica puede simular dolor de origen
dentario, En la fase inicial de una lesibn zotérica cuando
s61o existe eritema ademateso y bien circunscrito sin vesicy
laciones, la diferenciaci6n con la erisipela y otras pioder-
matosis puede resultar dificil.

Tratamiento

En los inicios de 1a enfermedad, 1o principal es el alivio
del dolor utilizando cualquier analgésico comin. Si el caso
es leve, se administra &cido acetilsalicflico por via bucal
y se aplican lociones deshidratantes sobre las lesiones.

Cuando el dolor es intenso se hace necesario recurrir a una
sedacidn intensa; la utilizacibébn de idoxiuridina localmente
ha sido de gran utilidad. En casos de neuralgia con dolor
persistente y grave que permanece durante meses y hasta afos,
el tratamiento resulta de gran dificultad; se ha intentado

la infiltracién del ganglio de Gasser con alcohol, con anes-
tésicos locales, etc., sin resultados eficientes y duraderos.

Para casos menos graves, también es Gtil la aplicacién de la
citabarina que a1 igual que la idoxjuridina inhiben Ja anto-
duplicacidn viral in vitro. Se ha afirmado que dosis masi-

vas de citabarina por via intravenosa durante dos dfas detie
nen la diseminaci6n de las lesjones durante 48 horas.

La gammaglobulina con una elevada titulacifn de anticuerpos

especfficos preparada de plasma mixto de pacientes convale-

cientes de zoster puede usarse para prevenir o modificar el

desarrolio del padecimiento en nifios con supresién inmunita-
ria que han estado expuestos a varicela.

EV zoster también puede ser tratado con la aplicacidn conti-
nua en 1a piel afectada, de preparaciones al 5% de yododeoxi
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ridina en dimetilsulfoxido.

Para el tratamiento de Tesiones oculares se utiliza atropina
y cortisona, que deben ser administradas por el oftaimélogo;
para infecciones bacterianas secundarias se hard uso de anti
bidticos segln el caso.

5.4 VARICELA
Definicidn

Es una enfermedad viral cutdnea aguda leve que afecta a ni-
fios por 1o general an los meses de invierno y primavera.

Etiologia

Enfermedad viral provocada por el herpesvirus DONA, es alta-
mente contagioso, casi siempre inofensivo y que afecta prin-
cipalmente a nifios; el periodo de incubaci6n es de 14 a 21
djas, la infeccidn parece instaurarse a partir de las vias
respiratorias permaneciendo contagiosa hasta la desaparicién
total de las lesiones costrosas.

Caracteristicas del virus

E1 virus de 1a varicela pertenece al grupo herpesvirus (vari
cela zoster), contiene un nidcleo de DNA y un didmetro de 200
nm. En las células parasitadas es causa de la formaci6n de
cuerpos de inclusién intranuclear aciddéfilos.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

La enfermedad se caracteriza por cefalea, nasofaringitis y
anorexia, seguida de erupciones maculopapulares a vesicula-
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res de 1a piel y fiebre. Estas erupciones comienzan en el
tronco y se extienden hasta abarcar cara y extremidades; apa
recen en tandas sucesivas, de manera que es posible hallar
muchas vesfculas en diferentes etapas de formacién.

Las lesiones cutdneas terminan por romperse(formando unha cos
tra superficial y cicatrizan por descamacién. La enfermedad
sigue su curso de una semana a 10 dfas y raras veces deja sg
cuelas.

En las manifestaciones bucales a veces se observan pequefas
lesiones semejantes a ampollas en la mucosa bucal, principal
mente en la vestibular y palatina; son lesiones vesiculares
algo elevadas con un eritema circundante, se rompen pronto
después de su aparicidn y dan lTugar a pequefias Glceras ero-
sionadas con un margen rojo que tiene gran similitud con las
lesiones aftosas; estas lesiones son particularmente doloro-
sas.

Caracterfsticas anatomopatolfgicas

La vesfcula de ta varicela se parece a la del herpes zoster
e incluso en el periodo prodrémico, es posible demostrar la
presencia de c8lulas gigantes epiteliales multinucleadas en
el suelo de la vesfcula, asf como en los frotis a Lartir de
criptas amigdalares.

Epidemiologfa

E1 cuerpo humano es el tdnico huésped natural conocido de la
varicela; &sta es transmitida con gran facilidad a otros su-
jetos susceptibles; la via de transmisién no se conoce con
seguridad, pero evidentemente la infeccidn se contagia por
medio de partfculas de saliva o de secreciones expulsadas al
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aire.

Los pacientes son infectantes desde 24 horas antes de la apa
ricién de la erupcifn, hasta seis o siete dfas después,

Las personas mds afectadas con esta enfermedad son general-
mente nifios entre dos y seis afios, pero se manifiesta tam-
bién entre los seis y ocho afos, siendo é&sta una de las en-
fermedades mds comunes entre los nifios; los adultos la lle-
gan a padecer pero muy esporddicamente. Este tipo de enfer-
medad se observa frecuentemente al final del invierno y du-
rante la primavera, las epidemias de varicela pueden iniciar
se a partir de un paciente afectado por herpes zoster.

Tratamiento

No existe tratamiento especifico para la varicela, el pruri-
to puede dar lugar a lesiones por rascado a infecciones agre
gadas, por lo tanto, deben evitarse los bafios calientes que
estimulan el prurite. ET tratamiento sintom&tico mis fre-
cuente consiste en ungllentos como loci6n de calamina para
aliviar el prurito.

5.5 VIRUELA

Befinicién

Es una enfermedad exantemftfca horripilante, ya que cuande
ha proliferado a todo el cuerpo, el aspecto de 1a persona es
francamente desagradable e impresionante; posteriormente es-

ta enfermedad deja cicatrices permanentes.

Etiologfa

Es una enfermedad viral causada por el poxvirus DNA grupo A.



54

Caracteristicas del virus

La viruela asi como la vacuna y la paravacuna son enfermeda-
des causadas por 1os 1lamados virus cuadrados, tienen un dig
metro de 200 a 350 nm que induce la formacifn de cuerpos de
inciusién, pero que en contraste con los del grupo herpético,
no son intranucleares sino predominantemente intracitoplasmd
ticos.

Epidemiologfia

La viruela,en contra de 10 que se cree no es muy infecciosa,
pero el virus es suficientemente resistente como para persis
tir en estados infeccioses en las costras o ropa de cama du-
rante periodos prolongados, se piensa que la Yesifn ocurre
por via respiratoria. En los primeros estadfos de la enfer-
medad, cuando la erupcién local aparece la enfermedad se
transmite por la boca y nariz, mds tarde las lesiones de la
piel adquieren importancia.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

Hacia el final del periodo de incubacién (12 a 13 dfas) pue-
de aparecer una faringitis, mientras dura el exantoma febril
primario, Ta mucosa de la boca y la faringe estdn claramente
enrojecidas y la lengua se encuentra engrosada. Al mismo
tiempo, puede aparecer dificultad en la deglucidn, epistaxis
y coriza aguda. Las lesiones cutdneas comienzan con peque-
fias miculas y pépulas que aparecen primero en la cara y se
extienden con rapidez para cubrir gran parte de la superfi-
cie del cuerpo; a los pocos dias las pdpulas se convierten
en vesfculas que por Gitimo se transforman en pdstulas; és-
tas son pequefas, elevadas, verde-amariilentas con un borde
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inflamado, se infectan en forma secundaria y a veces se tor-
nan hemorrdgicas, 10 que es muy grave.

La descamacién marca el comienzo de l1a fase de cicatrizacidn;
la forma de huecos y concavidades como consecuencia de las
pidstulas es una secuela comin de la viruela.

Dentro de las manifestaciones bucales encontramos la ulcera-
cién de la mucosa bucal y faringe que es bastante comin, tam
bién se producen lesiones similares en otras membranas, come
triquea, esé6fago y vagina. En la forma fulminante maligna
de la viruela que adopta el aspecto de una pirpura variolosa
tras un corto periodo de incubacidn (de 5 a 8 dfas), el pa-
ciente presenta sintomas del fendmans de Sanarelli-Shwartman
y fallece a los pocos dfas con hemorragias profusas. La bo-
ca y nariz sangran con abundancia, aparecen equimosis conjun
tivales y necrosis hemorrigicas y difterioides en la mucosa
oral. En los casos graves complicadas cabe mencionar la des
truccidn gangrenosa de las estructuras bucales.

Diagndstico de laboratorio

Debido a la importancia de esta enfermedad, desde el punto
de vista saiud pdblica, se ha dado micho enfeque al diagnds-
tico de la misma para su diferenciacidgn de la varicela. ¢&1
método usado es el examen directo del frotis del }fquido ve-
sicular en el microscopic electrénico. E1 virus de la virue
la en forma de ladrillo es claramente distinguible del virus
icosaédrico con envoltura de la varicela; otro mé&todo de
diagndstico rdpido es por inmunodifusién, usando el ifquido
vesicular como antigeno contra antisueroc hiperinmune.

Tratamiento

En la actualidad, ningin tratamiento eficaz se conocce contra
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la. viruela. La beta-tiosemicarbazona es muy eficaz desde el
punto-de vista profiléctico.

5.6 LINFOMA DE BURKITT

€s un linfoma que algunos autores describen como benigno,
otros en cambio lo definen como el primer cdncer humano rela
cionado fuertemente con un virus.

Etiologfa

La presencia del virus E-B (Epstein Barr), un nuevo miembro
antigénicamente distinto del grupo herpes, fue descubierto
mediante microscopia electrfnica en una pequefia porcidn de
células pertenecientes a 1ineas celulares linfoblastoides
continuas derivadas del linfoma de Burkitt; este virus E-B
también ha sido encontrado en 1fneas celulares linfoblastoi-
des derivadas del carcinoma nasdfaringeo o en leucocitos de
sangre periférica en pacientes con mononucleosis infecciosa.
Por 1o tanto, se sospecha oue el virus E-B es el causante
etiolbgico de la mononucleosis infecciosa y estd asociado en
alto grado con el linfoma de Burkitt.

Caracteristicas del virus

Al microscopio electr6nico el virus es indistinguible en ta-
mafio y forma de otros herpesvirus humanos, contiene un ADN
viral y un porcentaje del 58% de guanina mis citosina.

Epidemiologfia

En estudios realizados empleando 1a té&cnica de inmunofluores
cencia y fijaci6n de complemento, se indica que la infeccidn
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con virus E-B es comin en diferentes partes del mundo y que
ocurre pronto en la vida. En algunas partes, como en Esta-
dos Unidos, cerca del 50% de nifios menores de un aiio, un 80%
a 90% mayores de cuatro, y un porcentaje bajo de adultos tie
nen anticuerpos contra el virys E-B,

Este virus es omnipresente, infecta a la mayorfa de nifios en
forma subclinica antes de 1legar a 1a edad escolar; el 80 a
90% de los individuos adultos normales tiene anticuerpos.

Se piensa que el virus se transmite principalmente por via
de 1a saliva, por ejemplo al besar, también ocurre por trans
fusién sanguinea. Los anticuerpos se adquieren a edades mds
tempranas en Tos grupos socioeconémicos bajos, as{ como en
los pafses con estdndares inferiores de vida.

Datos de laboratorio

En pacientes con linfoma de Burkitt se descubre una concen-
tracidn alta de anticuerpos especificos contra virus de E-B,
ademds, se ha demostrado un ADN virico en células tumorales.

Es de gran importancia que se hayan provocado linfomas en
primates no humanos por inoculacién de células transformadas
por virus de Epstein-Barr. Ademis, se advierte el notable
hecho de que para establecer una i1inea linfoblastoide humana
continua in vitro en el cultivo, debe haber o es menester
afiadir virus de E-B.

