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Editorial

 Nos encontramos en la recta final de este año 2021. Es hora del inevitable 
balance de fin de año y de proyectar el 2022, lleno de esperanzas; expectativas. 

Esta edición es muy especial para nosotros. Cada primero de diciembre se 
conmemora el Día Internacional de la lucha contra el SIDA y no podemos estar 
ajenos a ello. Especialmente porque este 2021 se cumplen cuarenta años desde 
que el Centro para el Control y Prevención de Enfermedades de los EE UU 
reportara las primeras alertas de los que ellos llamaron una “rara neumonía” 
asociada a cáncer con alta mortalidad. Desde Ecuador, presentamos una nota 
sobre una población de riesgo y los procesos oportunistas que sufren; sin dejar de 
lado la necesidad del apoyo psicológico necesario ante la vulnerabilidad a la cual 
está sometidos.

Además, encontrarán un artículo asociado a otro flagelo mundial: el síndrome 
metabólico. Este reporte versa sobre la generación de especies reactivas del 
oxígeno y la disminución de los mecanismos antioxidantes en pacientes con 
síndrome metabólico.

En nuestro caso clínico del mes, el estudio molecular realizado a un paciente con 
resistencia a hormonas tiroideas por mutación en el gen del receptor beta de 
hormonas tiroideas (THR) y se inició la pesquisa en varios miembros de la familia.

Siguiendo con el diagnóstico molecular, presentamos una nota sobre la necesidad 
del abordaje temprano en el diagnóstico de rickettsiosis a través de estas 
herramientas ya que son rápidas, sensibles y específicas. No debemos olvidar que 
este grupo de enfermedades asociados al género Rickettsia cobrarán 
importancia en el futuro debido al incremento de su incidencia.

Otro articulo que aborda un tema de vanguardia. El plasma rico en plaquetas y su 
uso terapéutico. En este caso en odontología como alternativa terapéutica en 
pacientes con periodontitis.

No queremos aún despedirnos sin enviar un cálido saludo a Analizar SA que en 
este pasado mes de noviembre cumplieron sus primero 25 años de servicio en la 
comunidad. 

Y por último no nos olvidamos que el 3 de diciembre es el Día del Médico, el cual 
fue establecido en 1953 por la Organización Panamericana de la Salud en memoria 
del médico Carlos Finlay, destacado profesional que se destacó por descubrir el 
papel del mosquito trasmisor de la fiebre amarilla. Saludos a todos los colegas 
médicos en su día.

Sin más, dejamos que disfruten de esta edición y les deseamos un fin de año lleno 
de éxitos y un próspero 2022.

“La ciencia no sólo es una disciplina de la razón, sino también del romance y de la 
pasión” (Stephen Hawking)

Dra. Paola Boarelli
Directora de Contenidos
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de etiología viral y parasitaria
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 El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) es un lentivirus, genero de la familia 

retrovirus que causa la infección por VIH que puede provocar el desarrollo del síndrome de 

inmunodeficiencia adquirida (SIDA). Si bien el modo más común de su propagación sigue 

siendo la transmisión heterosexual; según el presente estudio de Ecuador, la población 

homosexual, personas transgéneras, personas privadas de la libertad, trabajadoras/es del 

sexo son vulnerables ante contagios y necesitan de apoyo psicológico en el seguimiento 

terapéutico. Además, se hace hincapié en el tipo de procesos oportunistas, como las 

infecciones causadas por virus y parásitos que padecen los pacientes.
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� RESUMEN

� El virus de Inmunodeficiencia Humana 

(VIH) induce a un proceso progresivo y crónico 
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que va desde infecciones primarias hasta infe-

cciones oportunistas, tumores y síndrome de 

inmunodeficiencia adquirida (SIDA) debido al 

declive de los parámetros inmunológicos en pa-

cientes que no cuentan con tratamiento antirre-

troviral o con poca adherencia. 

� En Ecuador la provincia de Guayas acu-

mula el 30,2% del total nacional con 16.710 casos al 

año 2019, con una razón de 3:1 hombre-mujer. El 

objetivo de este estudio fue determinar el tipo de 

tratamiento y asociarlo a la condición clínica de las 

personas viviendo con VIH/SIDA (PVVS) mediante 

el conteo de linfocitos T CD4+ y la carga viral. 

� Los resultados encontrados indican que el 

sexo masculino del grupo de edad entre 29 a 64 

años fueron quienes predominaron en el estudio 

(n:742/76%), siendo hombres que tienen sexo con 

otros hombres el factor de riesgo identificado con 

mayor frecuencia (48%). Se evidenció un efecto 

terapéutico eficaz en la población de PVVS anali-

zados en este estudio, lo que aumentó los pará-

metros inmunológicos vía linfocitos TCD4, con la 

concomitante disminución de la carga viral. Así 

también se pudo encontrar que existe una fre-

cuencia relativamente baja de pacientes que aban-

donan el tratamiento, a este respecto seria de 

interés ampliar este estudio e investigar el apoyo 

emocional a estos PVVS, dadas las causas psico-

lógicas evidenciadas en estudios previos. El trata-

miento es efectivo en estos pacientes y el grado de 

adherencia debe ser abordado. El porcentaje de 

infecciones virales en el grupo de pacientes con 

infecciones oportunistas fue muy bajo al compa-

rarlo con el grupo de infecciones parasitarias que 

prevaleció significativamente en la población de 

hombres que tienen sexo con otros hombres 

(HSH) y de trabajadores sexuales al compararlos 

con otros grupos de riesgo

identificados.

Palabras clave: Virus de Inmunodeficiencia Huma-

na; Síndrome de Inmunodeficiencia Adquirida; 

antígeno CD4; antígeno CD8; tratamiento.

� INTRODUCCIÓN

� El Virus de Inmunodeficiencia Humana 

(VIH) induce un proceso progresivo y crónico, con 

un espectro enorme de manifestaciones y compli-

caciones, que va desde la infección primaria hasta 

infecciones oportunistas, tumores y desgaste. El 

síndrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) 

es consecuencia de la infección por el VIH, un 

retrovirus humano de la familia de los lentivirus, 

cuyo blanco o diana natural son células que ex-

presan en su membrana la molécula CD4, incluidos 

los linfocitos T (LTCD4+) cooperadores y los 

monocitos-macrófagos (1).

� Los infectados por el VIH se transforman 

en portadores de la infección en forma crónica, 

pudiendo o no presentar síntomas, el paciente VIH 

positivo solo se considerará que está en etapa 

SIDA cuando en la evolución de la infección llega a 

un estado de inmunodeficiencia severa y/o desa-

rrolla una de las enfermedades marcadoras espe-

cíficas de dicho estadio. El ingreso a esta etapa 

corresponde a la fase final caracterizada por una 

rápida evolución hacia una inmunodepresión se-

vera, con padecimiento de infecciones oportu-

nistas, desarrollo de neoplasias malignas, dete-

ñrioro neurológico y repercusión general severa 

(2).

