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RESUMEN

La presente investigacion comprendio 65 muestras desdoblados en 15 alumnos la Facultad de Odontologia, aparentemente sanos

de 20 a 26 aflos de edad, 50 pacientes infectados con HIV/SIDA; de ellos: 10 de A,a A,y 17 de B,a B,y 23 de C,aC, (sistema

clasificacién CDC 1993). : :

El dosaje trombospondina (TSP1) en plasma que 0.25 a 4 ug/ml. y en saliva 4a Sug/ml del grupo control.- trombospondina (TSP1)

y en saliva de pacientes con HIV/SIDA, 10 A 35 ug/ml. El pH de la saliva 6.50 A 6.70 en el grupo control en la muestra de

pacientes con HIV/SIDA 6.8 A 7.0.

La candidiasis evoluciona progresivamente predominando la pseudo membranosa, cambios en el flujo salival y presencia de

proceso periodontal (gingivitis). Como constante la emigracion del proceso carioso se deteriora progresivamente como consecuencia
de ln disminucién de la respuesta inmune agravindose el cuadro clinico. (patologia bucal). '

Periodo de evolucion de las infecciones oportunistas con la patologia bucal su relacion es directamente proporcional.

(TSP1) en saliva y Plasma, - HIV/SIDA - pH Salival.

DEeTERMINATION OF THROMBOSPONDINE (TSPE) DOSAGE IN PLASM AND SALIVA IN VIH/AIDS
: PATiENTS WiTH ENDOBUCAL ALTERATIONS

ABSTRACT

This investigation included 65 samples unfolded into 15 students of 20 to 26 years old, selected from Faculty Of Odontology,
appagently healthy; 50 patiens infected whith VIH/AIDS; 10 of them from A1 to A3, 17 from B1 to B3, and 23 from c1 toC3 (CDC
clasisification systen 1993).

Thrombospondine dosage (TSP1) in plasm 0.25 to 4ug/ml. And in saliva, 4 to 5 ug/ml from the control group. Thrombospondine
(TSP1) in saliva of VIH/AIDS patiens, 10 to 35 ug/ml; spit PH 6,50 to 6,70 in the control grou; in the smple of VIH/AIDS patint
ph 6.8t0 7.0. : .

The candidiasis evolves progressively prevailing the pseudo membranous type. The saliva flow and the periodontal process
(gingivitis). As a constant, the caries process emigration deteriorates progressively, as a consequence fo the immune response

decrease, aggravating the clinic bolser (buccal pathology).

Evultion period of opportunistic infections, is directly proportional with the bucal pathology.

(TSP1) in saliva and plasm- VHI/AIDS-SALIVA pH.

ANTECEDENTES:

El presente estudio en nuestro medio no tiene
precedentes. Los certamenes cientificos nacionales
e internacionales realizados han llegado al
consenso: existe una estrecha relacién entre la
evolucién de la patologia bucal y con la infeccién
HIV /SIDA; asi como también con la aparicién de
infecciones oportunistas®0152-2_ Asi mismo, la
exacerbacion de las manifestaciones clinicas bucal,
se debe al deterioro progresivo e irreversible de la
respuesta inmune del sistema inmunoldgico del
organismo. N

El sistema inmunolégico comprende: sistema
celular, v humoral. En este tiltimo esta considerado
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el fluido salival, constituido por una variedad de
moléculas organicas de importancia clinica tales
como por ejemplo: fracciones proteicas, hormonas,
enzimas, glucoproteinas entre otras, habiéndose
detectado mediante técnicas: espectométricas
cromatrogréficas y inmuno electroforetica,
histoquimicas, microbiologicas, de microscopia
electrénica y otras.(137) ‘ b

Dentro de este contexto se ha podido detectar una
glucoproteina: La Trombospondina (TSP1)
glucoproteina. La Trombospondina de la saliva es

considerada como un bloqueador de HIV

impidiendo que el virus de la saliva del enfermo
no sea un vehiculo de transmision.(7+1-12-
Algunos estudiosos e instituciones nos han
dilucidado respecto al tema:
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1990 WESTOCK LISEC sostiene, en el Primer
Simposio Internacional realizado en Vancuver
Canadasobre el SIDA ... “probable poder infeccioso
de lasaliva, al estudiar 400 pacientes seropositivos,
de los cuales el 72% presentaban manifestaciones
estomatolégicas en boca, paladar y lengua; asi
mismo HOLSMON de la Facultad de Odontologia
de la Universidad de Noruega Helsisnski, mediante
pruebas de Western blot, demostré la presencia de

anticuerpos salivales contra las proteinas gpl20,

gpl160, p55, gp4l, p35, p18., pertenecientes al virus
del SIDA, sefialando ademas el peligro de infeccién
.através de la saliva de ninguna manera puede ser
desatendido, debiendo tomar las precauciones
necesarias para evitar asi la infeccion, por esta via”.