A diferencia de la forma africana del! linfoma de Burkitt,
los casos esporddicos en Estados Unidos no parecen guardar
relacién con el virus de E-B, considerando que hay anticuer-
pos contra virus de £-8 en un 50 a 80% de la poblacidn mun-
dial de adultos, es patente que es un virus muy corriente
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que aunque puede ser alpergado en forma indefinida rara vez
produce enfermedad. As{ pues, es manifiesto que la senci-
112 presencia no basta para producir linfomaz de Burkitt. Pa
recerfa ser que en Africa, en donde el linfoma de Burkitt es
endémico, actfe algdin factor., Hay mucha especulacién acerca
de que este cofactor es el pardsito del paludismo end&mico

en las mismas regiones geogrdficas que el Tinfoma de Burkitt.
Aunque el paludismo es estimulo potente del sistema linfoide,
también tiende a suprimir la produccién de anticuerpos; ello
pudiera desorganizar la retroalimentacifn negativa normal so
bre 1a linfoproliferacién y la gran poblacién de células ac-
tivas pudiera ser vulnerable a transformacidén maiigna por el
virus Epstein-Barr. Como alternativa, se informa que en to-
dos los linfomas de Burkitt hay anomalfas cromosémicas (por
1o regular translocacifn que entrafia el cromosoma 14). Cabe
preguntarse si estas anomalfias sean necesarias para ta onco-
génesis por virus de Epstein-Barr. Muchos estudios han indi
cado que el tumor surge de una transformacidn de una célula

y no de una poblacién de células,

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

E1 linfoma de Burkitt, como ya se menciond, es endémico, apa
rece en la regi6én de la ap6fisis alveolar en cualquier lado
de 1a mandfbula en mds de la mitad de los casos. Lt1 enfrosa
miento de la mandfbula se manifiesta con la pérdida de las
piezas dentarias y reemplazo del hueso por materia tumoral.
Crece con suma rapidez y determina distorsién de la cara; en
otros pacientes se forma masas tumorales en las gldndulas sa
Tivales y en &reas cervicales. La invasifn a otras dreas
cercanas, o a las metdstasis a diferentes partes del cuerpo,
suelen ocurrir.
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Tratamiento

Afortunadamente, el tumor puede ser tratado con éxito admi-
nistrando ciclofosfamida y vincristina.

A diferencia de otros linfomas, no suele haber linfadenopa-
tias geaeralizadas, ni suele ocurrir transformacién Teucémi
ca, si no se emplea tratamiento, la enfermedad sigue un cur
so fulminante que 1leva a la muerte en término de un afo
del comienzo.

5.7 MONONUCLEOSIS INFECCIOSA
(Virus Epstein-Barr)

Definicidn

La mononucleosis infecciosa es una enfermedad aguda de dis-
tribucién mundial y puede presentarse a cualquier edad.

Etiologfa

Es una enfermedad infecciosa aguda ocasionada por un virus
Tntimamente emparentado con o idéntico al herpesvirus
Epstein Barr (E-B). Su forma de transmisién ocurre quizé
por infeccidn mediante gotas de la tos.

Caracterfsticas del virus

En microscopfa electr6nica el virus es indistinguible en ta-
mafio y forma de los otros herpesvirus humanos. La mayorfa
de las particulas que se observan en las células infectadas
carecen de la estructura central y pocas poseen envoltura.
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Caracterfsticas clinicas de la enfermedad

En esta enfermedad la sintomatologfa es variada, pero 10s ca
sos tfpicos presentan fiebre, adenopatia moderada, en la mi-
tad de los casos hay esplenomegalia y puede reconocerse la
presencia de adenitis por la palpitacidn de las regiones oc-
cipitales y mastoideas. Los ganglios 1legan a crecer de 6 a
7 cm. Segin Anets-Berger, el exantema cutdneo y de la muco-
sa oral se presentan en un 15% aproximadamente. Las altera-
ciones de la orofaringe se caracterizan por angina grave con
extensas membranas difteroides, edema perfamigdalar y consi-
derable tumefaccidn de los ganglios submaxilares, por lo que
es fdcil confundir este proceso con una difteria. En algu-
nos casos se ha comprobade una estomatitis aftosa con hemo-
rragia de las mucosas circunscritas. Las lesiones pueden
evolucionar a (lceras &planadas, sobre todo en parte poste-
rior de la cavidad oral y faringe. Algunas veces, aparece
una rinofaringitis en las fases iniciales de Ta enfermedad.

Epidemioiogfa

Se piensa que el virus se transmite por via de la saliva,
por ejemplo al besar; también puede ocurrir por una transfu-
si6n sangufnea. Los anticuerpos se adquieren a edades més
tempranas en los grupos socioeconémicos bajos. Cuaado la in
feccién ocurre en 1a adolescencia existe mayor probabiiidad
de que se desarrolle mononucleosis infecciosa.

Patogenia

Después de que el individuo ha sido infectadeo con virus E-B
por 1o general en los nifios, desarrollan anticuerpos neutra-
lizantes que confieren una inmunidad de por vida, pero tam-
bién convierte a Ta persona en portador permanente.
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El1 - virus es-secretado por 1a nasofaringe, ain cuando el pa-
ciente se encuentre en tratamiento inmunosupresor; esto se
cree que ocurre entre un 20 y un 50% de los casos.

La biopsia de los nédulos linfaticos, higado y amfgdalas du-
"rante el ataque agudo de mononucleosis infecciosa, revela in
filtraciin masiva, nodular, de grandes linfocitos atipicos,

pero no se desarrollan linfomas.

Diagnéstico

E1 diagndstico definitivoe de la mononucleosis infecciosa re-
quiere de la ayuda del laboraterio. Un conteo sanguineo du-
rante los primeros dfas ravela una leucopenia seguida de una
lTeucocitosis mononcuelar notoria (10,000-50,000 células por
mm3, algunos de los cuales son caracterfsticamente grandes
Jinfocitos atfpicos {1infoblastos), con citoplasma vacuolado
fuertemente bas6rilo y nicleo en forma de rifién.

Para detectar el virus, también se puede emplear la técnica
de inmunofluorescencia indirecta para los anticuerpos en
suero contra los diferentes antfgenos sintetizados por 17-
neas celulares linfoblastoides inducidas por el virus E-B.

La Gnica forma en que el virus puede ser cultivado es en leu
cocitos obtenidos del corddén umbilical humano, los linfoci-
tos se transforman en células blastoides con la capacidad de
propagacidén indefinida y el antigeno del virus E-B es demos-
trable por inmunofluorescencia en sus niGcleos,

Diagndstico diferencial

E1 diagnéstico diferencial con Ta difteria o con la angina
de Vincent puede establecerse por la aparicidén posterior de
petequias en el paladar.
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Tratamiento

No existe tratamiento alguno disponible; el paciente necesi-
ta apoyo y tranquilidad debido a la frecuente sensacidén de
lasitud y duracidn de 1os sintomas.

5.8 MOLUSCO CONTAGIOSO

Etioloyfa

ET molusco contagioso es un tumor benigno que se da dnica-

mente en el ser humano, causado por el virus del grupo Pox,
todavia no se conoce a ciencia cierta la frecuencia de es-

ta enfermedad.

Caracterfsticas del virus

E1 virus del molusco contagioso es un miembro del grupo del
virus paraviccina. Son morfolégicamente diferentes de las
otros poxvirus en que son mis pequefios o mis ovoides y en
que, en su estructura superficial, tienen una figura cuadri-
culada producida por el entrecruzamiento de dos juegos de
zurcos paralelos mds que un arregle esferoidal de aspecto de
mora.

E1 virus del molusco contagioso no se ha cultivado en teji-
dos ni se ha logrado inocular en animales de experimentacidn,

Caracteristicas clfnicas

La infeccidn es mds comiin entre nifios y jovenes y se mani-
" fiesta con nédulos elevados, aislados y miltiples, que se

originan en brazos y piernas, tronco y cara, en particular

en los pdrpados. Estas lesiones son de forma hemisférica,



63

de unos 5 mm de didmetro con la umbilicacidn central que pue
de ser queratinizada, de color ligeramente rojo. La enferme
dad se transmite por contacto directo o por fomites y tiene
un periodo de incubacién de 14 a 50 dfas. En manifestacio-
nes bucales encontramos que es bastante rara, sin embargo,
se han mencionado casos de pacientes como los de Barsh. Las
lesiones bucales son similares a las cutdneas.

Caracteristicas histolégicas

En 1a lesifn que es bastante caracteristica se ve engrosa-
miento del epitelio y su proliferacién hacia abajo, y gran-
des cuerpos de inclusidn intracitoplasmdtica eosinéfilos co-
nocidos como inclusiones de Henderson-Peterson o como molus-
cos que miden unas 25 micras de didmetro.

5.9 CONDILOMA ACUMINADO

Definicién

Son tumores epiteliales de 1a piel y de las mucosas vecinas.
Etiologia

En el hombre, las verrugas se deben al virus de papiloma hu-
mano, Un solo virus o varias cepas de virus estrechamente
relacjonadas parecen producir distintos tipos de verrugas,

segiin el lugar infectado y seqin la reaccidn del huésped.

Caracteristicas clfinicas de la enfermedad

Las verrugas pueden presentarse simples o miltiples en cual-
quier lugar de la piel. Estas pueden persistir o extender-



se tal vez por inoculacién, durante varios afos. Casi todas
las lesiones terminan desapareciendo espontdneamente, sin de
jar cicatriz, pero pueden volver a aparecer.

Estas verrugas son lesiones rosas o blancas, blandas y hime.
das, que pueden formar aclmulos con aspecto de un desarrollo
similar a una coliflor. Suelen aparecer sobre la piel hidme-
da de genitales externos, en la regidn parietal y en las muco
sas del ano, vagina o vulva, pero también las hay en otros
puntos hiimedos como conjuntivas, dngulos de la boca y entre
los dedos. En vista de su logcalizacidn, las verrugas hGme-
das pueden presentar maceracién y mal olor. Es el dnico ti-
po de verrugas en el hombre susceptible de sufrir degenera-
cién maligna.

Patogenia

Las principales alteraciones anataomopatolégicas que se obser
van en las verrugas afectan a la epidermis. Segin el tipo y
la situacidn de la lesidn, existen grados variables de hiper
plasia de las capas de células, croneas, granulosa y espino-
sa.

Es caracteristica la aparicién de grandes células vacuoladas
en las partes superiores de las capas de células granulosa y
espinosa.

Diagndstico

La mayor parte de las verrugas se diagnostica por su aspecto
y se puede confirmar por su estudio histoelfgico.

Epidemiologia

Las verrugas son muy frecuentes, existen en todo el mundo y
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afectan a ambos sexos y a cualquier edad. Son:contagijosas,
pero habitualmente se desconocen tanto las fuentes de infec-
cién como el modo de transmisién.

Tratamiento

E1 tratamiento es empirico y depende del nimero de lesiones
y de su localizacién. Se podrd usar podoflina en tintura
bensoina.

5.10 HEPATITIS

Existen dos tipos de hepatitis, 1a del tipo A y la del tipo
B.

HEPATITIS TIPO A
Definicidn

La hepatitis es uma infeccidn del higado. A la hepatitis ti
po A también se le 17ama hepatitis infecciosa o hepatitis
con periodo de incubacién corto: esta enfermedad puede ocu-
rrir en forma esporddica o en epidemias, puede ser transmi-
tida por una aguja contaminada o por una transfusidn. Se ha
demostrado que Jlos pacientes con hepatitis A excretan en las
heces partfculas de 27 nm; estas partfculas virales aparecen
en las heces cinco dfas antes de la elevaci6n de las cifras
de transaminasa y desaparecen cuando las cifras de transami-
nasa sérica estdn elevadas al méximo. Los anticuerpos de la
hepatitis A aparecen ripidamente en el curso de la enferme-
dad y tienden a persistir en el suero.

Etiologfa

Es una enfermedad de origen viral producida por el 1llamado
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virus de 1a hepatitis A con dcido nuclzico RNA.

Caracteristicas del virus

E1. agente viral de la hepatitis A estd caracterizado como un
virus RNA. Es muy resistente al calor 56°C durante 30 minu-
tos; es también resistente a los dcidos y a las substancias
quimicas. No contiene 1ipidos, por 1o tanto, es resistente
al éter. ET virus puede ser destruido por autoclave (121°C
durante 20 minutos), hirvi&ndolo en agua durante un minuto
por calor seco 180°C durante una hora. Soporta la congela-
cidn durante un tiempo prolongado.

HEPATITIS TIPD B
Definicidn

Es una infeccién del higado. A este tipo de hepatitis tam-
bién se le conoce como hepatitis sérjca o hepatitis con tiem
po de incubacién largo, Es transmitida generalmente por la
inoculacidn de sangre contaminada o sus derivados; se ha ha-
1lado en la mayor parte de las secreciones corporales y se
sabe que la enfermedad puede ser diseminada por el contacto
bucal o sexual. La hepatitis B tiene una frecuencia elevada
en los toxicdmanos y en los homosexuales. Otros grupos de
riesgo lo constituyen pacientes y personal de centro de hemg
did1isis, médicos, dentistas, enfermeras y personal de labo-
ratorio de andlisis y de patologfa.