� En la actualidad más del 10% de los infec-

tados son mayores de 50 años, según datos del 

último informe anual del Programa de Naciones 

Unidas para el SIDA (ONUSIDA). De un total de 

35,6 millones de personas que viven con VIH/SIDA 

(PVVS), se estima que 3,6 millones son mayores de 

50 años de edad. Entre este grupo, cada año 

ocurren 100.000 nuevas infecciones. Según la 

Organización Mundial de la Salud (OMS), para el 

programa UNAIDS, se recogen unas cifras preo-

cupantes, con una estimación de 4,8 millones de 

nuevos infectados y de 2,9 millones de fallecidos 

(3,4).

� En Ecuador, para el año 2019, se repor-

taron 47.206 PVVS con tratamiento antirre-

troviral, atendidas en unidades de salud del Minis-

terio de Salud Pública (MSP), y de estas, el grupo 

de edad entre 15 a 49 años es el más afectado por la 

epidemia, con mayor número de casos en hom-

bres. Es así que la provincia de Guayas reporta la 

mayor concentración de personas viviendo con 

VIH con 16.710 casos, seguido por Pichincha con 

5.452 casos, Los Ríos con 2.941 casos, Manabí 2.571 



11

11

casos y Esmeraldas con 1.876 casos de VIH (5). 

Durante el 2019, las pruebas de tamizaje de VIH en 

la población general, representó un incremento 

del 14.43% en comparación a los tamizajes realiza-

dos durante el 2018. En los últimos 3 años se han 

realizado un total de 1.758.397 tamizajes para VIH 

en población general, donde se incluyen grupos de 

población clave: Hombres que tienen sexo con 

hombres (HSH), personas transgénero, personas 

privadas de la libertad, trabajadoras/es del sexo. En 

el 2017 se realizaron 496.800 tamizajes, en el 2018 

se realizaron 600.349 tamizajes y en el año 2019 se 

realizaron 661.248 tamizajes. No obstante, el trata-

miento con antirretrovirales puede evitar compli-

caciones en estos pacientes, el grado de adheren-

cia al tratamiento junto a otros factores indivi-

duales, definen la aparición de infecciones oportu-

nistas de diferentes etiologías, razón por la cual el 

objetivo de este estudio fue determinar el tipo de 

tratamiento y asociarlo a la condición clínica media-

da por el conteo de linfocitos T CD4+ y la carga viral 

de los PVVS con infecciones virales y parasitarias.

� MÉTODOS

Diseño y tipo de estudio

� Se aplicó un diseño descriptivo-no experi-

mental. La metodología fue de tipo prospectivo, de 

corte transversal y de nivel explicativo.

Población y muestra

� El tamaño muestral se definió sobre el 

registro disponible poblacional y sobre la propor-

ción conocida de afectados por VIH/SIDA en la 

provincia de Guayas, es decir, se consideró el 50,3% 

de nuevos casos de PVVS (5). Al momento del 

estudio, estimados para asegurar la represen-

tatividad de la muestra, teniendo en cuenta para el 

cálculo del tamaño de la muestra una precisión 

deseada de 5% y un nivel de confianza de 95% Se 

>>>
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utilizó la fórmula para el cálculo de la muestra en 

poblaciones finitas (6):

Dónde: n = Tamaño de la muestra, N = Total de la 

población, Za2 = Nivel de significancia (1.96), p = 

Probabilidad de ocurrencia, q = 1 – p, d = Error de 

inferencia (0.05).

� Por lo tanto, tomando en cuenta las pro-

porciones de afectados del año 2016, el número de 

muestras mínimo para asegurar la represen-

tatividad del universo arrojó 350 PVVS, por lo cual 

se incluyeron un total de 979 PVVS que fueron 

seleccionados a través del muestreo aleatorio 

simple, de los cuales se seleccionaron 180 con 

infecciones oportunistas parasitarias y virales.

� Criterios de inclusión: Pacientes PVVS 

adulto, mayor de 18 años de edad, sin distingo de 

etnia, género o procedencia, con sintomatología 

sugestiva de infección oportunista de etiología 

viral o parasitaria atendidos en un hospital de 

infectología de Guayaquil en la provincia de Gua-

yas en Ecuador, durante el periodo en estudio y 

que estuvieran recibiendo o no terapia antirre-

troviral. Además, fue necesaria para la inclusión en 

el estudio, la aceptación y firma del consenti-

miento informado.

� Criterios de exclusión: Pacientes PVVS 

con patología infecciosa de etiología micótica o 

bacteriana demostrada y exposición a tóxicos. Así 

también se excluyeron a los pacientes que no 

aceptaron participar en el estudio.

Consideraciones éticas

� La información generada fue tratada con 

absoluta privacidad y confidencialidad, donde 

cumplió con los principios éticos contemplados en 

la Declaración de Helsinki de la Asociación Médica 

Mundial para las investigaciones en humanos de 

modo que se aplicaron los cuatro principios éticos 

fundamentales de justicia, equidad, beneficencia y 

no maleficencia, se protegió la salud, la dignidad, la 

integridad, el derecho a la autodeterminación y la 

confidencialidad de la información personal de los 

pacientes y sus resultados (7).

Técnicas de recolección de datos

� A cada paciente se le llenó una ficha clíni-

co-epidemiológica diseñada para la presente 

investigación, lo que permitió obtener informa-

ción de la sintomatología clínica, comorbilidad o 

enfermedades de base y antecedentes epidemio-

lógicos que incluirán: nombre, edad, etnia, género, 

ocupación, grado de instrucción, tiempo de resi-

dencia en el área, viajes a otras zonas, antecedente 

de enfermedad viral o de vacunación, exámenes 

de laboratorio efectuados e información comple-

mentaria. El hospital de infectología es un esta-

blecimiento de salud, que ofrece atención médica 

de tercer nivel de complejidad; y a pesar de estar 

ubicado en la ciudad de Guayaquil, en la provincia 

de Guayas, recibe a pacientes con enfermedades 

infecciosas y con otras patologías crónicas no 

trasmisibles que llegan de todas partes del país 

(8).

Recolección y procesamiento de muestras bioló-

gicas

� A cada paciente que recibía tratamiento 

antirretroviral con cualquiera de los 3 esquemas de 

fármacos utilizados, se les tomó una muestra de 

sangre completa por punción venosa, que fue 

colocada en tubos estériles con y sin anticoagu-

lantes (6 ml) para determinar los parámetros 

inmunológicos (linfocitos CD4/CD8) y la carga 

viral, así como el diagnóstico confirmatorio de la 

infección en curso.

� Las muestras se mantuvieron refrige-

radas a temperaturas de 2 a 8 ºC y se analizaron en 

un plazo de 48 horas. Las muestras que tardaron 

más tiempo en ser analizadas fueron congeladas a 

-70°C, evitando congelación y descongelación 

repetida de las mismas o extraídos el ácido nucle-

ico y guardado a -20ºC hasta su procesamiento.

Carga viral

� Las pruebas de carga viral miden la canti-

dad de material genético del VIH en sangre. Los 
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resultados de una prueba de carga viral se expre-

san como el número de copias de ARN del VIH en 

un mililitro de sangre (copias/ml). Para la inter-

pretación debe tomarse en cuenta la situación del 

PVVS si está bajo tratamiento o no y si ha recibido 

inmunizaciones recientes. Es la prueba que se 

utiliza como marcador de replicación viral y de 

monitoreo del tratamiento antirretroviral y deter-

mina la resistencia al mismo, por lo que determina 

la necesidad de recurrir a la prueba de resistencia 

genotípica y fenotípica, todo ello siguiendo los 

criterios de la guía de atención integral para 

adultos y adolescentes con infección por VIH del 

MSP de Ecuador (9).