1992 MONTEITH, S. Sostiene “No existe contagio
por la saliva para algunos y dice nada mas lejos de
la verdad, la Direccién General de Salud y
Seguridad profesional (OSHA) ha declarado que la
saliva ofrece peligro y, actualmente exige a los
dentistas y al personal de las consultas dentales
llevar mascaras protectoras facial, guantes y batas

por el peligro que existe que el VIH se trasmitaa

través de la saliva....... 74

1993 MALAMUD FREIDMAN, HN. Sostienen:
“Esté claro que la cavidad oral es el principal foco
de infeccién en la investigacion del HIV en términos
de infeccién viral ...” @Y

1993 BERGEY EJ. Colaboradores, expresan: La
secrecion saliva humana puede jugar un papel en
la modulacién de la infeccion del HIV-1.@

1993 SOTO, Concluye: las manifestaciones orales
suelen ser la expresion primera clinica del SIDA.®%

1993 NAVAZESIN y colaboradores, realizando un
estudio comparativo sobre el rol de la saliva en el
diagnéstico de las enfermedades de la boca como

respuesta autoinmune de la saliva (New York
Academic. Of Sciences) 1993. .

1994 ANTUN LISEC SENALA: “Es bien conocido
que la tuberculosis, la hepatitis infecciosa, la
mononucleosis y muchas otras enfermedades
contagiosas son propagadas por la saliva. No hay
por tanto que sorprenderse que con un beso el SIDA
puede ser facilmente trasmitido.( “Za zivot” Libravi
Trabutah, Dakovo, 270 - 271, 1984).

1995 HERNANDEZ mantiene: “La era del SIDA
ha engrandecido el maravilloso poder homeostatico

“de la saliva (guardian de la salud en el medio

ambiental bucal)”. 9

1996 LA ASOCIACION INTERNACIONAL
DENTAL AMERICANA, Informa: Nuevos
conceptos acerca de la probabilidad de transmisién
del VIH a través de la saliva. “A pesar de los
continuos progresos acerca de la fisiopatologia y
epidemiologia de la infeccion por el VIH ocurridos
en los ultimos afos subsisten todavia algunos
interrogantes de importancia sobre todo en cuanto
se refiere a los mecanismos precisos de transmision
del virus y las denominadas conductas de riesgo”.
“Por supuesto atin no se ha dicho la dltima palabra
y futuros estudiosos acogerse a recomendaciones
sobre el sexo seguro, medidas de bioseguridad
difundidas por la CDC” (JADA 1995, 1996).©

1997 VARGAS, manifiesta: “Cada dia la
Odontologia juega un papel importante en la
prevencién de enfermedades o disminucién en el
deterioro fisico del paciente, asi como en algunas
ocasiones de la fase en que se encuentran los
pacientes” (Congreso Latinoamericano de
enfermedades de transmision sexual, Lima, XII,
1997.47

1998 HERNANDEZ: reporta importantes hallazgos
de investigadores sobre descubrimientos
insospechados relacionados a la funcién de la
saliva, su composicion bioquimica de la salud bucal
tanto en humanos como en animales. 9

1998 RALPANACHMAN, ROY SILVERSTEIN Y
JEFFREY LAURENCE del Centro Médico Cornell
del Hospital de la Universidad de Nueva York,
Reuters (08/01/98), sostiene que la
THROMBOSPONDINA ACTUARIA como posible
bloqueador del VIH de la saliva, a fin de que el virus
no se transmita por intermedio de la saliva. Rev.
Experimental 1998. %