Etiologfia

Es producida por una partfcula viral conocida también comeo
partfcula Dane*, que en su interior contiene DNA.

*Las part{culias Dane son esferitas mayores de 45 nm.y que se
observan con menor frecuencia, son muy complejas; estudios
realizados sugieren que Ta partficula Dane es el virus de la
hepatitis B.
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Caracteristicas del virus

E1 virus de la hepatitis B es pleomérfico, aparece en forma
tubular y esférica de diferentes tamafios. La particula Dane
de 42 nm estd compuesta de un centro que mide 27 nm, que se
halla en el ndcleo de las células hepdticas infectadas. EI
antigen. central contiene cantidades pequefias de DNA y es 1la
fuente de 1a polimerasa del DNA, la cual puede ser medida du
rante la viremia.

Caracteristicas clifinicas de 1a enfermedad

E1 cuadro clfnico de la hepatitis infecciosa A, y de 12 séri
ca B, es indistinguible, de manera que se describirdn los
dos padecimientos juntos.

Los sfntomas prodrdémicos son principaimente del conjunto gas
trointestinal, hay anorexia y maleslar en los iniclos de la
enfermedad, con fiebre intermitente, después nduseas y vémi-
to, diarrea y sensibilidad dolorosa hepdtica.

Al cabo de una semana mds 0 menos, el paciente se sentird
temporalmente mejor por un dfa o mds, hasta que Ja fctericia
se manjfiesta, la orina se obscurece y las heces se tornan
pdlidas y fétidas; la recuperacién toma de cuatro a seis se-
manas, pero la lasitud y la depresi6n continGan por mds tiem
po.

La enfermedad es més benigna en nifios que en adultos, muchas
de las infecciones en nifos son anictéricas y muchas mis son
compietamente inaparentes. La mortalidad varfa del 0.1% con
hepatitis A hasta un 10% o mds en la hepatitis B postransfu=-
sifn. La mayorfa de las muertes ocurre en adultos, en pa-
cientes embarazadas o ancianos. Un poco mds del 10% de los
casos de hepatitis B progresan hacia una hepatitis subaguda
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o crénica activa, o persistente gue puede llegar a ta cirro-
sis ¥y, segln algunos autores, al hepatoma maligno.

Patogenia

HEPATITIS A. El virus entra al cuerpo por lo general por
via ingestién, se piensa que este virus se multiplica en epi
telio intestinal antes de diseminarse por la corriente san-
guinea hacia las células parenquimatosas hepdticas. E1 vi-
rus se detecta en 7a sangre y en las heces durante la sema-
na antes del signo principal. E1 periodo de incubacidn es
de aproximadamente cuatro semanas.

HEPATITIS B. Este virus entra al organismo por inoculacidn
artificial del suero humano; su periodo de incubacifn es de
aproximadamente 10 semanas. El virus se puede encontrar en
las heces, pero en algunos casos el virus puede estar en el
suero del paciente durante meses e inciusoc afios despuéds que
el paciente se ha recuperado por completo. La hiopsia de
hfgado en la etapa mids intensa de la hepatitis A y B demues-
tran una necrosis del parénquima hepdtico que con frecuen-
cia se recupera al cabo de dos o tres meses.

Epidemiclogia

HEPATITIS A. Como el virus de la hepatitis se dissmina prin
cipalmente por la via fecal-bucal, la enfermedad es endémica
en aquellas partes del mundo donde la sanidad continia sien-
do primitiva, como por ejemplo en Asia, Africa y América del
Sur.

Se producen también epidemias con hepatitis A con mds casos
en el invierno que en el verano. Estas epidemias pueden
originarse en un centro de higiene dudosa, como son los hos~
pitales de enfermos mentales, campos militares, orfelinatos,
hoteles, escuelas, etc. Estas epidemias pueden aparecer en
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forma explosiva indicande una fuente comiin de infecci6n.

HEPATITIS B. Este tipo de hepatitis se adquiere principal-
mente por transfusiones sangufneas copiosas, como por ejem-
plo en cirugia de corazbn; también se puede adquirir en Tas
unidades de didlisis renal, existe peligro hasta para el
personal médico y paramédico.

Otro medio de contagio es por 1a transferencia de sangre de
un paciente a otro, debido a jeringas y agujas mal esterili
zadas; también el peligro de contagio se corre en el consul
- torio dental, en donde el dentista no esteriliza adecuada-
mente su instrumental antes de volverlo a utilizar con otro
paciente.

Prevencidn y control

HEPATITIS A. L+s medidas de control estdn dirigidas a la
prevencidén de la contaminacién fecal del alimento, del agua
y del individuo, es necesario practicar una higiene razona-
ble como el lavarse las manos antes de comer y después de la
defecacidn, utilizar hipocliorito de sodio al 0.5% y como de-~
sinfectante para la prevencifn de hepatitis A durante la fa-
se aguda de Ta enfermedad y varias semanas después de la mis
ma.

HEPATITIS B. Las personas con hepatitis no deben ser utili-
zadas como donadores de sangre, se debe hacer un andlisis
muy minucioso de la sangre antes de la transfusidn para evi-
tar contagios de hepatitis B. Se recomienda el uso de agu-
jas y Jeringas desechables para reducir la posibilidad de
contaminacidn viral. Los dentistas deberdn esterilizar sus
instrumentos en autotlave después de su uso en cada pacien-
te.



CAPITULO VI

ALGUNAS ENFERMEDADES PRODUCIDAS
POR VIRUS RNA



6.1 HERPANGINA
Definicidn

La herpangina, descrita inicialmente por Zahorsky en 1920,
“es un sindrome infeccioso agudo de Ta infancia hasta Tos
seis afios de edad, sé10 rara vez se chserva en nifios de edad
superior, Es una faringitis febril grave acompafiada a veces
de vémito y dolor abdominai.

Etiologia

Es una enfermedad viral producida por el virus RNA coxsackie
grupo A.

Caracterfsticas del virus

Es un virus pequefio de 28 nm de didmelro, forma un grupo que
es antigénicamente heterogéneo. No tiene envoltura externa
y carece de 1§pides, 1o cual lo hace resistente a la accién
de los solventes de los 1fpidos. En las células infectadas
los virus se aprecian solamente en el citoplasma, donde tie-
nen tendencia a reunirse en grupos cristalinos. Los virus
coxsackie son causa frecuente de infecciones de las vfas res
piratorias superiores, gastroenteritis y otros sintomas cl17-
nicos. Se cree se multiplican en el aparato digestivo.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

La enfermedad inicia con dolor de garganta, fiebre, cefalea,
dolor abdominal y v6mito. Dentro de las siguientes 48 horas
de la enfermedad, aparecen unas pequefas lesjones papulo-ve-
siculares, las cuales rdpidamente se convierten en Glceras
con una base gris y una periferia inflamada; son vistas en
ios pilares de las fauces, en el paladar duro y blando y en
la lengua. Las Glceras pueden no ser dolorosas, aungue la




disfagia puede gcurrir, por lo general curan en pocos dfas.
Esta enfermedad es transmitida de una persona a otra por con
tacto y son comunes los casos midltiples en una misma casa.

Pruebas de laboratorio

Los virus coxsackie se aislan en cobayos o ratones recién na-
cidos por inoculacidn de raspados de lesiones de garganta o
muestras de pacientes que tienen signos y sfntomas clfnicos
de 1a enfermedad o que han tenido contacto con pacientes in-
fectados, aunque hay marcada diferencia inmunolégica entre
las diferentes cepas del virus de la herpangina; la inocula-
cién en animales de cualquiera de sus tipos produce las mis-
mas manifestacifones, destruccién de los misculos estriados y
la muerte. Aln después de la desaparicién de las manifesta-
ciones cifnicas en el paciente, es posible en &1 aislar el
virus uno o dos meses mds tarde.

Diagnéstico

Un diagnéstico completo requiere del aisiamiento del virus y
estudios seroldgicos, siendo el aislamiento la condicifn es-
pecial necesaria, sobre todo para los casos en que la enfer-
medad se manifiesta en boca.

Diagnéstico diferencial

La herpangina es fdicil de diferenciar de la estomatitis afto
sa recurrente porque:

1. Inicialmente hay formaci6n de vesiculas.

2. Tiene una etiologfa viral conocida,

3. La localizacibn caracteristica de las lesiones puntuali-
za el diagn6stico.
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Las lesiones similares o idénticas a las de la estomatitis
aftosa recurrente se han visto en asociacidn con padacimien-
tos sistémicos o multisistémicos de naturaleza inmunopatége-
na, incluyendo enfermedad intestinal inflamatoria, sindrone
de Behcet, sindrome de Reiter, neurotropenia y deficiencia
de la vitamina B-12.

Tratamiento

No es necesario tratamiento alguno porque la enfermedad cu-
ra espontdneamente y presenta pocas complicaciones, las co-
nocidas son parotiditis aguda, meningitis y anemia hemoliti-
ca.

6.2 SARAMPION (Morbilia)
Definicidn

Es una enfermedad viral cuténea aguda y contagiosa que afec-
ta principalmente a nifios.

Etiologfa

Esta enfermedad es producida por el virus poxvirus RNA. Los
brotes suelen ser cfclicos y aparecen a intervalos de dos a
tres afos, E1 contagio de la enfermedad es por contacto di-
recto con una persona enferma o por infeccidn con gotas; 1a
puerta de entrada es el aparato respiratorio.

Caracterfsticas _del virus

Es un virus con RNA, de aproximadamente 140 am de didmetro
con una estructura helicoidal. E1 virus es relativamente 14
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bjl, siendo destruido por el calor a 56°C durante 60 minutos
o por la exposicifn a la luz ultravioleta; se inactiva en
forma rédpida con el &ter. E)1 virus del sarampidn se cultivo
por primera vez en 1954 en cultives de tejidos. El aisla-
miento primario se logra en células de rifidn humano y en cul
tivos seriados, en células de diferentes animales produce
efectos citoplticos. Las caracterfsticas de estos efectos
vitopdticos es la formacién de células gigantes multinuclea-
das junto con cuerpos de inclusifn eosinGfilos, citopldsmi-
cos e intranucleares.

Caracteristicas de 1a enfermedad

Tras un periodo de incubaci6én de 9 a 11 dfas, aparecen los
signos prodromicos: fiebre, coriza, conjuntivitis, fotofobia,
tos seca y ligera hinchazbn de 1a cara, sobre todo en el la-
bio superior. Es muy tipica la aparicién al segunde o ter-
cer dia de las 1lamadas manchas de Koplick en la mucosa oral.

Estas manchas son caracteristicas del sarampibn y preceden
en 24 a 48 horas a la aparicién del exantema cutdneo difuso;
tiene apenas el tamafio de una punta de aguja, color blanque-
cino y estdn rodeadas por una pequefia aureola de color roji-
zo. Suelen aparecer aisiadas o en grupos en la mucosa oral
por detrds del &ngulo de la boca y a nivel de Tos primeros
molares inferiores. Las manchas de Koplick son el resultado
de la necrosis superficial de la mucosa y desaparecen des-
pués de dos a seis dfas.

Complicaciones

El sarampifin es una enfermedad que disminuye 1a resistencia
orgénica general; por esta raz6n suele 1levar a complicacip
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nes. como.neumonfa bronquial, encefalitis, otitis media y oca
sionaimente noma.

Caracteristicas anatomopatoldgicas

Es frecuente hallar células gigantes multinucleadas en las
amfgdalas y otros tejidos linfoides durante las fases prodr§
micas de la enfermedad.

Patogenia

Después de la inhalacidn, el virus se multiplica en las célu
las epiteliales del aparato vespiratorio. La diseminacidn
temprana es probablemente hacia los linfocitos regionales,
de ahi al resto del sistema reticuloendotelial, donde se
desarrollan c&lulas gitantes las cuales posteriormente se
podrén encontrar en el hfgado, bazo, amfgdalas, adenoides,
apéndice, placas de peyer, nédulos 1infédticoes y pulmones.
Después de dos semanas de que el virus estd en el cuerpo,
los anticuerpos se pueden detectar en el suero y aparece
en la piel un exantema, se cree de cardcter alérgico, co-
mo resultado de la interaccién de linfocitos sensibiliza-
dos o de anticuerpos fijadores de complemento con antfigenc
viral en la membrana plasmitica de las ¢&lulas infectadas
en Ta piel o en los endotelios capitares.