Conteo de linfocitos TCD4+

� Esta prueba se realizó por Citometría de 

flujo y determina el número de células por milí-
3

metro cúbico de sangre (mm ). Para el conteo de 

células TCD4+, los especímenes de sangre fueron 

procesados dentro de las 18 h después de su 

recolección. Se tomó como valor referencial un 

contaje de linfocitos T CD4+ entre 500 y 1600 

células. Todas las Pruebas de Diagnóstico y segui-

miento a los PVVS fueron realizadas en el Instituto 

Nacional de Referencia del Ecuador.

Diagnóstico de infecciones oportunistas de etio-

logía viral y parasitaria

� Todos los diagnósticos de Encefalopatía o 

Toxoplasmosis de órganos internos (cerebral), 

enfermedad de Chagas, infección por Cyclospora 

cayetanensis, meningitis viral o parasitaria, Leish-

maniasis, Malaria, Hepatitis B o C, VPH, retinitis 

por Citomegalovirus o enfermedad por Citome-

galovirus no localizada en hígado, bazo y sistema 

ganglionar, bronquitis, neumonitis o esofagitis, o 

ulceras cutáneas crónicas por Herpes Simple (ma-

yor de 1 mes), Neumonía por estrongiloidosis 

extraintestinal, Zoster, Herpes virus Humano 8, 

entre otras, fueron realizadas en un hospital de 

especialidad en infectología de Guayaquil, siguien-

do los criterios y recomendaciones del Centro para 

el Control y Prevención de Enfermedades Infe-

cciosas y el Instituto Nacional de Salud de los Esta-

dos Unidos de América (10).

Análisis estadístico

� Los datos fueron expresados en valores 

de frecuencias relativas y absolutas, tabulados y 

analizados mediante el uso del programa 

estadístico GraphPad Prism 8.0. Fueron analizados 

por la prueba del Ji-cuadrado y como post test se 

utilizó el test exacto de Fisher, según corresponda 

el análisis de asociación de variables. El nivel de 

significancia fue de p<0,05.

� RESULTADOS

� Las características demográficas de PVVS 

atendidas en un hospital de infectología en la 

ciudad de Guayaquil, con un total de 979 pacientes 

seleccionados durante el período en estudio, evi-

dencian que el rango de edad predominante fue 

de 29-64 años (n=828/84%), del sexo masculino 

(n=742/76%), de procedencia urbana (n=937/96%), 

con mayor frecuencia mestizos (n:783/80%) (tabla 

1).

� Tabla 1: Caracterización demográfica de la 

población de PVVS. Provincia de Guayas, Ecuador. 

Periodo 2018-2019

� Al analizar los casos de PVVS con infe-

cciones oportunistas, se identificaron 180 casos 

>>>

>>
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que cursaron con infecciones oportunistas, distri-

buidas en 72,77% (p<0,0001) de etiología para-

sitaria, 0,5% de origen viral y 26,6% de otras etio-

logías. El grupo de HSH resultó el de mayor fre-

cuencia (n:85/47,2%) con infecciones parasitarias y 

el único caso identificado como de etiología viral 

también correspondió a este grupo de riesgo. En el 

grupo de edad de 29 a 64 años se observó la mayor 

frecuencia de estas enfermedades (tabla 2).

� Tabla 2: Frecuencia de infecciones opor-

tunistas de etiología viral y parasitaria por grupos 

de riesgo de PVVS. Guayaquil-Ecuador.

>>
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� La distribución de los parámetros inmu-

nológicos de subpoblaciones CD4/CD8 y la carga 

viral en PVVS que reciben terapia contra el VIH-

/SIDA, evidenció que, del total de 979 pacientes, 

que están en tratamiento con Tenofovir/Em-

tricitabine + Efavirenz indican que 736 (84%) tienen 

un límite significativo (p<0,001) de TCD4 >200 
3cel/mm , siendo adultos medios de 29 a 69 de edad 

del sexo masculino quienes predominan (n:444-

/60%), mientras que 147(16%) arrojaron <200 cel/m-
3m . En este grupo también se observó que 710 

equivalente al 80% de los PVVS tenían una carga 

viral <1000 copias/ml, siendo adultos medios del 

sexo masculino quienes predominan (n:449/63%). 

Los resultados de pacientes en tratamiento con 

Zidovudina/Lamivudina + Efavirenz indican que 58 

pacientes equivalente al 82% tienen cargas virales y 

poblaciones de linfocitos TCD4/CD8 en valores 

referenciales. Los PVVS que reciben el esquema 

de tratamiento con Abacavir/Lamivudina + Lopina-

vir/Ritonavir el 88% (n=23) están dentro de los lími-

tes de referencia tanto para los TCD4/CD8 como 

para la carga viral; solo pocos PVVS presentan en 

cada grupo de esquema de tratamiento una res-

puesta deficiente al mismo evidenciándose >200 
3cel/mm  en sus TCD4 y cifras superiores a 1000 

copias/ml como carga viral (tabla 3).

� Tabla 3: Subpoblación de Linfocitos T 

CD4/CD8 y carga viral en pacientes con VIH/SIDA 

bajo tratamiento antirretroviral.

� Al analizar el grado de adherencia de los 

PVVS se observó que, del total de 979, 75% equiva-

lente a 730 PVVS (p<0,005) arrojaron adherencia 

al tratamiento antirretroviral, siendo el grupo de 

edad de adultos medios del sexo masculino quie-

nes predominaron (n:455/62%), mientras que el 12% 

(n:121) abandonaron completamente el trata-

miento y el 13% (n:128) fallecieron (tabla 4).

� Tabla 4: Grado de adherencia a la terapia 

antirretroviral en PVVS, Guayaquil-Ecuador.

� DISCUSIÓN

� Este estudio prospectivo trasversal y 

explicativo es uno de los primeros en aportar 

datos epidemiológicos sobre parámetros inmuno-

lógicos y su asociación con el grado de adherencia 

al tratamiento antirretroviral en personas viviendo 

con VIH/SIDA con infecciones oportunistas de 

etiología viral y parasitaria. Se conoce que la infe-

cción por el VIH produce una enfermedad crónica 

caracterizada por una deficiencia en el número de 

linfocitos TCD4/CD8, lo que aumenta la carga viral 

del paciente en función al sistema inmunitario, 

des-de la primoinfección hasta una fase final en 

que suelen aparecer diferentes manifestaciones 

clínicas, entre ellas, los casos de infecciones opor-

tunistas que dan lugar al síndrome de inmunode-

ficiencia adquirida (SIDA) (11,12).