1198 CDC, Expresa: “No se ha documentado casos
de transmision por el VIH a través tinicamente por
la saliva, sin embargo ha habido instancias
sumamente raras de transmisién por severas
mordidas humanas. Recomienda a las personas que
tienen relaciones sexuales con parejas infectadas
por el virus utilizan conddn litex en cada relacién
sexual, anal, de vaginal a oral eviten exposiciones
con sangre inclusive con saliva contamina la sangre.
2000 CENTER FOR DISEASE CONTROL AND
PREVENTION AND THE UNIVERSITY OF
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CALIFORNIA AT SAN FRANCISCO, Los
cientificos concluyen” el hombre puede contraer el
Hiv a través del sexo oral.®

HiroTESIS

Los niveles de dosaje de thrombospondina en
plasma y saliva se encuentran alterados,
guardando relaciéon directa con el estado
inmunolédgico del individuo afectado por el VIH/
SIDA. (Clasificacién CDC 1993).

MEetoporocia DE TraBAJO
* Tipo de estudio: Prospectivo, analitico.

* Sede: el estudio se llevard acabo en el Hospital
Nacional Dos de Mayo del Servicio de
Enfermedades infecciosas y Tropicales —
pabellén Santa Rosa II.

* Poblacién: Pacientes que acuden a la consulta
externa y pacientes que se encuentren
hospitalizados en el Servicio de Enfermedades
de Infecciosas y Tropicales (SEIT) del Hospital
Dos de Mayo.

Alumnos de la Facultad de Odontologia de la
Universidad Nacional Mayor de San Marcos,
sanos y sin ninguna patologia bucal.

* La muestra en estudio es de 50 casos recientes
con infeccién VIH + 15 personas sanas sin
patologia bucal y total 65.

¢ Criterios DE INCLUSION

Casos.- Todo paciente mayor de 18 afios, con
infeccion VIH, y con un resultado de analisis de
linfocitos CD4, este resultado no debera ser de
una antigiiedad mayor de 15 dias.

Controles: Estara conformado por los alumnos
de la Facultad de Odontologia de la Universidad
Nacional Mayor de San Marcos, sanos y sin
ninguna patologia bucal.

>

Procedimiento.- A las personas que integran el
grupo control y a cada paciente se le realizara
los exdmenes siguientes:
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a. Examen clinico;
- Historia clinica general
- Ficha clinica estomatoldgica (especial)

b. Toma de muestra de sangre y saliva para el
analisis de la Thrombospondina en
pacientes con infeccion VIH y sujetos sanos.

¢. Anélisis bioquimico: determinacién
cuantitativa de la Thrombospondina en
sangre (plasma) y saliva.

d. Método de Anélisis: Potenciométrico,
inmunoelectroforético, espectrofotométrico.
Todos los andlisis seran repetidos.

Sistema de clasificacion del CDC para Infeccién por VIH

Categorias de CATEGORIAS CLINICAS

. . A) B) C
Linfocitos CD4 Asintormatioos | Sintomaticos C'ondic)iones
Infeccién Sin Indicadores
Aguda condiciones De SIDA
1LGP AoC
(1) >=500 cel/mm?® | Al B1 1

Se ha comprobado que los niveles de Trombos-
pondina (TSP1) en suero de pacientes normales se
encuentran disminuidos considerablemente
guardando relacién con otros autores. Asi también
los niveles de (TSP1) en pacientes infectados-con
VIH/SIDA se encuentran significativamente
elevados en relacién con el grupo control.?3-18)

Para el logro de estos valores se elaboro una Curva
de trabajo Recta poli némica curva de titulacién
antigeno —anticuerpo.

Asimismo se ha comprobado clinicamente que los
pacientes en la etapa Pre- SIDA (A-], A-2, A3, B-l,
B-2, B-3, C-1, C-2, C-3) en base de que cuento de
células helper (CD4*) en relacién con la patologia
bucal (proceso carioso, proceso periodontales,
estomatitis) se encuentra en un estado estacionario.
Para elaborar el cuadro general de datos de
laboratorio se ha valido de una falta de CDC que se
ha mostrado. '
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REsuLTADOS

Cuapro GENERAL DE Los Resurtapos DE PAcienTEs INFEcTADOS CON HIV/SIDA EN
REeracioN CoN EL N° De CeLuras HELPER Y TROMBOSPONDINA (TSP1)