Diagnéstico de laboratorio

E1 diagndstico del sarampi6n es tan evidente que es raro so-
Ticitarlo al laboratorio, sin embargo, se puede establecer
un diagn6stico antes de que aparezca el exantema por la de-
mostracién de células gigantes multinucleadas en los frotis
tefifdos del moco nasal; su especificidad puede comprobarse
por tincién con anticuerpos fluorescentes.
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E1 virus puede aislarse con dificultad 4e la nariz, garganta,
conjuntivas o sangre, durante el periodo prodrémico y hasta
dos dias después de 1a aparicién del exantema. Dentro de

los datos de laboratorio encontramos que por lo general
existe una leucopenia, a menos que sobrevenga una infeccién
bacteriana secundaria; existe proteinuria febril, una eleva-
cién cuatro veces mayor en los anticuerpos séricos puede co-
rroborar el diagnégstico.

Epidemiologia

E1 sarampidn ha sido una enfermedad comin de la infancia.
La diseminacién ocurre por las gotas expulsadas del aparato
respiratorio durante unos dfas antes y después del exantema.

Es tan infeccioso que 1a mayorfa de los nifies contrae la en-
fermedad durante el primer decenio de su vida.

En comunidades ajsladas el sarampién produce altos indices

de mortalidad; esto se debe probablemente a Tos efectos si-
nérgicos de la infeccidn y la gran desnutricidn y deficien-
cia en protefnas.

Tratamiento

Como medidas generales se debe tomar en cuenta el aislamien-
to del paciente durante la semana siguiente a la erupcidén y
reposo en cama hasta que esté afebril, dar aspirina, lava-
dos oculares salinos, gotas nasales y una mezcla sedante pa-
ra la tos segin sea necesario. Cuando el padecimiento se
complique con infecciones bacterfanas se administrars anti-
microbianos apropiados.
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6.3 RUBEOLA

Definicidn (Sarampién alemdn)

Es una enfermedad exantemdtica generalizada, 1lama mucho la
atencidn por sus efectos teratdgenos desastrosos. Fuera de
la forma congénita, se considera una enfermedad leve,

Etiologia

Esta enfermedad la produce un virus de 1a familia togavirus
con dcido nucleico RNA.

Epidemiologia

Se ha demostrado que Ta rubeola es altamente transmisible en
tre las familias; &sta ocurre generalmente en la primavera.
La via de entrada es la respiratoria, los pacientes son in-
fecciosos para otras personas desde unos dfas antes de la
aparici6n del exantema y hasta aproximadamente una semana
después.

Caracteristicas del virus

E1 agente de 1a rubeola es un togavirus que se aisla por
primera vez en 1961. E1 virus es relativamente grande y mi-
de alrededor de 150 a 200 nm de didmetro y contiene dcido nu
cleico RNA. Es relativamente sensible al calor, a los gra-
dos de acidez o alcalinidad extremos y a los agentes quimi-
cos. E1 calor a 56°C Yo inactiva rdpidamente.

El cultive se logra é€n una gran variedad de tejidos, para el
alslamiento a partir de muestras clfinicas, las c&lulas de ri
fidn de mono africano son las mds adecwadas. E] virus se ais



78

la de muestras de garganta tomadas durante el lapso que exis
te el exantema y durante muchos dias posterjores a la desapa
ricidn del mismo. E1 virus también se recupera de las heces
y de la orina, aungue en menor cantidad de la garganta.

Caracteristicas clinjcas de la enfermedad

Hay fiebre y malestar general moderados acompafiados caracte-
risticamente de linfadenitis suboccipital dolorosa, se puede
presentar coriza leve. E1 dolor articular (poliartritis)
ocurre cerca del 25% de los casos adultos, es muy frecuente
la linfadenopatia cervical posterior y retroarticular, se
puede notar eritema del paladar y de la garganta, a veces
con aspecto de pdpulas.

Aparece una erupcifin maculopapular rosada y fina en la cara,
tronco y extremidades y desaparece rdpidamente durante por
1o menos un dfa en cada zona.

En esta enfermedad no aparecen las manchas de Koplick, aun-
que a veces las amfgdalas rueden estar tumefactas y conges-
tionadas. Las complicaciones ulteriores de esta enfermedad
son raras, salvo cuando ésta afecta a la mujer embarazada du
rante el primer trimestre, algunos autores opinan que inclu-
sive la afectacitn al feto se puede presentar hasta el segun
do trimestre. En caso que se afecte al feto durante el pri-
mer trimestre de embarazo, los hijos nacen con defectos con-
génitos como ceguera, sordera, o anomalfas cardiovasculares,
si no es que ocurre aborto espont&neo e inclusive se puede
sugerir el aborto terapéutico. Algunos autores seiialan que
1a rubeola que afecta a mujere embarazadas durante el primer
trimestre origina una serie de defectos del desarrollo que
incluyen hipoplasia adamantina, elevado indice de caries y
retardo del brote de los dientes primarios. Sin embargo,
otros autores no comparten esta idea.
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Pétogenia

E1 virus entra al cuerpo por inhalacién para multiplicarse
en la parte alta del aparato respiratoriv, y diseminarse a
través de los nddulos cervicales a la corriente sanguinea.

E1 viru, puede permanecer en la sangre 'y en la nasofaringe
varios dfas antes de que se desarrolle el exantema.

De la mayoria de las infeccicnes que ocurren durante el pri-
mer mes de embaraze resultan dafios graves, ceguera parcial o
total, sordera parcial o total, defectos cardiacos y cerebra
les, pero son raros después del cuarto mes. Son mds frecuen
tes las anomalfas menores y virtualmente todos los embriones
infectados excretan el virus durante el embarazo asi como
después del nacimiento.

Biagndstico de laboratorio

E1 hisopo nasal o faringeo es la muestra mds adecuada para
obtener el virus, pero en el caso de la rubeola congénita,
el virus puede ser aislado de la orina.

E1 aislamiento original del virus de Ja rubeola se debid a
la aplicacifn del fendémeno de la interferencia. Se encon-
tré que el virus se multiplicaba bien en los cultivos de ri-
fién de mono sin producir efectos citopdticos. Sin embargo,
estudios posteriores practicados en lineas celulares conti-
nuas como el riidén de hamster, rifi6n y cérnea ae conejo, s7
se produce un efecto citopdtico satisfactorio, E1 efecto
citopdtico comienza con foco solitario, se extiende lenta-
mente y rara vez afecta toda l1a capa celular; este efecto ci
topdtico se puede aumentar mediante fases seriados e identi-
ficarse por inmunofluorescencia o por neutralizacidn.
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Tratamiento

Administrese aspirina conforme sea requerido para el alivio
sintomitico. Si la enfermedad afecta a mujer embarazada en
el primer trimestre, se recomienda el aborto terapéutico.
6.4 FARINGITIS LINFONODULAR AGUDA

La faringitis linfonodular aguda es una enfermedad febril
causada por una.cepa del virus coxsackie A-10; existe una

marcada semejanza de esa enfermedad con la herpangina.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

E1 cuadro clinico inicial es similar al de la herpangina

en varios aspectos. Se presenta sobre todo en nifios y va
acompafiada de fiebre, anorexia, faringitis y ligera linfade-
nopatfa. E1 aspecto clinico de las lesiones difiere del que
tiene 1a herpangina. En lugar de vesfculas o udlceras hay né
dulos blancos amarillentos elevados sobre una base eritemato
sa en pared posterior de la faringe. No hay lesiones buca-
les, la enfermedad cura espontdneamente y los signos y sinto
mas desaparecen en una o dos semanas.

Las lesiones que se presentan suelen aparecer en lvula, pala
dar blando, pilares anteriores y orofaringe posterior.

Hallazqos de laboratorio

Las lesiones papulares se componen de ndédulos de linfocitos
densamente apretados. En algunos casos ef epitelic subya-
cente presenta cuerpos de inclusidn que unas veces son in-
tranucleares y otras citoplasmiticos.
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Tratamiento

E1 tratamiento sélo serd sintomdtico, ya 'que la enfermedad
cura espontédneamente. : '

6.5 PAROTIDITIS
Befinicidn

Es una enfermedad contagiosa comdn entre nifios y adultos jé-
venes, se caracteriza por inflamacibn de las gldndulas sali-
vales, especialmente la pardtida.

Etiologfa

Esta enfermedad es causada por el virus paramixovirus con
dcido nucleico ARN.

Epidemiologfa

La parotiditis se transmite por el contacto directo con la
saliva o por gotas diseminadas pocos dias antes del comijen-
2o de Tos sintomas, hasta cerca de una semana despuds. EI
virus no es tan infeccioso como los otros paramixovirus, y
el periodo de incubacidén es mds largo, lo que hace que la en
fermedad se presente mis bien tardTamente en la infancia,
presentdndose la mayorfa de los casos en adolescentes y jéve
nes adultos.

Caracteristicas del virus

EY virus de las paperas tiene un di&metro de 140 nm mis o me
nos, pero no hay considerable variacidn en su tamafo. A la
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temperatura ambiente la infectividad ds1 virus de las pape-~
ras se pierde en tres o cuatro dfas. Se ha sabido de casos
en que pierde su infectividad durante tres meses. Dicha in-
fectividad se elimina si se mantiene al virus expuesto a una
temperatura de 56°C durante 20 minutos.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

La enfermedad suele ir precedida por cefalea, escalosfrios,
fiebre y malestar general, estos sfntomas son variables aun-
que minimos en nifios pequefios. La fiebre elevada generalmen
te acompafia. a la orquitis o meningoencefalitis. E1 dolor o
aumento de una o ambas pardtidas ocurre con un intervalo de
uno a tres dias.

E1 dolor y aumento de volumen del testfculo (orquitis) se
presenta en un 256% de Tos varones adultos; la cefalea y le-
targia sugferen meningoencefalitis; el dolor abdominal alto,
las nduseas y vémito indican pancreatitis; el dolor abdomi-
nal bajo en la mujer indica ooforitis.

La tumefaccidn parotidea dolorosa es el dato m&s frecuente,
ocasionalmente existe edema centrado y la hiperextensién de
‘las gldndulas submaxilares y sublinguales es variable. E1
orificio del conducto de Stensen puede estar enrojecido y tu
mefacto, Tas gldndulas submaxilares estdn en general involu-
cradas, las sublinguales 1o estdn en menor frecuencia. En
algunas ocasiones el caso se presenta como una meningitis
primaria sin complicacién parotidea. Afortunadamente el pro
nostico es mejor que el de 1a meningitis bacteriana y no sue
le haber complicaciones (la sordera unilateral es la mds co-
mGn). A veces se ven camprometidas otras gl&ndulas, como
son el p&ncreas, los ovarios y la tiroides.
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Patogenia

No se sabe si el virus se multiplica primero en el aparato
respiratorio, sin embarge, hay-signos de viremia, la que con
duce al agente a las diferentes gldndulas salivales, asi co
mo a Tos testfculos, los ovarios, el pancreas y el cerebro.

Después de un periodo de incubacidn de 16 a 18 dfas se pre-
sentan Jos sfntomas. E1 virus puede recuperarse de la sali-
va y de la sangre durante los primeros dias de la enfermedad,
y de ia orina por tiempos mds prolongados. La inmunidad ad-~
quirida dura toda la vida.

Diagndstico de laboraterio

E1 caso tipico de parotiditis aguda puede identificarse sin
ayuda del laboratorio. Las muestras apropiadas son la sali-
va, el 1fquido cefalorraguideo (en caso de meningitis) u ari
na, stendo é&ste uno de los pocos virus que pueden aisTarse
con regularidad de esta Gltima fuente, E1 material puede
ser inoculado sin ningin tratamiento previo directamente en
cultivo primario de epitelio renal humano o de mono, a la
cavidad amniftica de embriones de pollo de siete a nueve
dfas.

Diagnéstico diferencial

La tumefaccién de la gldndula pardtida puede deberse a otras
causas que no sean la parotiditis, tus cdlculos en Tos con-

ductos parotideos y una reaccidn a los yoduros puede produ-

cir dicha tumefaccidn, particuiarmente en personas debilita-
das.

La tumefaccién de la pargtida tiene que diferenciarse de la
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inflamacién de Yos ganglios 1infdticos cue estdn localizados
mds atrds y hacia abajo en relacifn con la parétida.