� Estas infecciones oportunistas en este 

tipo de pacientes, son un factor de riesgo que se 

viene tratando hace décadas; en la actualidad, si 

bien, existen estudios donde se muestra que la 

incidencia (13-15). Un estudio realizado por García y 

col. (16) reportó que la toxoplasmosis es la infe-

cción parasitaria más recurrente en estos tipos de 

pacientes, esta es ocasionada por el protozoo 

Toxoplasma gondii, y es una infección parasitaria 

con distribución global. Así mismo un reporte de 

caso realizado por Pérez y col. (17) menciona que 

>>
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es una de las enfermedades que prevalece como la 

infección neurológica más frecuente en personas 

con infección por VIH/SIDA. Sin embargo, Cáceres 

(18) en su informe anual del 2016, en el programa 

de prevención y control del VIH y las ITS, encon-

traron que el VIH es un factor de riesgo para otros 

tipos de enfermedades, afirma que las ITS son la 

causa principal de muerte, infertilidad y disca-

pacidad en el mundo, por lo cual, es necesario la vi-

gilancia epidemiológica. Los hallazgos del periodo 

2016-2018 (19), lograron determinar que la infe-

cción oportunista con mayor frecuencia fue la to-

xoplasmosis cerebral (TC) que se presentó en la 

mayoría de los pacientes, prevaleciendo sobre 

otras identificadas, como la cisticercosis. A pesar 

de la complejidad del estudio existieron sesgos 

que no permitieron asociarse con parámetros 

inmunológicos (Índice CD4/CD8) y virológicos 

(Carga viral), así como la adherencia al tratamiento 

como factores prioritarios. El estudio fue llevado a 

cabo nuevamente en el periodo 2018-2019, donde 

se pudo determinar la distribución geográfica, los 

parámetros inmunológicos y la adherencia al trata-

miento. Estudios mencionan que determinar este 

tipo de parámetros es fundamental en PVVS, debi-

do a que aporta con datos importantes sobre el 

efecto antiviral y restablecimiento de la función 

inmunológica de los pacientes que permite 

mantener controlado el crecimiento de microor-

ganismos oportunistas al tiempo que aportan a la 

epidemiología (20-22). Los hallazgos encontrados 

en esta investigación muestran información rele-

vante sobre las características demográficas re-

portadas en la zona de Ecuador con mayores cifras 

de VIH predominando adultos medios (n:828/84%) 

del sexo masculino (n:742/76%) de procedencia 

urbana (n:937/96%). Al comparar con datos en 

Latinoamérica se corrobora que el VIH, actual-

mente es una patología fundamentalmente del se-

xo masculino (23, 24).

� Otros estudios indican que la infección 

por VIH/SIDA es proporcional al nivel socio eco-

nómico que tiene cada persona, este aspecto fue 

una limitante en la presente investigación, donde 

no se indagó sobre este aspecto, pero todo hace 

suponer que se cumple también en esta población, 

dado que la evidencia actual indica que está dentro 

de los factores de riesgo que aumentan cada año la 

incidencia de infección por VIH/SIDA (25-27). Los 

pacientes fueron tratados con 3 esquemas o tipos 

de medicamentos con la finalidad de aumentar sus 

parámetros inmunológicos y disminuir la carga 

viral, los hallazgos encontrados permiten eviden-

ciar que en aquellos pacientes tratados con cual-

quiera de los esquemas mostrados en la tabla 3, en 

su mayoría tratado con Tenofovir/Emtricitabine + 

Efavirenz tenían una buena adherencia y el trata-

miento fue eficiente, en virtud que en más del 80% 

los linfocitos TCD4/CD8 estaban dentro del rango 
3esperado (>200 cel/mm ) y su carga viral estuvo 

disminuida (<1000 copias/ml). Estos resultados 

están en concordancia con los obtenidos en el 

estudio de Noda y col. (28) sobre la interpretación 

clínica del conteo de linfocitos TCD4 en infeccio-

nes por VIH, que permite entender que el cuerpo 

humano recambia sus células cada cierto periodo 

de tiempo, el índice de referencia es de 200 a 500 
3

cel/mm . Por lo general en el paciente infectado 

por VIH, típicamente el laboratorio informa una 

relación CD4:CD8 menor que 200, las modifica-

ciones en el conteo global de leucocitos pueden 

afectar el conteo absoluto de células CD4, pero el 

porcentaje no varía. Los PVVS y un conteo abso-
3

luto de células CD4 positivas < 200 cel/mm  son 

clasificados como SIDA, por lo que están en riesgo 

de adquirir infecciones oportunistas y deben ini-

ciar profilaxis (2,5).

� Otros estudios indican que esto sucede de 

acuerdo al tipo de enfermedad que aparece con el 

tratamiento, según Beatón y col. (29) menciona 

que enfermedades como la cirrosis hepática, y el 

carcinoma hepatocelular son comunes en estos 

tipos de pacientes, los resultados de laboratorio se 

ven afectados y es un factor que debe ser trata con 

urgencia. Un estudio similar donde Yang y col. (30) 

explican que las alteraciones linfocitarias en trata-

miento para el VIH/SIDA sucede cuando los pa-

cientes no toman su tratamiento de manera ade-

cuada, por lo que disminuyen los parámetros 

inmunológicos, también indica que la dieta no 

cubre la el déficit en la absorción de fármaco, con-

cordando que ante el surgimiento de otras enfer-

medades como la cirrosis hepática, pudieran dar 

lugar a la aparición de infecciones oportunistas, en 

esta investigación se demostró una falta de adhe-

rencia al tratamiento antirretroviral en el 12% de los 

pacientes, lo que dio lugar a la aparición de infe-

cciones de etiología parasitaria en 72,8% y en el 
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0,55% de infección viral dentro de los PVVS que 

tuvieron abandono del tratamiento. Si bien, el 

estudio de Yang y col. (30) fue en pacientes hom-

bres homosexuales, al compararlo con el presente 

estudio, se encontró que el mayor porcentaje de 

infecciones parasitarias lo obtuvieron pacientes 

HSH. El grado de adherencia en pacientes con 

terapia antirretroviral depende de las guías que se 

sigan en cada centro de la salud, al menos así lo 

define Musayón y col. (31) que en su estudio 

mencionan que, durante el tratamiento, debe 

incluirse el asesoramiento habitual para mejorar la 

adherencia en la terapia antirretroviral. Se encon-

tró que el 75% pacientes se mantienen activos 

tomando su medicación, sin embargo, el 13% 

fallecieron y el 12% lo abandonaron, lo que hace 

suponer que los fallecidos también abandonaron 

el tratamiento, este abandono se podría explicar 

por el miedo y vergüenza que se añaden a estos 

pacientes, así lo define en su estudio Jones y col. 

(32) donde analizan sobre las relaciones afectivas y 

adherencia al tratamiento para el VIH, tiene que 

ver casi siempre con condiciones emocionales, lo 

cual es un desafío clínico que resulta individual, ya 

sea por temor o por discriminación (33,34), tam-

bién mencionan que en este tipo de pacientes es 

recomendable el proceso terapéutico con profe-

sionales en el área; asimismo, Gutiérrez y col. (35) 

hacen énfasis en que la buena adherencia se asocia 

con evitar la conducta depresiva lo cual genera

una mejor calidad de vida de estos pacientes.