ORDEN | SEXO | EDAD | A1 |A2 |A3 | B1|B2| B3| c1]|c2 | c3 PROMEDIO | Ug/mi
1 m 53 43 0.170 | 4.8
2 m 28 150 0. 2625 10
3 m 33 30 0.3645 34.5
4 m 30 445 0.305 16.5
5 F 29 110 0.4015 35.0
6 m 34 180 0.195 | 6.2
7 F 31 212 0.250 10
8 m 28 307] 0.1905 6.2
9 m 25 248 0.1375 34
10 m 53 88 0.288 14
11 m 30 120 0.3645 34
12 F 28 130 0.3507 34
13 m 43 20 0.07 0.67
14 m 30 126 0.208 6.8
15 m 24 80 0.319 18
16 F 29 73 0.2885 15
17 m 27 98 0.45290 36
18 m 44 153 0.315 15
19 m 27 30 0.288 19
20 F 51 117 0.196 15
21 m 19 146 0.230 6.2
22 m 33 102 0.300 8
23 F 25 87 0.872 16
24 m 41 219 0.164 36
25 F 29 98 0.6545 4.7
26 m 54 80 0.456 36
27 F 30 120 0.388 36
28 m 23 230 0.379 17
29 m 36 180 0.379 17.40
30 m 31 700 200 200 0.418 7.6
31 m 32 190 0.404 18
32 m 40 210 0.335 10
33 m 34 125 0.588 36
34 m 32 100 0.310 17
35 m 35 110 0.199 19
36 m 28 - 150 0.6085 36
37 m 40 130 0.390 36
38 m 31 120 89 0.590 36
39 m 40 226 0.551 7.8
40 m 23 95 0.225 14
41 m 27 370 0.300 16
42 m 35 250 0.220 7.6
43 F 38 300! 0.280 12.5
44 m 24 200 0.320 20
45 m 25 215 270 0.329 22.5
46 F 32 198 0.190 6
47 m 31 370 0.250 10
48 m 35 120|  0.270 12
49 m 40 0.299 16
50 m 31 22 0.280 12.5
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Discusion

En una muestra aproximadamente de 60 pacientes
infectados por el HIV/SIDA en los diferentes

estadios segtin lo establecido porla tabla CDB 1993,
ha servido para poder sostener algunas
consideraciones que demuestran que algilnas de
los componentes ‘de saliva se comportan como
bloqueadores del VIH asi el virus no se trasmita
por la saliva del paciente no infectado, siendo
considerado por otros investigadores.

Enelmayor porcentaje de pacientes infectados por
HIV considerado como una caracteristica clinica
habiendo sido’' observados en anteriores
investigaciones que hemos llevado a cabo
(aproximadamente 10 afios), es decir; la gravedad
de algunas de sus afecciones bucales se encuentran
estacionarias, no obstante el cuadro estrésico que
adolece esta clase de enfermos (Somato psiquico)
asi tenemos: la involucién del proceso carioso por
la aparicién de anticuerpo. Los valores de inmuno

glubolinas del sistema inmune de la saliva (Fraccion .

gammaglobulina (y se encuentran incrementados)

adicionamos también una aparente estado higiene
bucal buena teno de la saliva (guardichos de ellos,

afios que no visitan al Odontélogo.t1-15-17-19-20-21)
La disminucién progresiva del flujo salival, hasta
al estado de xerostomia en el 90% de pacientes
infectados HIV/SIDA.

Entre las infecciones oportunista bucales tenemos:
La candidiasis, los procesos periodontales,
(Gingivitis), alteraciones histolégica de las
glandulas de secrecién externa. En los primeros
estadios del pre-Sida el 90% de pacientes infectados
el promedio de pH 6.80 a 7.00, permitiendo de esta
manera el estado clinico no se agudice mas, de esta
manera se mantiene la conservacién de los tejidos
blandos y duros de laboca, todo ello posterlormente
paulatinamente se agudiza a medida que la
enfermedad progresa y la respuesta inmune se
deteriore hasta llegar a la etapa final de la
enfermedad el SIDA propiamente dicho®-17.

A estos sumamos las caracteristicas fisicas de la
saliva que muchas veces las pasamos desapercibido
y hasta cierto punto de resistencia o rechazo dado
el aspecto suigenires que no se observa en el grupo
control. Este comportamiento de la saliva en esta
clase de pacientes el incremento considerable de
mugcina que junto con el pH, la trombospondina
refuerze la accién bloqueadora de transmisién del
HIV/SIDA.