Tratamiento

Medidas generales: aislamiento del paciente hasta que desapa
rezca la inflamaci6n glandular, y reposo en cama durante el
periodo febril. Se puede dar aspirina y cocdefna como analgé
sicos en casos necesarios y solucidén alcalina aromdtica como
colutorios.

6.7 POLIOMIELITIS

Definicitn

Es una enfermedad infecciosa aguda que en su forma més gra-
ve afecta al sistema nervioso central. La destruccién de
las motoneuronas de la méduia espinal da lugar a una parédli-

sis fldccida. Sin embargo, s6lo un pequefio nimero de las in
fecciones son clinicamente reconocibles.

Etiologia

Esta enfermedad es producida por un virus del grupo enterovi
rus, subgrupo poliovirus con &cido nuclieico ARN.

Caracteristicas de] virus

Son virus de 28 nm de didmetro, su cdpside estd constituida

por 32 capsémeros, el dcido nucleico es infectante, son esta
bles a un pH dcido de una a tres horas; estos virus son habj
tualmente transitorios del aparato digestivo humano y pueden
ser aislados de la garganta y el colon. Este virus de la po
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Tio es jnactivado por Ta luz ultravicleta y generalmente
por la desecacidn; puede ser preservado por congelacién, tal
como se encuentran en las heces puede ser destruido en sus-
pensidn acuosa cuando se calienta a 55°C durante 30 minutos.
En ausencia de materia orgdnica extrafia, el virus puede ser
inactivado a bajas concentraciones de cloro. Este virus, co
mo ya se menciond, se encuentra en las heces y en los lava-
dos faringeos, la infeccién puede ser probablemente por via
raspiratoria o digestiva.

Se reconocen tres tipos de virus de la poliomielitis antigé-
nicamente distintos {vives I, Il y II11)

El periodo de incubacidn es de 5 a 35 dias; el contagio es
mayor durante la primera semana, pero la eliminacidn del vi-
rus por las heces puede continuar por varias semanas. La fa
milia v otras personas que hayan estaduv en contacto con ca-
sos diagnosticados, pueden constituir portadores transito-
rios y excretar virus en ausencia de sintomas durante los ti
pos abortivos de infeccidn.

Patogenia

La boca es la puerta de entyada para este virus y la multi-
plicacién ocurre en la mucofaringe o en intestino en Tos que
‘el virus implanta. Este virus estd presente con regularidad
en la faringe y en las heces antes de que la enfermedad se
manifijeste. EV virus puede encontrarse también en la sangre
de pacientes con polio aboertiva o no paralitica, asi como en
el periodo preparalitico de la enfermedad. Los anticuerpos
contra el virus hacen su aparicidén durante tos primeros dias,
tanto en la enfermedad natural como en la provocada experi-
mentalmente en via oral, la viremia se asocia regularmente
con el tipo II de la vacunacién oral. E1 virus libre por lo
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ggneralkesté presenta entre los dos y cinco dfas posteriores
a 13 vacunacidn, después el virus se une al anticuerpo por
unos ‘dias mds. E? virus unido se pone de manifiesto por tra
tamiento con dcido, los cuales inactivan el anticuerpo y 1li-
beran el virus activado. Estos hallazgos han hecho pensar 2
algunos autores que el virus se multiplica primero en las
amfgdatas, en las placas de Peyer, en los gangiios 1infdti-
cos cervicales y en el intestino delgado, despudés de ello el
sistema nervioso central puede ser invadido por via hemdtica.
£E1 poliovirus invade cierto nimero de c&lulas nerv bsas y du
rante el proceso de multipliicacién intraceiular puede lesio-
nar o destruir completamente a2 tales células. Las células
de las astas anteriores de la médula espinal son las mis
afectadas, aunque en los casos graves se complican también
los ganglios grises intermedios y aln las astas posteriores
y los ganglios de las rafces dorsales. Los poliovirus no se
multiplican in vivo, en el midsculo voluntario son consecuti-
vos 2 la destruccién de las cé&lulas nerviosas,

Caracteristicas clinicas de l1a enfermedad

Sfntomas y signos:

1. Poliomielitis abortiva. Los sintomas son fiebre, cefa-
lea, vdmitos, diarrea, constipacidn y faringitis. £s la
forma mds comdn de la enfermedad y el paciente sa recupe
ra en unos cuantos dias, el diagnéstico de ia poliomieli
tis abortiva no puede llevarse a cabo con seguridad, ex-
cepto cuando se aisla el virus a partir del paciente o
cuando se comprueba que ha elaborado anticuerpos.

2, Poliomielitis no paralftica {meningitis aséptica). Ade-
més de los sfntomas y signos mencionados en el pdrrafo
anterior, el paciente con la forma no paralitica presen-
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ta rigidez y dolor en la espalda y el cuello, la enferme
dad dura de dos a diez dias y la recuperacifn es rdpida
y completa. SG61o en muy contados casos la enfermedad
evoluciona a una pardlisis., E1 virus de la poliomieidi-
tis es tan sélo uno de los virus capaces de provecar me-
ninaitis aséptica.

Poliomielitis paralitica. La pardlisis puede presentar-
se en cualquier época durante el periodo febril. Ademis
de Yos sintomas de poliomielitis no paralitica pueden
aparecer dolores y debilidad muscular, Ocasionalmente,
se aprecian parestesias y retencién urinaria. La cons-
tipaci6n y distensidn abdominales son muy frecuentes.

Se puede clasificar a la poliomielitis en dos formas:

1) poliomielitis espinal, con debilidad de los miscules
inervados por los nervios espinales, y 2) poliomielitis
bulbar, con debilidad de ios midsculos inervados por los
nervios craneales y sfntomas encefalfticos variables.
Los sintomas bulbares comprenden diplopia, debiliidad de
los misculos facfales, disfagia, disfonfa, rinolalia,
debilidad de los misculos esternocleidomastoideo y trape
cio, dificultad en 1a masticacibn, incapacidad para de-
glutir o para escupir y regurgitacidn de liguidos a tra-
vés de la nariz.

En la poliomielitis bulbar puede haber estrabismo, aun-
que es raro, asimetrfa facial, desviacidn de la mandibu
1a al abrir 1a boca, abolicién del reflejo nauseoso,
pérdida del movimiento de los mdsculos del paladar y fa
ringeos, estancamientc de secreciones en 1a bucofaringe,
desviacidn de la lenqua y pérdida de los movimientos de
las cuerdas bucales. En la afeccién respiratoria bulbar,
tas respiraciones varfan en frecuencia, ritmo y profundj
dad. El letargo y el coma pueden debérse a encefalitis
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0 a hipoxia, mis frecuentemente causados por la hipoven-
tilaciodn.

Datos de laboratorio

La cuenta leucocitaria puede ser normal o estar algo elevada
Ta presi6n del liquido cefalorragufdeo y sus protefinas estdn
normales o con discreta elevacidon, la glucosa no estd dismi-
nuida. Las células generalmente son de menos de 500 %, pre-
dominantemente 1infocitos, los polimorfonucleares pueden en-
contrarse elevados al principic. Los anticuerpos neutrali-
zantes y de fijacidn del complemento aparecen durante la pri
mera o segunda semana de la enfermedad.

Diagndstico diferencial

La poliomielitis no paraliti¢a es muy dificil de distinguir
de otras formas de meningitis aséptica debidas a otros ente-
rovirus. E1 espasmo muscular y la hipersensibilidad doloro-
sa, si se encuentran, sefalan poliomielitis, no obstante, la
diferenciacidn se Tleva a cabo en el laboratorio.

La polineuritis infecciosa aguda {sindrome de Guillen Ba-

rré) y la parflisis por mordedura de garrapata pueden seme-
jar inicialmente la poliomielitis, pero son facilmente dis-
tinguibles sobre la base de dates clinicos y de laboratorio.

Prevencién

La vacuna de virus vivo atenuado bucal (Sabin) se adminis-
tra con facilidad; es segura y muy eficaz al proporcionar
inmunidad gastrointestinal al fgual que cifras altas de an-
ticuerpos circulantes. Se recomienda la inmunizacién tempra
na de todos los lactantes. La vacuna de poliovirus inactiva



89

do (Salk) debe administrarse a individuos con deficiencia o
inmunosupresién y a sus familiares.

Tratamiento

Se pondrd atencidn especial al hallazgo temprano de 1a afec-
taci6n de los pares craneales, dificulitad de deglutir la sa-
liva y a 1a debilidad de los misculos de la respiracidn.
Mantener al paciente cdmodo pero con cambios de posicidén en
una cama de polio, colchén duro, tablero para los pies, co-
jinetes o rodillos de hule espuma, sacos de arena y férulas
ligeras. Los cambios de posicidn, las compresas calientes
en las extremidades y los analgésicos por lo general son su-
ficientes para controlar el espasmo muscular y el dolor.
Cuando hay debilidad de los misculos de la respiracién, el
enfermo requiere de cuidado intensivo, se pondrd atencién en
el mantenimiento de una via aérea limpia, aspiracidn de se-
creciones, evitar infeccién respiratoria y el mantenimiento
de ventilaci6n adecuada.

6.7 DENGUE
Definicidn

E1 dengue es una enfermedad infecciosa transmitida por el pi
quete de mosquito y caracterizada por fiebre, dolores muscu-
lares y articulares, linfadenopatifa y exantema.

Etiologia

" Como ya se menciond, es producida por la picadura de un mos-
quito dentro del cual se ha implantado y reproducido con an-
terioridad el virus, es de la familia de los arbovirus y tie
ne la capacidad de reproducirse en los tejidos de Jos artrd-
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podos sin produbir una enfermedad o dafio aparente.

‘Epidemiologfia
En la actualidad la distribucifn geogrdfica del virus del
dengue corresponde a la India, el lejano Oriente, las islas
Hawaii y del Caribe, asi como las regiones subtropicales y
tropicales del mundo. E1 virus del dengue es transmitido so
lamente por algunas especies de mosquitos del género Aedes
degypti; existe en los matorrales, en la selva y en zonas cg
munales, En las comunidades urbanas las epidemias del den-
gue son explosivas e involucran porciones considerabiles de
la poblacidn, comienza en la estacién de Tluvias cuando el
mosquito vector Aedes aeqypti abunda; el mosquito es domésti
co con alcance de vuelo corto y la diseminacifn urbana del
dengue generalmente se lleva_a cabo de casa en casa. Este
mosquito vector aparentemente prefiere la sangre humana a la
de otros animales. Se piensa que es el {nico mosquito vec-
tor conocido para el dengue en el hemisferio occidental. La
hembra adquiere el virus a. alimentarse de la sangre de un
humano virémicoe. Las picaduras del mosquito son infectantes
después de un periodo de 8 a 14 dfas. En el humano la enfer
medad con sus manifestaciones clinicas comienza de 2 a 15
dias después de un piequete infectante de mosquito.

Caracteristicas del wvirus

Este virus tiene un didmetro cercano a los 25 nm y son esta-
bles en estados de congelacién a -70°C y al estado de liofi-
1izaciGn a 5°C durante mds o menos cinco afos. La sangre hu
mana.puede ser infecciosa durante varias semanas si se le
mantiene a 5°C. Contiene ARN de filamente Gnico.
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Caracterfsticas clfnicas de la enfermedad

La - iniciacién de 1a fiebre puede ser brusca o puede presen-
tar sintomas prodrémicos tales como malestar, escalofrios y
dolor de cabeza. Se presenta dolor principalmente en la es-
palda, articulaciones, misculos y gliobos oculares y frecuen-
temente el resto se torna sonrojade y las conjuntivas inyec-
tadas. La temperatura se normaliza después de cinco a seis
dfas para volver a subir de cinco a seis dfas después de 1a
iniciacion. Hay exantema maculopapuiar, escarlatiniforme o
petequial, aparecen primero en el dorso de ias manos y pler-
nas, tronco y cuello, pero raramente invaden la cara, puede
aparecer del tercero a cuarto dia y dura de 24 a 72 horas,
desvaneciéndose sin descamacidn. Los ganglios linfdticos a
menudo estdn aumentados de tamafio, se presenta regularmente
leucopenia con linfocitosis relativa. La convalecencia pue-
de durar semanas aunque las complicaciones y 1a muerte son
raras.

Especiaimente en lactantes el dengue puede aparecer como en~
fermedad febril leve que dura de uno a tres dfas.