 CONCLUSIÓN 

� Se evidenció un efecto terapéutico eficaz 

en la población de PVVS analizados en este 

estudio, lo que aumentó los parámetros inmu-

nológicos vía linfocitos TCD4, con la concomitante 

disminución de la carga viral. Así también se pudo 

encontrar que existe una frecuencia relativamente 

baja de pacientes que abandonan el tratamiento, a 

este respecto seria de interés ampliar este estudio 

>>>
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e investigar el apoyo emocional a estos PVVS, 

dadas las causas psicológicas evidenciadas en 

estudios previos. Queda claro que el tratamiento 

es efectivo en estos pacientes y el grado de 

adherencia debe ser abordado. El porcentaje de 

infecciones virales en el grupo de pacientes con 

infecciones oportunistas fue muy bajo al compa-

rarlo con el grupo de infecciones parasitarias que 

prevaleció significativamente en la población de 

Hombres que tienen sexo con otros hombres (HS-

H) y de trabajadores sexuales al compararlos con 

otros grupos de riesgo identificados.
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Marcadores de estrés oxidativo en pacientes 
con síndrome metabólico

 El síndrome metabólico está asociado al aumento en el riesgo de sufrir enfer-

medades cardíacas, diabetes e hipertensión, entre otras patologías. El estrés oxidativo 

es un factor importante en las alteraciones metabólicas asociadas. El presente trabajo 

aborda el impacto de la generación de especies reactivas del oxígeno y la disminución 

de los mecanismos antioxidantes en pacientes con síndrome metabólico.
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� RESUMEN

Fundamento: el estrés oxidativo es la alteración 

del equilibrio existente en el organismo entre la 

acción de los agentes oxidantes. El estrés oxida-

tivo juega un papel importante en la patogénesis 

del síndrome metabólico porque afecta la función 

de las células beta pancreáticas y altera el trans-

porte de glucosa en el tejido muscular y adiposo.

Objetivo: caracterizar a una población con diag-

nóstico de síndrome metabólico, según variables 

bioquímicas y antropométricas entre 2015-2016.
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Métodos: se realizó un estudio descriptivo y trans-

versal, en pacientes con diagnóstico de síndrome 

metabólico pertenecientes a las áreas de salud 

Julián Grimau y Carlos Juan Finlay de Santiago de 

Cuba, en el periodo comprendido entre 2015-2016. 

Las variables analizadas fueron: edad, sexo, pre-

sencia de hipertensión arterial, triglicéridos, gli-

cemia, variables antropométricas, niveles de mar-

cadores oxidativos para proteína y lípidos, mar-

cador de defensa antiestrés oxidativo. La muestra 

fue de 119 pacientes, obtenida por medio de un 

muestreo aleatorio simple. El procesamiento de 

datos se realizó mediante el SPSS 20.0. Para las 

pruebas estadísticas se utilizó una p<0,05 y nivel de 

confianza del 95 %.

Resultados: en los pacientes en estudio predo-

minaron los grupos de edades de 60 a 69 años, el 

sexo femenino, los pacientes con sobrepesos e 

hipertensos, además de niveles alterados de cir-

cunferencia abdominal, glicemia, triglicéridos, 

HDL-Colesterol.

Conclusiones: el estrés oxidativo está presente de 

manera importante en estos pacientes, con au-

mento significativo de los metabolitos producto 

de oxidación molecular y disminución de los siste-

mas antioxidantes en relación con los valores de 

referencia, por lo que se encontró diferencia esta-

dísticamente significativa entre estos valores.

Palabras clave: biomarcadores, estrés oxidativo, 

síndrome metabólico.

� INTRODUCCIÓN

� El oxígeno es indispensable para la vida de 

muchos organismos, entre ellos el ser humano. No 

obstante, si su presión es excesiva puede llegar a 

ser tóxico, ya que tiende a producir radicales libres. 

Los seres vivos han desarrollado mecanismos para 
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protegerse del efecto tóxico del oxígeno, pero si la 

producción de radicales libres es muy grande y los 

mecanismos de defensa son insuficientes para 

proteger al organismo de su efecto tóxico se 

produce estrés oxidativo (1,2).

� El estrés oxidativo es la alteración del 

equilibrio existente en el organismo entre la acción 

de los agentes oxidantes, principalmente los deri-

vados del oxígeno (O ) y los agentes antioxidantes, 2

a favor de los primeros y la repercusión que ello 

tiene en las diferentes estructuras celulares del 

organismo (3,4).

� Se puede definir como una oxidación de 

moléculas vitales con modificación de su estruc-

tura y función, responsable con el paso del tiempo, 

del deterioro y claudicación de los distintos 

aparatos y sistemas de los seres vivos (3,4,5,6,7).

� Los radicales libres son moléculas que 

presentan uno o más electrones no apareados en 

los orbitales de su estructura atómica. Esta carac-

terística los convierte en moléculas muy inestables 

y sumamente reactivas. Presentan una tendencia a 

donar o aceptar un electrón de otras moléculas, 

comportándose, así como oxidantes o reductores 

(8,9,10). Todo ello conlleva cambios estructurales 

y/o funcionales con importante repercusión tanto 

a nivel celular como tisular y orgánico (11,12,13).

� Los biomarcadores de estrés oxidativo 

(EO) pueden dividirse en moléculas modificadas 

por su interacción con radicales libres derivados 

del oxígeno y de nitrógeno (ROS/RNS) (por sus 

siglas en inglés) y en moléculas del sistema antio-

xidante que cambian en respuesta a un aumento 

del estrés óxido-reductor (9). Algunos de los 

biomarcadores más nombrados en la literatura 

consultada (14, 15, 16, 17) son, entre otros:

-Biomarcadores de oxidación proteica.

-Biomarcadores de oxidación lipídica.

-Biomarcadores de oxidación de ADN.

� El EO juega un papel importante en la 

patogénesis de diversas patologías entre ellas el 

síndrome metabólico (SM), puesto que afecta 

negativamente a la función de las células beta 

pancreáticas y altera el transporte de glucosa en el 

tejido muscular y adiposo. En el tejido vascular se 

relaciona con la hipertensión, la ateroesclerosis y 

la esteatosis hepática y está implicado en la 

patogénesis de cada una de las entidades que 

conducen este síndrome metabólico (18). Pocos 

trabajos relacionan el EO y al SM y lo responsa-

bilizan de importantes daños que ocurren en este, 

tales como la peroxidación lipídica, daño en las 

membranas celulares, daño del ADN, trastorno en 

la expresión de genes y disfunción endotelial. Se 

relaciona con la obesidad, la hipoadiponectinemia 

y alteraciones cardíacas, endoteliales y renales del 

SM.

� Debido a la cantidad de pacientes que 

padecen SM a nivel mundial, en Cuba y también en 

la provincia Santiago de Cuba, es prioritario 

estudiar posibles factores que pueden incidir en la 

aparición de complicaciones del tipo no trasmisi-

bles que pueden ser cruciales para lograr alargar la 

esperanza de vida de individuos enfermos, así 

como mejorar su calidad de vida. De ahí la impor-

tancia de estudiar determinantes séricas de los 

niveles de marcadores de estrés oxidativo, como 

herramienta diagnóstica y/o pronóstica, de altera-

ciones de tipo tisular que permita al equipo multi-

disciplinario de salud trazar una estrategia tem-

prana para el control de enfermedades crónicas no 

trasmisibles ya instaladas en estos pacientes y la 

prevención de las que pudieran aparecer. Así como 

llevar una terapéutica antiestrés oxidativo, dismi-

nuyendo o eliminando los efectos que lo provocan.