Los valores normales de Trombospondina en suero
oscila 0.25 a 0.45 ug/ ml.
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En la salivanormal 4 a5 ug / ml

Enlos infectados tanto: 7 a 36mg/ml

El pH promedio: 6.90 a 7.00

El pH del grupo control se 6.5 a 6.8

El pH recuentro de la célula Helper Cd4*

CONCLUSIONES

1. Grupo control (alumno de la Fac. de Odontologia
del 4to) (Trombospondina)
(TSP1)enPlasma: 0.25a4.5ug/ ml
En saliva : 4a5ug/ ml

2. Pacientes infectados con HIV /SIDA (Plasma)
Paciente 0.4 a 5ug/ml
Saliva 10a35ug / mt

3. pH.salival:

Grupo Control: 6.50 2 6.70 ( Promedio)
Pacientes infectados con HIV /SIDA
pH. 6.80 A 7.00 (Promedio)

4. Se ha comprobado que mientras la concentracién
de la TPS1 en saliva se mantenga estable, la
patologia bucal permanece estable estacionario.

5. Se ha comprobado que el periodo de evolucién
dela infeccién por el VIH/SIDA en relacién con
la patologia bucal guarda relacién directamente
proporcional.

6. Se sugiere que estos resultados sean llevados a
cabo con los objetivos especificos, con mayor
numero de pacientes. -

RECOMENDACIONES

1. Cumplir con las medidas de bioseguridad

sefialadas por la Asociacién Internacional
Dental Americana y el CDC, estrictamente
(Guardapolpo, gafas, guantes descartables), sin
tener en cuenta la relacion o acercamiento social
entre el operador y el paciente que pudiera
existir.

2. Emplear dos limpiadores de fresa antes y
después del acto operatorio asi mismo como
minimo 2 juegos instrumental operatorio
(diagndstico, periodoncia, cirugia cartologia,
endodoncia, o otras) con la relacién respectiva.

3. Emplear un desinfectante bucal antes de realizar
el proceso operatorio.

4. Emplear desinfectantes o diluciones adecuadas
en sitios estratégicos en el drea de trabajo para
descartar posibles elementos de contaminacién
y/o contaminados por ejemplo hipoclorito de
sodio al 5% '
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ANEXOs:

Esquema N°1: Representacion esquemitica de las tres
estructuras de trombospondinas (TSP) isoformicas, deri-
vadas del gen TSP (THBS1)

Esquema N° 2 : Representacion de los sitios de unién en
los dominios (I, 11, 111) con los receptores celulares.

Leyenda :

Kal T5p180
A2,5 5§ A4 A61 852 DAb 55 6.7

Ji |SSERRAmN (/) -

Sig Heparns-s Col | i I Cell
Arg.Giv-Asp-Ala

(b) TSp140 5§
Y. e

Sig Coll | I Cell
Arg.Giv-Asp-Ala

(€) 1850 -8

a1

Sig Heparin s-s Coll Cx

Dominios :

a)  Dominio union heparin - S - S sulfato proteoglicanos.
b)  Alfay beta integria - Ar.- Asp.- Ala.- Ca2+

¢) DC36/gpv-Val.-Thr.Cys.-Gly.

d) Carboxil terminal - 105/80KD

e) Procoldgeno - triple hélice.

Receptores celulares :

1.- Heparin (HSPG)

2.- Procoligeno

3.- CD36/gplV

4.- 105/80KD

5.- Célula (cadena peptidica) -Ca++

Leyenda :

Trombospondinas :

(a) TSPIoTSp180

(b) TSPl o TSp140

(¢) TSPIII o TSp 50

Coll : péptido exon

Anticuerpo monoclonales : A2.5, D4.6

Tipos isoférmicas de TPS :

trombospondinas : TSPL, TSP II, TSPIII
Anticuerpo monocional : mAD.

Concenso de secuencia de intercacciones : BBxB
Trombospondinas : TSPI, TSPII, TSPHI (1,11, 111)
Anticuerpo monoclonales : A2.5, D4.6

ESQUEMA Nro. 1 REPRESENTACION DE LOS SITIOS DE UNION LOS DOMINIOS (LILII)
CON RECEPTORES CELULARES

| —

Tripe h@dice
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