Datos de laboratorio

EY1 virus del dengue crece en cultivos de c&lulas de rifi6n de
mono, de rifi6n de criceto y en células Hela, hasta alcanzar
altas concentraciones, produciendo cambios citopdticos que
pueden emplearse para la titulacién del virus y para la de-
terminacién de cuerpos neutralizantes. E1 virus puede recu-
perarse de la sangre durante la fase aguda de la enfermedad,

Diagn6stico de laboratorio

El aislamiento del virus es dificil, hasta que se ha valori-
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zado completamente el uso de cultivos celulares de Aedes
aegypti para el aislamiento primario, pero se pueden usar
pruebas de diagndstico como la serologfa, la fijacién del
compiemento y 1a inhjbicién de la hemaglutinati6n.

Diagnéstico diferencial

Antes de 1a aparicidn de la erupcifn, es muy dificil la dife
renciacién entre el dengue y el paludismo, fiebre amarilla o
T1a influenza.

6.8 %INDR?ME DE INMUNQDEFICIENCIA ADQUIRIDA
SIDA

En los Gltimos afios han aparecido nuevas enfermedades, algu-
nas de las cuales en poco tiempo han 1lamado la atencidén del
investigador, del médico, del estudiante y de la poblacién

en general, por ser padecimiento que ataca agresivamente al
ser humano y para los gue alin no se tiene una terapia eficaz.

Dentro de estas nuevas enfermedades, se encuentra el sindro-
me de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), gue ha tomado ca-
rdcter de epidemia y que alcanza un alto fndice de mortali-
dad, ya que al provocar la disminucién del mecanismo de de-
fensa del aparato inmunoldégico facilita el establecimiento
de infecciones oportunistas y la frecuencia de tumores ma-
lignos.

Sobre el origen del SIDA existe gran controversia, hay quie
nes aseguran que proviene de Africa, por la alta incidencia
que tiene en esa redidn, pero el hecho es que el virus se
encuentra en diversos pafses del mundo. Es increible que
un fantasma tan pequefio, visible s6lo a través del microsco-
pio, cause tanto dafio a la humanidad, pues datos recientes



93

de la Organizacidn Mundial de la Salud (OMS) dicen que hay
entre cinco y diez millones de personas infectadas por SIDA
en el mundo. Si este es el presente, i{qué nos depara el fu-
turo inmediato?

Definicidn

Es una enfermedad infecciosa y altamente contagiosa que
afecta Ta capacidad que tiene el organismo para combatir las
infecciones.

Etiologia

Los resultados epidemioldgicos y de laboratorio acumulados
tienden a pronunciarse por un origen animal y africano del
SIDA. Se han llevado a cabo estudios en importantes cantros
de investigacidn en los Estados Unidos. En ellos los inves-
tigadores notaron que alqunos macacos de crfa presentaban
sTntomas de SIDA (igual al del ser humano} y morfan de enfer
medades oportunisticas como los humanos.

Observaciones llevadas a cabo en Africa en primates salvajes
(mono verde) y con buena salud, demostraron que su sangre
contenfa anticuerpaos que reconocfan las protefnas del virus,
del SIDA humano; estos estaban infectados por un virus pare~
cido al virus humano pero algo diferente al del macaco.

Por media de reacciones seroldgicas cruzadas y de andlisis
moleculares, se establecid el parentesco entre el virus hu-
mano del SIDA que se encuentra en Africa Occidental y el vi-
rus descubierto en el mono. E1 virus del SIDA, HTVL-III,
pertenece a Ta familia de Tos retrovirus que forma un esla-
bSn entre los ARN-virus y los ADN-virus.
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Epidemiologia vy patogenia

Respecto a la transmision del virus del mono hombre, existen
varias hipdtesis, se cree pudo haber ocurrida por una mordi-
da o por la ingesta de cecina de mono, ya que este tipo de
carne se vende en los mercados africanos: el virus en estado
seco resiste mds tiempo; es posible que un individuo con una
lesidn en 1la boca haya sido contaminado en esa forma.

En los humanos se ha detectado que el virus se transmite
principalmente en la poeblacidén adulta a través del contacte
sexual (homosexual o heterosexual).

Se han clasificado por grupos de riesgo, que son:

1. Hombres homosexuales o bisexuales
Forman el grupo mis numeroso de casos de SIDA (70-90%).

2. Hemofilicos
Este es el segundo grupo de riesgo. Esto se debe a que
reciben frecuentemente dosis de productos de sangre, pro
venientes de diversos donadores,

3. Drogadictos
Constituye un grupo de riesgo si utilizan agujas.

4. Hijos de padres con SIDA
La mayoria han adquirido la infeccidn de madres infecta-
das en el periodo perinatal, por via transplacentaria o
interpartum.

§. Contactos heterosexuales de personas dentro de los gru-
pos de alto riesgo con SIDA.

E1 virus se localiza en ciertas células presentes en la san
gre, en particular en los linfecitos T4, y también en los
macrdfagos. Es posible que las c&lulas del endotelio vascuy
lar -paredes de los capilares- también puedan ser infecta-
das, al igual que las células de los jslotes de Langerhands,
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derivados de . los macréfagos y presentes en la piel. Pero el
modo de contaminacidn esencial se efectfia por medio de los
gl6bulos blancos.

Los vectores principales son el esperma y las secreciones va
ginales; se ha comprobado cientificamente que en el esperma
existe un gran nimero de virus cuando la persona estd conta~
minada. Pero actualmente, todavia no se sabe qué célula en
el esperma transporta el virus. Se ha especulado sobre la
posible contaminacién por medio de la saliva, pero esto no
se ha comprobado cientificamente.

ET1 virus s6lo penetra en ciertas células del cuerpo que po-
seen feceptores para €1 en su superficie, entonces las pro-
tefnas del virus se enlazan con las protefnas de los recep-
tores. El virus tiene afinidad {o tiene receptores) para
un tipo de células blancas o leucocitos, como ya se mencio-
né, son los linfocitos T4. Una vez enlazado con los recep-
tores citol6gicos, el virus penetra en la célula.

E1 material genético que contiene el virus del SIDA es el
ARN, para reproducirse utiliza una enzima, la transcriptasa
inversa, que le permite transformar su ARN en ADN, dentro de
la célula huésped.

Esta conversidn capacita al retrovirus para penetrar al inte
rior del ndcleo celular e interferir a la formacidn genética
de la céluta parasitada (forma proviral); a partir de ahf, usa
toda la maquinaria celular para multiplicarse y empezar a
dar manifestaciones clinicas en si de la enfermedad.

Caracterfsticas del virus

E1 virus del SIDA, es un retrovirus; su materjal genético se
compone de ARN {es 1lamado el virus de la inmunodeficiencia
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adquirida HTLV-III) que posee una envoltura fosfolipida, ri-
ca en lipidos relativamente sensibles 21 calor. Su nicleo
es de forma icosaédrica y el tamafio del virus es de 100 nm.
A una cierta temperatura todo se disuelve, en estado seco el
virus es mis resistente.

E1 alcohol normalmente destruye al virus, pero dependerd de
la temperatura; si el alcohol estd frio el virus resistirs
perfectamente, por 1o que el alcohol debe estar caliente o a
temperatura ambiente para poder desactivar el virus.

Caracteristicas clinicas de la enfermedad

Como ya se mencion6, el virus del SIDA ataca los mecanismos
de defensa del organismo, pero la reaccifin no es igual en tgo
das las personas infectadas. Algunos sufren una breve enfer
medad parecida a una gripe, eonforme se van generando los an
ticuerpos coentra el virus entre las cuatro semanas y 10s cua
tro meses de Ta invasién. Después de esto, 1a persona puede
no presentar sintomas durante afios. Entre el 60 y 70% mani-
fiestan sintomas a partir de los tres aflos del ataque. En-
tre el 40 y 50% desarroilan, en el lapso de tres afios, sinto
mas leves comoc fiebre, sudoracién, dolores, fatiga, inexpli-
cable pérdida de peso, nfuseas, diarrea, herpes.

Los anticuerpos causan inflamacién de los ganglios 1infati-
cos; a este fen6meno se le conoce como "linfadenopatfa gene-
ralizada persistente"”.

Entre el 15 y 20% de las personas que llevan la infeccién
desde tres afios atrds, manifiestan sfntomas graves cataloga-
dos como SIDA: neumonfa (causada por neumocistis carini, com
porta ademfs creciente apnea, tos seca y fiebre); sarcoma de
Kaposi (tumores en la piel y que se observa como una mancha
pirpura, parecida a un hematoma); estos pacientes presentan
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también micosis en el esdfago y grave diarrea,

E1 virus del SIDA puede afectar también indirectamente el en
céfalo, hay personas en quienes el primer sintoma se mani-
fiesta como fallas de Va memoria, de los procesos cognosciti
vos y de la conducta.

Una vez descubierto el virus, fue fdcil buscarlo en el cere-
bro. Pero se sigue desconociendo c6émo penetra en el cerebro,
qué células ataca y por qué mecanismo destruye el tejido en-
cefdlico. Hasta ahora no ha sido encontrado el virus del
SIDA en 1as neuyronas. Parece mis bien que destruye los con-
ductos fibrosos de las estructuras profundas, sobre todo en
los ganglios basales del cerebro anterior, que controla los
movimientos. Este parece ser el Gnico retrovirus que ataca
al cerebro humano.

Datos de laboratorie

Algunas de las alteraciones posibles de detectar tanto por
métodos in vitro como in vive por el jaboratorio, son:

1. Disminuci6n en el némero de linfocitos T circulantes.

2. Disminucidn en el niimers de linfocitos T4 cooperadores e
inductores,

3. Ndimero normal o aumentado de células T8 supresoras o ci-
totéxicas.

4. Valores invertidos de células T-4/T-8 (valores menos a
ung).

5. Respuesta disminuida proliferativa a antfgenos y mitGge-
nos in vitro y de hipersensibilidad retardada con intra-
dermorreacciones.in vivo.

6. MNivelas elevados de 1gG, IgA e IgB.

7. Presencia de complejos inmunes circulantes.
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8., Respuesta disminuida de anticuerpos IgM hacia los patdge
nos causantes de infecciones.

Métodos de identificacifn

E1 aislamiento del virus del SIDA es muy dificil, ya que se
requieren de métodos especiales de co-cultivos de monocitos
y linfocitos; para ello se utilizan células neopidsticas anu
ploides obtenidas inicialmente a partir de un caso de leuce-
mia de un adulte.

E1 desarrollo del virus se detecta a través de la observa-
ci6n de microscopia electrénica de las porciones del 1iqui-
do sobrenadante del medio de cultive celular que muestren la
mayor actividad de la enzima transcriptasa reversa.

Estadisticas de distribucidn”

En América, los paises que ocupan los primeros lugares en
cuanto al nimero de casos reportados, son: Estados Unidos
(34,178), Brasil {1,542), Canadd (965), Haitf (810) y México
(407) hasta el 31 de marzo de 1987.

De acuerdo con las estadfsticas disponibles, en nuestro pais
existe una proporcidn igual entre profesionales y Lrabajado-
res manuales infectados; si bien la tasa es mayor entre pro-
fesionales que entre obreros no calificados y campesinos.

De los casos reportados, hay un total de un 70% homosexuales,
20% de bisexuales, 4% de heterosexuales, 4% asociado a trang
fusiones sanguineas y el 2% restante no estd clasificado.

E1 80% de los casos reportados en la Repiblica Mexicana se
ubica en el Distrito Federal (50%), Jalisco, Coahuila, Nuevo
Le6n, Baja California Norte y Chihuahua, aunque ya todos los
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estados han reportado por 1o menos un casec, la relacidn es
‘de 21.2 casos en hombres por cada uno en mujeres.

En entrevista realizada al Dr. Jaime Sepilveda Amor, indica-
ba que existe un terrible subrregistro y que la cifra real
es de por lo menos 100 mil casos. Esto sedebe a que muchos
se resisten a notificar el nimero de casos por temor a las
represalias econémicas y turisticas. -

Prevencin

La epidemiologia de la infeccidn por virus del S$IDA es muy
semejante a 1a infeccifn causada por el virus de la hepati-
tis B. .En ambos padecimientos los virus se transmiten por:

a) Contacto sexual.

b} Inoculacidn por via parenteral {intravenosa, intramuscu-
Yar) de sangre humana, plasma, suero y otros derivados
de 1a sangre.