� El objetivo de este estudio es caracterizar 

a una población con diagnóstico de síndrome 

metabólico, según variables bioquímicas y antro-

pométricas entre 2015-2016.

� MÉTODOS

� Se realizó un estudio descriptivo y trans-

versal, en pacientes con diagnóstico de SM perte-

necientes a las áreas de salud Julián Grimau y 

Carlos Juan Finlay de Santiago de Cuba, en el 

periodo comprendido entre 2015-2016, con el pro-

pósito de caracterizar a la población estudiada 
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según edad, sexo, presencia de hipertensión arte-

rial (HTA), triglicéridos, HDL-Colesterol (HDL-C), 

glicemia, variables antropométricas del tipo: IMC, 

circunferencia abdominal, además determinar los 

niveles de marcadores oxidativos para proteína 

(PAOP) y lípidos (MAD), así como del marcador de 

defensa antiestrés oxidativo (GSH). La población 

de estudio estuvo constituida por todos los pa-

cientes con SM, pertenecientes a las áreas de salud 

antes mencionadas (669) y la muestra quedó 

conformada por 119 pacientes de ambos sexos. Los 

exámenes de laboratorio se desarrollaron según 

los procedimientos normalizados de operación, 

actualizados de cada una de las determinaciones 

que utiliza el departamento de laboratorio clínico 

del Hospital Provincial Saturnino Lora Torres de 

Santiago de Cuba. Los datos se obtuvieron por 

medio de planillas elaboradas al efecto, que fueron 

vaciadas en una base de datos que incluye las 

variables en estudio. El tratamiento estadístico de 

los datos, fue efectuado mediante el sistema esta-

dístico computarizado, (SPSS 20.0). Se utilizó la 

prueba de Kolmogorov Smirnov para la bondad del 

ajuste, así como la prueba paramétrica (T de Stu-

dent) para comprobar si existían diferencias esta-

dísticamente significativas entre los valores obte-

nidos en determinadas variables con respecto a 

valores de referencias, con un nivel de significación 

de0,05. Para las variables de interés se realizaron 

estimaciones por intervalos de confianza, con un 

nivel de significación del 95 %.

� RESULTADOS

� A continuación, se muestra la relación de 

pacientes según edad y sexo. El grupo de edad 

predominante fue el de 60 a 69 años con un total 

de 35, lo que representó el 29,41 %, a expensas del 

sexo femenino con un total de 81 mujeres, para un 

68,07 %. En cuanto al sexo, en el comportamiento 

de los grupos de edades, se observó que en el 

femenino en las edades entre 60 a 69 años hubo un 

mayor predominio con 27 pacientes (22,69 %) y en 

el masculino el de 50 a 59 años con un 10,08 % 

(Tabla 1).

� Tabla 1. Pacientes según edad y sexo

� A continuación, se muestran los pacientes 

según índice de masa corporal donde predomi-

naron los sobrepesos, con un total de 72 lo que 

representó el 60,5 % del total de casos estudiados, 

seguido por los obesos con 44 (37,0 %)(Tabla 2).

� Tabla 2. Pacientes según índice de masa 

corporal

� En cuanto a la circunferencia abdominal, 

predominaron los pacientes con valores alterados, 

103 para un 86,6 %. En el sexo, el comportamiento 

de estas alteraciones, se observó con mayor fre-

cuencia en el femenino con 76 (63,9 %), mientras 

que el masculino 27, con un 22,7 % (Tabla 3).

� Tabla 3. Pacientes según circunferencia 

abdominal

� A continuación, se muestran los pacientes 

según presencia de HTA, donde se observó un 
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predominio de 91 pacientes con hipertensión arte-

rial lo que representó el 76,5 % del total. El incre-

mento de las cifras de tensión arterial, tanto 

sistólica como diastólica y media en el grupo de 

pacientes portadores del SM era un resultado 

esperado, ya que esta variable forma parte del 

síndrome y en la práctica clínica se halla raramente 

de forma aislada (Tabla 4).

� Tabla 4. Pacientes según presencia de 

HTA

� A continuación, se muestra la presencia 

de niveles alterados de glicemia y triglicéridos, se 

observó que los pacientes con glicemia alterada 

fueron de un 91,6 %, valor este muy elevado (Tabla 

5).

� Tabla 5. Pacientes según presencia de 

niveles alterados de glicemia y triglicéridos

� A continuación, se muestran los niveles de 

HDL-C, donde predominaron los niveles alterados 

en un total de 91 pacientes lo que representó el 

76,5 % del total en estudio, destacándose las fémi-

nas con un 54,6 %. La otra alteración observada en 

estos pacientes fue la reducción de HDL-C. La 

composición de HDL se modifica con niveles altos 

de triglicéridos. En presencia de hipertrigliceri-

demia existe un descenso en el contenido de 

colesterol de HDL (llamado colesterol bueno) y 

hace que las partículas sean más densas y pe-

queñas (Tabla 6).

� Tabla 6. Pacientes según niveles de HDL-

colesterol
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� A continuación, se muestran los valores 

de PAOP, MAD, GSH según pacientes con SM 

estudiados. Todos estos valores, en los pacientes 

resultaron estar alterados con respecto a los 

valores de referencias. Estadísticamente estas 

variables seguían una distribución normal de 

probabilidades, además se demuestra que exis-

tieron diferencias estadísticamente significativas 

entre los valores obtenidos con respecto a valores 

de referencias con una p<0,05(Tabla 7).

� Tabla 7. Valores de PAOP, MAD. GSH 

según pacientes con SM

� DISCUSIÓN

� Si bien existen opiniones diversas en 

cuanto al diagnóstico del SM, los estudios realiza-

dos, muestran una mayor presencia de marca-

dores biológicos de estrés oxidativo en el diagnós-

tico (19).

� Los valores de GSH son utilizados como 

indicador indirecto de la defensa antioxidante, por 

su función como sustrato del glutatión peroxidasa 

para la neutralización del H O . Si se acepta esta 2 2

función, se comprenden entonces los valores signi-

ficativamente menores en este grupo de pacientes 

portadores del SM, lo cual significa que en estos 

enfermos hay menor protección ante las especies 

reactivas de oxígeno, y, por tanto, están expuestos 

a sus efectos patogénicos. Este estrés oxidativo 

(EO) sería uno de los mecanismos en el daño 

vascular que lleva a la aterosclerosis. La literatura 

médica recoge la asociación entre estos fenóme-

nos. Se ha postulado que el EO produce insulino-

rresistencia a través de la afectación de la fosforila-

ción inducida por insulina y de la redistribución 

celular del sustrato del receptor de insulina (IRS-1) 

y el fosfatidilinositol-3-kinasa, reduciendo la 

expresión del GLUT-4 y su actividad. A su vez, la 

hiperinsulinemia resultante de la insulinorre-

sistencia conlleva al EO al propiciar la acumulación 

de peróxido de hidrógeno y de anión superóxido 

(20) y la inhibición de las catalasas (18). Se pudo 

constatar un aumento de la concentración de los 

marcadores de daño a biomoléculas (MAD, PA-

OP), una disminución en las concentraciones de 

GSH. Los PAOP son el resultado del entrecruza-

miento, agregación y fragmentación de las 

proteínas como consecuencia de su oxidación. 