¢} Uso de jeringas, agujas o instrumentos contaminados con
sangre de personas infectadas.

d) Contacto accidental directo de la piel y membranas mucp
sas lesionadas, con la sangre, excreciones y secrecio-
nes y tejidos de enfermcs.

En el caso de hemofilicos y receptores de sangre se recomien
da que para disminuir su riesgo, los bancos de sangre no
acepten como donadores a individuos dentro de los grupos de
alto riesgo y toda 1a sangre que se dona sea estudiada sero-
16gicamente en busca de anticuerpos del HTLV-III.

En el caso de drogadictos por vfa intravenosa se recomienda
no compartir sus agujas, jeringas y otros equipos utilizados.

A los familiares de pacientes con SIDA, deben observar las
siguientes recomendaciones:



100

Las s&banas y otras ropas deben lavarse en forma separada
con agua caliente y abundante jabén.

Los platos y cubjertos deben lavarse con detergente y
agua caliente en formz separada del resto de la familia.
Cuaiquier raspén o cortadura deberd cubrirse hasta que ci
catrice.

Los rastrillos para rasurarse y cepillos de dientes nunca
deben compartirse.

Algunos de los puntos importantes para el cirujano dentista
son los siguientes:

a)

b)

<)

d)

e)

f)

Debe usar guantes y caretas as{ como gafas protectoras
para realizar procedimientos de cirugfa bucal o dental.
Lavarse las manos antes y después de atender a cada pa-
ciente.

Esterilizar los instrumentos empleados en la boca de ca-
da paciente antes de usarlos nuevamente.

En casos de exposicién parenteral, pinchazos o cortadu-
ras de las membranas mucosas, salpicadura en ojos o bo-
ca de sangre u otros 1iquidos corporales, se deberd rea-
1izar un examen clfnico y epidemioldgico del paciente a
fin de determinar si estf infectado por el virus del
SIDA.

Los instrumentos y objetos no desechables, que penetren
tejidos normalmente estériles, o se introduzcan en el
sistema vascular o por los cuales fluya sangre, deberdn
esterilizarse antes de utilizarlos nuevamente.

Los instrumentos de cirugfa que se usen en cualquier ti-
po de pacientes deberdn esterilizarse después del uso, y
no s6lo enjuagarse con agua. La esterilizacifn podréd
realizarse por medic de aparatos o manualmente.



Diagndstico de laboratorio

Ademds de las caracteristicas clfnicas de la enfermedad y un
estudio profundo del paciente que 1leve a la conclusién de
que se estd ante un posible caso de SIDA, se debe recurrir
ante todo a los exdmenes de laboratorio, uno de ellos es la
prueba de ELISA, o método inmunoenzimdtico, que consiste en
detectar el anticuerpo mediante el antigeno especifico de €s
te, unido a una fase sglida (reaccién antigenc-anticuerpo),
que se hace evidente por medio de un anticuerpo conjugado
con una enzima.

La fase sGlida estd recubierta con el antigeno del virus del
SIDA, el cual puede ser obtenido en 1a 1inea celular H-9
(primera reaccién), o a través de ingenierfa genética por
ADN recombinante en Escherichia coli (segunda generacidn);
este virus es aislado e inactivado por ultrasonido y deter-
gentes. Esta fase sélida recubierta con el antigeno del vi-
rus se incuba con el suero o plasma de la persona por estu-
dair, junto con un diluyente, si existe la presencia de anti
cuerpos en la muestra estudiada se unirdn estos a la fase s¢
lida, ddndose la reaccién. Esta reaccién deberd ser revela-
da con un sustrato especifico para esa enzima y se manifesta
rd el desarrolilo de un color amarillo-anaranjado, el cual es
proporcional a la cantidad de anticuerpos contra el virus
del SIDA que se unid a la fase sdlida.

Para tener 1a certeza de que se trata de un caso de SIDA, se
deben realizar varios tipos de andlisis, uno de ellos es la
prueba de ELISA, ya mencionada y para reafirmar, existe la
prueba confirmatorio en positivos.

La técnica confirmatorio de Western Blot es un método de
electroinmunotransferencia que consiste en realizar una eleg
troforasis del virus en gel de poliacriltamida, mediante la
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aplicacitn de una carga eléctrica; &sta permite separar el
virus en sus diferentes fracciones, de acuerdo ‘con el peso
molecular de las proteinas que lo configuran,

Posteriormente, esta separacidn es transferida a papel de ni
trocelulosa, el que corta en tiras y se incuba con el suero

problema; en seguida adiciona un anticuerpo de tipo IgG, con
jugado con una enzima; ésta, con el revelador correspondien-
te, da un color a la tira de acuerdo con la protefna del vi-
rus, cuyo anticuerpo se encuentra presente en la muestra.

Diagnéstico

E1 diagndstico se puede llevar a cabo principalmente por me-
dioc de exdmenes de laboratorio como los ya mencionados y por
una historia ciinica que arroje los datos suficientes como
sospecha de la enfermedad.

Tratamiento

Existen medicamentos que se estdn utilizando experimentalmen
te para combatir el SIDA:

1. HDA-23

2. Ribavirina

3. Ansamicina

4, Suramicina

5. Trisodo fofonoformato
6. Azydothimidina (AZT)

Todos son altamente tGxicos (nefro y hepatotéxicos) y ningu-
no hasta el momento ha demostrado haber curado a ningln pa-
ciente. Por lo tanto, debe recordarse que estos productos
estdn siendo probados a nivel experimental.
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‘Se ha demostrado que inhiben la replicaci6n del virus, el
que mejor aceptacibén ha tenido es la Azydothimidina AZT, el
cual es un fuerte inhibidor de las cadenas terminales del
ADN viral; este producto posee. propiedades benéficas que pro
lTongan la vida del paciente algunos meses.

Pero paralelamente a las ventajas que este medicamento pro-
parciona, encontramos efectos negativos, como son: se 11gv6
a cabo estudio en 282 pacientes con administracidn de AZT j
se encontrd que el 45% de ellos mostraron una depresifn en
1a médula 6sea. Asimismo, entre Tos efectos no‘°controlados
sobresalen malestares como nduseas, insomnio y anemia, EI
21% requeria miltipies transfusiones y el 16% present6 neu-
tropenia, es decir, disminucidn en el nimero de glébulos
blancos de 1a sangre.



CAPITULO VII

ENFERMEDADES NO VIRALES PERO CON
CARACTERISTICAS DE ENFERMEDAD VIRAL
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7.1 CESTOMATITIS AFTOSA RECURRENTE
(ESTQMATITIS DE VINCENT)

Definicidn

Es:una enfermedad comin que se caracteriza por la aparici6én
de-dlceras necrozantes miitiples, o solitarias y dolorosas
de 1a mucosa bucal. Dadas sus caracteristicas clinicas, se-
mejantes a las del herpes simple, se incluye en esta seccidn
aunque no sea de origen viral.

Etiologfia

Su etiologia es desconocida y, a pesar de que se ha achacado
su responsabilidad a un buen nimero de agentes causales, to-
davfa no existe acuerdo al respecto, el herpes simple ha si-
do descartado como agente etiolégico; algunes autores como
Ship y colaboradores, mencionan que es posible que los trau-
mas desempedien un papel importante puesto que las tipicas af
tas aparecen en el sitio de la lesién. Se han tomado en
cuenta como factores desencadenantes los factores psicosomd-
ticos, 1os hormonales, ta alergia alimenticia, Otros auto-
res como Barile Graykosfi y Stanley sefialan a la forma L-
preomérfica de un estreptococo betahemolitico, el Streptoco-
ccus sanquis, como gente etiolégico de Ta enfermedad.

Este microorganismo ha sido regularmente aislado de lasiones
da pacientes con (lcera aftosa tipica, y en la mayor parte
de las lesiones aftosas se observd en el aspecto histoldgico
la presencia de microorganismos compatibles con 10s estrepto
cocos de la forma L. En estas dlceras aftosas no es posible
aislar el virus del herpes simple. Como factor etiol6gico
alternativo Lehner propuso que la Glicera aftosa recurrente
es el resultado de una respuesta autcinmune del epitelio bu~
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cal. Mediante una técnica de anticuerpu fluorescente, com-
probé Ta unidn de 1g6 e IgM con células de la capa espinosa
de Ta mucosa bucal en pacientes con Glcera aftosa, mientras
que las mismas cé@lulas de pacientes sanos de control o con
ilceras inespecificas no presentaban tal unidn.

Caracteristicas ciinicas de la enfermedad

Generalmente las padecen m&s las mujeres que los hombres;
durante el periodo prodrémico, el paciente presenta a menudo
una sensacién de quemadura en la mucosa afectada, la cual se
vuelve focalmente eritematosa y necrftica, con formacibn de
ilceras redondeadas y ovaladas, {dnicas o mdltiples, y de un
didmetro habitual de 2 a 10 nm.

La Glcera estd cubferta por un exudado fibrinoso blanco gri-
sdceo y redondeado por un halo de color rojo: suele persis«
tir durante una o dos semanas y cura sin dejar cicatriz resi
dual, Puede afectar casi cualquier zona de la regién oral,
aunque en Ya mayorfa de las veces incide en la mucosa labial
y vestibular, surcos vestibulares y linguales, lengua, pala-
dar blando, faringe y encfa, todas zonas de mucosa labial
sin inserci6n al periostio, en abierto contraste con las zo-
nas de predileccidn de 1a infeccién intrabucal recurrente
por el herpes simple. Las Ulceras propiamente dichas suelen
persistir entre 7 a 14 dias, luego curan en forma gradual
con poco o ningldn rastro de cicatriz.

Caracterfsticas histoldégicas

Las Glceras aftosas tipicas de 1a membrana mucosa bucal pre-
sentan una membrana fibrinopurulenta que cubre la zona ulce-
rada. En esta membrana pueden haber algunas colonias super-
ficiales de microorganismes. Hay abundante infiltrado celu-
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lar inflamatorio en el tejido conectivo que estd debajo de
1a Glcera; es considerable 1a necrosis del tejido cerca de
1a superficie de la lesidn y 10s neutrdfilos predominan de
inmediato debajo de 7a dlcera mientras que Jos leucocitos lo
hacen en las cercanfas. Cerca de la base de la lesifn se ob
serva tejido de granulacién. En los mdrgenes de la lesidn
hay proliferacidn epitelial. Las gl4ndulas salivales acceso
rias por lo comidn presentes de la zona de la afta presentan
una fibrosis focal ductal y periductal, ectasia ductal e in-
flamacidn crdnica leve.

Diagnéstico

E1 dfagndstico rara vez se establece con claridad y se basa
en antecedentes de recurrencia, la inspeccidén de la dGlcera
y en la posibilidad de descartar enfermedades similares mds
fécilmente identificables.

Diagndstico diferencial

La estomatitis aftosa recurrente debe diferenciarse de Ta
gingiveestomatitis herpética, la cual es causada por virus y
la estomatitis aftosa es de etiolpgia desconocida, aunque
las caracterf{sticas clinicas son similares, en ambas enfermg
dades existe diferenciacidn, ya que las aftas o (lceras de
1a estomatitis aftosa se producen sdlo en mucosa, sin inser-
cién al periostio en contraste con las zonas de predileccidn
del herpes simple.

QOcasionalmente las Glceras aftosas adquieren la forma de pe-
riadenitis, volviéndose de mayor tamafio y persistiendo duran
te meses y pueden dejar cicatriz residual; esta variedad se
puede confundir con el carcinoma.
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Tratamjento

No hay tratamiento especifico para las Glceras aftosas recu-
rrentes. Gray Kowski y colaboradores, hicieron ensayos con
resul tados excelentes, en sintesis se comprobd que un engua-
gue de tetraciclina (250 mg x 5 m1 de agua) usados cuatro ve
ces diarias entre cinco y siete dias, producfa una buena
reaccién en un 70% de los pacientes, disminuia el dolor, re-
duccidn del tamafio de las lesiones y reduccién del tiempo de
cicatrizacidn. Aunque algunos autores no estdn de acuerdo
con el emplec de este tipo de tratamiento, ya que mencionan
pueden desencadenarse reacciones alérgicas graves.

Se puede indicar lavados bucales suaves y pomadas antibi6ti-
co-hidrocortisona; esto disminuye el dolor y contribuye a 1la
curacidn en lesiocnes mds serias, se aplica fluorometalona
(oxilona) aplicada a las lesiones cuatro veces al dia des-
pués de comer y al acostarse, no por mds de tres dias para
evitar reaccién de rebote.

Guggenheimer y colaboradores han demostrado que la clorote-

traciclina en lavados disminuye el tiempo de curacién de las
lesiones pero sefialaron que en algunos pacientes se presenté
eritema multiforme, pdpulas y candidiasis.

7.2 PERIADENITIS MUCOSA NECROTICA
(ENFERMEDAD DE SUTTON)

Definicibn

La periadenitis mucosa necrética recurrente es una enferme-
dad de la mucosa oral de causa desconocida.

Lehner comprobd recientemente que los hallazgos histolégicos
con la microscopfa 6ptica de las Glceras bucales graves en
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'eStéfﬁﬁfgrﬁédéd"sdﬁ‘Wdéntiéos?éﬂ la Glcera aftosa recurren-
e e

Epidemia y patogenia

ETIOLOGIA. Es una enfermedad de etiologia desconocida y ca-
racterizada por {lceras necrdticas madltiples de los labios,
mejillas, lengua, paladar duro y blando y pilares amigdala-
res anteriores., Al parecer, las encias no se afectan nunca
0 quizd so0lo en casos excepcionales. También pueden apate-
cer (lceras en Tas paredes farfngeas y larfngeas, es frecuen
te la afectacidn de la mucosa genital. La enfermedad es re-
cidivante con mdltiples episodios espaciados. Después de
resuelto el proceso, las Ulceras dejan una cicatriz fibrosa
retractil. En la fase aguda de la enfermedad aparece dolor
y manifestaciones generales.

Caracterfsticas clinicas de la enfermedad

Desde el punto de vista clfnico, 1a enfermedad puede dividir
se en tres estadios.

E1 primer estadio se manifiesta por pdpulas o né6dulos muco-
sos dnicos o mdltiples ligeramente elevados de color rojizo
de diferentes tamafios desde un punto hasta 3 6 4 cm de didme
tro; transcurridos unos dfas, estos nédulos se ulceran.

E1 segundo estadfo se caracteriza por 1a presencia de unas
tilceras superficiales de bordes irregulares e indurados que
se forman a partir de los nédulos descritos anteriormente.
Estas Olceras estén recubiertas por una seudomembrana adhe-
rente de color grisdceo, y no se acompafian de hemorragias,
el dolor existente es de intensidad y duracidén varfable y se
asocia a3 1a masticaci6n, sobre todo con la ingesta de frutos
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citricos. Durante este periodo existe casi siempre halito-
sis. Por otra parte, la disfagia y la disfonia son signos
acompaiantes de 1a ulceracidén de la faringe y la laringe.

E1 tercer estadfo de 1a enfermedad viene sefialado por la es-
coriacifn de las céluias lo que da lugar a cicatriz fibrosa
retrdctil que puedé flegar a mailformaciones de importancia,
coma por ejemplo, limitacién de abertura bucal, deformidades
labiales, amputacién de 1a punta de 1a lengua, {ivula y pila-
res amigdalares anteriores, fisuras fibrosas profundas de 1la
mucosa bucal, despapilacifn de 1a lengua, si existen lesio-
nes genitales, ta cicatrizacifn puede motivar atrofia de los
labios menores. La duracibén de estos tres periodos varia
desde una semana hasta tres o cuatro meses, pudiendo verse
lesiones representantivas de los tres periodos en un momento
dado.

Estos pacientes desarrvollan dlceras profundas con didmetros
hasta de 5 cm; grandes porciones de la mucosa bucal pueden

estar cubiertas de dlceras voluminosas, profundas y doloro-
sas que acaban estadleciendo confluencia. Las lesiones son
muy dolorosas y dificultan el hablar y el comer. Estas le-
siones pueden curar lentamente dejando cicatrices que a ve-
ces dificultan el movimiento de Ta dvula y la lengua y des-
truyen porciones de la mucosa bucal.

Diagn6stico diferencial

Esta enfermedad se debe diferenciar de 1a estomatitis aftosa
recurrente en sus estadios graves, sdlo que las Glceras de
Ta estomatitis son pequeflas y superficiales y Jas de la peri
adenitis son mucho m&s grandes y profundas.

Las lesiones de la periadenitis pueden durar muchos meses,
causando confusién con carcinoma de células planas, enferme-
dad granulomatosa o penfigoide.
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“Tratamiento

E1 tratamiento es empirico y hasta el momente no hay medio
adecuado para prevenir la enfermedad.

7.3 SINDROME DE BEHCET
Definicifn

Esta enfermedad se ha descrito como una triada de dlceras re
currentes bucales, Glceras genitales y enfermedad inflamato-
ria del ojo. Estas manifestaciones incluyen participacién
de articulaciones, piel, sistema nervioso central y vasos
sangufneos.

La localizaciSn afslada m&s frecuente del trastorno es la my
cosa bucal. Aparecen Glceras bucales recurrentes en mis de
90% de los pacientes.

Etiologfa

E1 sfndrome de Behcet es una enfermedad de etiologfa descong
cida, se ha sugerido un origen autoinmunitaric, virico segin
Lehner; los pacientes presentan una elevada frecuencia de an
ticuerpos contra la mucosa oral.

Caracterfsticas clfnicas de 1a enfermedad

E1 sindrome comienza entre los 10 y 30 afios y se caracteriza
por tilceras bucales y genitales, lesiones oculares y cutd-
neas. Las manifestaciones primarias de la enfermedad es la
aparicifn de lesiones bucales, genitales. Las lesiones buca
les son dolorosas, de aspecto similar a las {ilceras aftosas
recurrentes; se producen por siembra en cualquier parte de
Ta boca; estas dilceras tienen un borde eritematoso y se ha-



1lan cubiertas por un exudado gris o amarillo. Las Glceras
genitales son pequefias, localizadas en escroto, rafz del pene
o labios mayores.

Las lesiones ocuilares que comienzan con fotofobia e irrita-
cién, pueden variar de una simple conjuntivitis a una uvei-
tis y finalmente un hipopién. Las lesiones cutédneas suelen
ser pequefas pistulas o pdpulas en el tronco o extremidades
y en torno a los genitales. Aunque las ulceraciones bucales
de la estomatitis aftosa recurrente y las del sindrome de
Behcet son clinicamente indistinguibles, es posible diferen-
ciar ficilmente 12 enfermedad.

En la estomatitis aftosa recurrente las (Glceras bucales son

la Gnica manifestacidn de la enfermedad, no asf en el sindro
me de Behcet, ya que deben estar por lo menos dos componen-

tes de la triada cldsica: Glgeras bucales recurrentes, {lce-
ras genitales recurrentes e inflamacién ocular.

Hallazgos de laboratorio

Los cambios de laboratorio pueden incluir leucocitosis, eosi-
nofilia, hipergammaglobulinemia y aumento de la velocidad de
sedimentacién de los eritrocitos.

Diagnfstico

Se basa en observar por lo menos en dos de las zonas blanco,
o sea boca, ojos y genitales. Puede haber confusién entre
el sindrome de Behcet y el sindrome de Stevens-Johnson (eri-
tema multiforme grave); las lesiones son redondas y simétri-
cas mientras que las del eritema multiforme grave son mayo-
res, irregqulares y hemorrdgicas. E1 sfndrome de Behcet reci
diva mds frecuentemente que el eritema multiforme.



Tratamiento

E1 tratamiento va a depender de la extensién de sus manifes-
taciones, los casos graves se trafan empleando corticosteroi
des por via general y un agente inmunosupresor como la aza-
tioprina, o ciclofosfamida; las lesiones bucales se tratardn
con la ayuda de un emoliente tSpico como el orabase;en lesio
nes mds serias se aplica fluorometalona (oxilona) aplijcada a
las lesiones cuatro veces al dfa después de comer y al acos-
tarse.

En los casos extremadamente graves se utiliza tetraciclina
tépica, pero los beneficios posibles siempre deben pensarse
contra el peligro de reacciones alérgicas y candidiasis bu~
cal.

7.4 SINDROME DE REITER

Etiologfa

E1 sindrome de Reiter estd formado por la triada: uretritis,

artritis y conjuntivitis, aunque su etiologia es desconocida,
cabe mencionarlo por la semejanza de sus lesiones bucales

con las aftas. Se ha sugerido un origen alérgico, micoplas-

matico y virico.

Manifestaciones ¢linjcas de la enfermedad

La descarga uretral suele ir acompafiada de una sensacidén de
ardar y prurite. La artritis es con frecuencia simétrica y
bilateral y también poliarticular. La conjuntivitis es tan
leve que puede no ser detectada, las lesiones cutdneas son
similares a las observadas en la queratodermis blenorrigica,
como son miculas o pipulas queratésicas rojas o amarillas
que terminan por descamarse.



Dentro de las manifestaciones bucales, 'as lesiones descri-
tas son zonas indoloras, rojas y poco elevadas, a veces gra-
nulares y hasta vesiculares, con un borde circinado blanco
en mucosa vestibular, labios y encfas. Se pueden tomar por
Glceras aftosas recurrentes, Las lesiones palatinas son map
chas pequefias de color rojo pirpura vivo que se obscurecen y
coalescen, mientras que las de la lengua guardan estrecha sg
mejanza con la lengua geogrdfica.

Caracteristicas histolégicas

Los hallazgos microscépicos no son diagnéstico, incluyen pa-
raqueratosis, acantosis e infiltrado de 1euc6c1tos polimorfo
nucleares del epitelio, a veces son microabscesos El tejie
do conectivo presenta infiltrado de linfocitos y plasmocitos.

Hallazgos de laboratorio

E]l paciente puede tener una leucocitosis e Tndice de sedimen
taci6n y piuria elevados.

Tratamiento y prondstico

La enfermedad puede remitir en forma espontdnea, pero tam-
bién ha sido tratada mediante antibi6ticos y corticosteroi-
des.
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CONCLUSI.ON

Como ya hemos visto, el conocimiento de 1os virus va a ser-
vir de gran utilidad para la deteccifn de un variade nimero
de enfermedades producidas por estos.

Es importante recordar que existen virus diversos y que debji
do a ello se ha determinado una clasificaciGn para su mejor
estudio.

En base a esta clasificacidn aprendimos que cada tipo de vi-
rus va a presentar caracteristicas diferentes en los organis
mos que infectan, peroc que a la vez presentarin semejanzas
en las enfermedades que van a provocar.

Dentro de las caracterfsticas semejantes 1o podremos compro-
bar en el herpes simple recurrente, el herpes zoster, la vi-
ruela, Ta faringitis linfonodular, que son enfermedades pro-
ducidas por diferentes virus pero que van a presentar en par
ticular .una caracterfstica 1lamada "vesfculas".

También a los virus se les ha sometido a un estudioc-.intenso
para conocer mejor su estructura, los mé&todos empleados son
también variados ya que la mayoria de los laboratorios que

se dedican a2 ello cuentan con equipo especializado para su

cultiveo e identificacidn.

Una vez contande con la ayuda del laboratorio y con los cong
mientos ¢l{nicos serd suficiente para 1legar a un diagnésti-
co y por lo tanto a un tratamiento adecuado.

Hay enfermedades producidas por virus que se consideran le-
ves, otras severas y muy pocas se consideran granves; aquf
podremos mencionar a la enfermedad del momento el s¥ndrome
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de inmunodeficiencia adquirida, mejor conocido como SIDA; és
te es altamente contagioso si no se toman las medidas preven
tivas recomendadas.

En el caso del profesional en odontologia, es de grin impor-
tancia estar bien informado para actuar adecuadamente en e}
momento de tratar a un paciente son SIDA.

Recardar que la higiene y la adecuada asepsia, asi como Ta
esterilizacién del campo operatorio y del instrumental odon-
tel6gico nos permitird disminuir la transmisidn no s6lo de
esta enfermedad, sino de otras que aparentemente son inofen-
sivas como lo es el caso de Ja hepatitis,

La terapia antiviral, aunque un tanto limitada, sf cuenta en
la actualidad con medicamentos eficaces asf como paliativoes
para disminuir las molestias; de aqui la importancia que tie
ne conocer con qué medicamentos se cuenta y su correcta admi
nistraci6n en cada caso especifico.

Por lo tanto, recordar que la salud del paciente merece toda
la atencidén y el conocimiento del profesjonal.

Esperando que este modesto trabajo sea de utilidad para 1la
comunidad odontolégica, ya que ofrece los aspectos mds rele-
vantes de las enfermedades virales con manifestacinnes ora-
les.



~ Acton-Kucera:
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