Estos eventos generan cambios en la hidrofo-

bicidad, conformación, alteración en la suscepti-

bilidad a la acción de enzimas proteolíticas o 

formación de nuevos grupos reactivos como son 

los hidroperóxidos.

� En opinión de diversos autores, podría 

existir una asociación entre el EO y el SM, dado que 

4 de sus 5 componentes se caracterizan por mayor 

producción de radicales libres y por disfunción 

endotelial.

Conflicto de intereses:

Los autores declaran la no existencia de conflictos 

de intereses en el estudio.

Los roles de autoría:

1. Conceptualización: Axana Rodríguez Núñez, 

Jorge Calá Fernández.

2. Curación de datos: Axana Rodríguez Núñez, 

Jorge Calá Fernández.

3. Análisis formal: Miguel Ángel Montoya Deler.

4. Adquisición de fondos: Axana Rodríguez Núñez.

5. Investigación: Axana Rodríguez Núñez.

6. Metodología: Miguel Ángel Montoya Deler.

7. Administración del proyecto: Axana Rodríguez 

>>>

>>



29

Tel: (54) 0342-455-1286 / Lineas Rotativas



30 Revista Bioanálisis I Diciembre 2021 l 120 ejemplares

Núñez.

8. Recursos: Axana Rodríguez Núñez, Jorge Calá 

Fernández, Haydee Cruz Vadell.

9. Software: Miguel Ángel Montoya Deler.

10. Supervisión: Axana Rodríguez Núñez, Jorge 

Calá Fernández.

11. Validación: Axana Rodríguez Núñez, Jorge Calá 

Fernández.

12. Visualización: Axana Rodríguez Núñez, Miguel 

Ángel Montoya Deler.

13. Redacción del borrador original: Axana 

Rodríguez Núñez, Miguel Ángel Montoya Deler.

14. Redacción revisión y edición: Axana Rodríguez 

Núñez.

� REFERENCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Asociación Catalana de Enfermedades Metabólicas 

Hereditarias. Estrés oxidativo en las enfermedades 

metabólicas hereditarias [Internet]. Barcelona: 

Asociación Catalana de Enfermedades Metabólicas 

Hereditarias; 2016

[citado 23 Sep 2020]. Disponible en:

 https://metabolicas.sjdhospitalbarcelona.org/notici

a/estres-oxidativo-enfermedades-metabolicas-

heredita-rias-ecm

2. Constanza L, Muñoz M. Estrés oxidativo: origen, 

evolución y consecuencias de la toxicidad del 

oxígeno. Nova [revista en Internet]. 2012 [citado 19 

Nov 2019];10-(8) [aprox. 10p]. Disponible en:

 https://www.scielo.org.co/pdf/nova/v10n18/v10n1 

8a08.pdf

3. Viada E, Gómez L, Campaña IR. Estrés oxidativo. 

CCM [revista en Internet]. 2017 [citado 24 Sep 

2019];21-(1):[aprox. 15p]. Disponible en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext 

&pid=S1560-43812017000100014&lng=es

4. Schulz E, Wenzel P, Munzel T, Daiber A. Mitochon-

drial redox signaling: interaction of mitochondrial 

reactive oxygen species with other sources of 

oxidative stress. Antioxid. Redox Signal. 2014;2 

0(2):308-24

5. Gutiérrez R. ¿Qué es el estrés oxidativo y cómo 

combatirlo? [Internet]. México: Diario Médico de 

México; 2016 [citado 24 Abr 2019]. Disponible en: 

https://www.meds.cl/noticias-y-actualidad/detalle 

/que-es-el-estres-oxidativo-y-como-combatirlo

6. Tursi L, Vázquez A, Vázquez A, Sáez G, Ismail A, 

Gumbau V. Estrés oxidativo: estudio comparativo 

entre un grupo de población normal y un grupo de 

población obesa mórbida. NutrHosp [revista en 

Internet]. 2013 [citado 15 Sep 2017];28(3):[aprox. 5p]. 

Disponible en:

 https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttex 

t&pid=S0212-16112013000300017&lng=es

7. Rafael R. Evolución del concepto de “Estrés 

Oxidativo”. An Facultad Med [revista en Internet]. 

2014 [citado 23 Oct 2019];1(2):[aprox. 12p]. 

Disponible en:

 https://www.anfamed.edu.uy/index.php/rev/article

/view/114

8. Venereo JR. Daño oxidativo, radicales libres y 

antioxidantes. Rev Cub Med Mil [revista en Internet]. 

2002 [citado 2 Feb 2019];31(2):[aprox. 8p ]. 

Disponible en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&p

id=S0138-65572002000200009&lng=es

9. González I. Radicales libres

: Algunasconsideraciones clínicas. Gac Méd Caracas 

[revista en Internet]. 2006 [citado 22 Ene2015 

] ; 1 1 4 ( 2 ) : [ a p r o x .  8 p ] .  D i s p o n i b l e  e n : h t t p s 

://www.scielo.org.ve/scielo.php?script=sci_a

rttext&pid=S0367-47622006000200001&lng=es

10. M edlinePlus. Cambios en órganos, tejidos 

ycélulas por el envejecimiento [Internet]. Rockvi 

llePike: Biblioteca Nacional de Medicina de los 

E.U;2020 [citado 3 Dic 2020]. Disponible en:

 https://medlineplus.gov/spanish/ency/article/004 

12.htm

11. Alfadda AA, Sallam RM. Reactive oxygenspecies 

in health and disease. J Biomed Biotechnol. 2012;93 

(64):86

12. Bonassi S, Au WW. Biomarkers in molecularepi-

demiology studies for health risk prediction.Mutat 

Res. 2002;511(1):73-86

13. Dorjgochoo T, Gao YT, Chow WH, Shu XO,Yang G, 

Cai Q, et al. Major metabolite ofF2-isoprostane in 

urine may be a more sensitivebiomarker of oxidative 

stress than isoprostaneitself. Am J Clin Nutr. 

2012;96(2):405-14

14. Molphy Z, Slator C, Chatgilialoglu C, Kellet A. DNA 

oxidation profiles of copper phenantrene chemical 

nucleases. Front Chem. 2015;3(1):28

15. Zadeh JN, Cooper MB, Ziegler D, Betteridge DJ. 

Urinary 8-epi-PGF2alpha and its endogenous beta-

oxidation products (2,3-dinor and 2,3-dinor-5,6-

dihydro) as biomarkers of total body oxidative 

stress. Biochem Biophys Res Commun. 2005;330 

(3):731-6

>>>



31

16. González R, Cardentey J. ¿Somos responsables 

del síndrome metabólico y sus consecuencias? 

Medicentro Electrónica [revista en Internet]. 2016 

[citado 15 Sep 2017];20(1): [aprox.3p].  Disponible 

en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext

&pid=S1029-30432016000100015&lng=es

17. González OC, Arpa A, Ferrándiz E. Síndrome 

metabólico y riesgo cardiovascular en trabajadoras 

(es) de una institución de salud. Rev Cub Med Mil 

[revista en Internet]. 2015 [citado15 Sep 2017];44 

(3):[aprox. 13p]. Disponible en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext 

&pid=S0138-65572015000300001&lng=es

18. Bojorges LA, Castillo JA, Jiménez R. Factores de 

riesgo de síndrome metabólico en estudiantes de la 

universidad Pablo Guardado Chávez, año 2013. Rev 

Cubana Invest Bioméd [revista en Internet]. 2013 

[citado 15 Sep 2017];32(4):[aprox.10p]. Disponible 

en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext

&pid=S0864-03002013000400001&lng=es

19. Valdés E, Bencosme N. Síndrome metabólico y 

enfermedad cardiovascular en personas con 

diabetes mellitus tipo 2. Rev Cubana Endocrinol 

[revista en Internet]. 2013 [citado 15 Sep 2017];24 

(2):[aprox. 12p]. Disponible en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext 

&pid=S1561-29532013000200003&lng=es

20. Fonte N, Sanabría JG, Bencomo LM, Fonte A, 

Rodríguez IL. Factores de riesgo asociados y 

prevalencia de síndrome metabólico en la tercera 

edad. Rev Ciencias Médicas Pinar del Río [revista en 

internet]. 2014 [citado 15 Sep2017];18(6):[aprox. 

15p]. Disponible en:

 https://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext

&pid=S1561-31942014000600004&lng=es



32 Revista Bioanálisis I Diciembre 2021 l 120 ejemplares

Estudio genético familiar de resistencia 
a hormonas tiroideas

 La resistencia a hormonas tiroideas si bien es una afección endocrina poco 

frecuente y tiene una predisposición genética, algunos casos son esporádicos, lo que 

sucede con mayor frecuencia en niños y adolescentes. Un diagnóstico errado puede 

conducir a un tratamiento inapropiado. En este caso clínico se presenta a una familia 

donde se realizaron estudios genéticos para mutaciones en el gen del receptor ß de 

hormonas tiroideas.
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� CASO CLÍNICO

� El síndrome de resistencia a hormonas 
tiroideas (RHT) es una rara entidad clínica, causada 
por mutaciones en el gen del receptor ß de hor-
monas tiroideas (thyroid hormone receptor beta, 
THRß), cuyo diagnóstico definitivo se basa en el 
estudio genético. 

� Exponemos el caso de un varón de 67 
años que presenta valores elevados de la fracción 
libre de tiroxina (fT4) y triyodotironina (fT3) con 
niveles de tirotropina (TSH) no suprimida en un 
análisis bioquímico realizado para el estudio 
familiar de RHT, motivado por el diagnóstico de 
una de sus hijas. Además, una sobrina fue diag-
nosticada recientemente de RHT con hiperfunción 
tiroidea, no confirmada genéticamente por nega-
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tiva de la paciente.

� Ante el resultado del perfil tiroideo que 
presentaba (fT4 2,85 ng/dL [0,93-1,70], fT3 4,65 
pg/mL [2-4,40], TSH 4,57 μUI/mL [0,5-8,90]), fue 
remitido al servicio de endocrinología que amplía 
el estudio y confirma la persistencia de hipertiro-
xinemia con niveles de TSH dentro del intervalo de 
referencia. El estudio de anticuerpos antipero-
xidasa tiroidea, antitiroglobulina y antirreceptor 
de TSH resultó negativo y la subunidad alfa de TSH 
(alfa TSH) en suero dentro de la normalidad (84 
mg/dL [50-117]). 

� El paciente ha cursado de forma asinto-
mática y no refiere haber presentado clínica suges-
tiva de disfunción tiroidea a lo largo de su vida. En 
la exploración física solo destacó un discreto bocio 
que se confirma en el estudio ecográfico.

� Ante la sospecha clínica de RHT se realizó 
estudio de secuenciación masiva. Para ello se 
procedió a la extracción de ácido desoxirribo-
nucleico (ADN) a partir de sangre periférica sigui-
endo los procedimientos estandarizados y se 
aplicó el panel de secuenciación TruSight One 
(Illumina) que incluye el gen THRß. La captura y 
enriquecimientos de las regiones exónicas y de las 
zonas flanqueantes de los genes analizados se 

TM
realizó con la tecnología Nextera Rapid Capture , y 
el proceso de secuenciación en el equipo Next-

TM
Seq  (Illumina). 

� El análisis de los datos obtenidos median-
te el software bioinformático Ingenuity Variant 

TMAnalysis  (QIAGEN) detectó la variante c.737T>C 
(p.L246P) en el gen THRß (NM_000461.4) en hete-
rocigosis. 

� Para el análisis de la variante identificada 
se utilizó como genoma de referencia GRCh37-
/hg19, consultándose las bases de datos The Hu-
man Gene Mutation Database (HGMD) Public, Clin-
Var, Exome Aggregation Consortium, Online 
Mendelian Inheritance in Man y Database of Single 
Nucleotide Polymorphisms. Posteriormente se 
llevó a cabo la confirmación de la variante encon-
trada por secuenciación Sanger (Figura 1).

� Figura 1 Electroferograma secuenciación 
Sanger. Se identifica variante de significado incier-
to tipo misssense en el paciente y su hija c.737T>C 

(p.L246P) en el gen THRß (NM_000461.4) en 
heterocigosis (flecha roja). 

� Esta variante, que también ha sido detec-
tada en su hija primogénita (caso índice), no está 
descrita como patológica por lo que el resultado 
del estudio genético no permite establecer un 
diagnóstico certero de confirmación de RHT. 

� Continuando con el estudio de segrega-
ción, su segunda hija y el hijo de su primera hija 
presentaron un perfil tiroideo normal y el estudio 
genético por secuenciación Sanger no detectó la 
variante c.737T>C (p.L246P) en el gen THRß. Los 
padres y el hermano del paciente habían fallecido 
en el momento del estudio, por lo que no se 
pudieron incluir en el mismo.

� DISCUSIÓN

� La RHT (OMIM 190160, 188570, 145650) 
es una afección endocrina muy poco frecuente, a 
menudo diagnosticada de forma tardía, lo que 
demora el manejo de la misma. Se caracteriza por 
un aumento de niveles de hormonas tiroideas con 
TSH dentro del rango de normalidad e incluso 

1aumentada . A pesar de que su prevalencia no está 
determinada, se reconoce como una condición 
muy rara que afecta aproximadamente a 1 de 
40.000 personas, con la publicación de unos
3.000 casos en todo el mundo. 

� La forma clásica de RHT está causada por 
variantes patogénicas heredadas o “de novo” del 
gen THRß, que codifica la subunidad beta del 
receptor de hormonas tiroideas THRß, cuya 
consecuencia es una falta de sensibilidad del 

2
receptor a la acción de dichas hormonas . Presenta 
un patrón de herencia autosómica dominante, y 
por tanto un riesgo de transmisión a la descen-
dencia del 50 % en cada gestación. La presentación 
clínica de esta entidad es muy variable, pudiéndose 
manifestar como bocio no tóxico, como hipertiro-
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idismo si la resistencia se limita a la hipófisis, o 
como hipotiroidismo en caso de resistencia perifé-
rica. Sin embargo, en la mayoría de ocasiones la 
elevación de la concentración de la fracción libre 
de hormonas tiroideas compensa la resistencia del 
receptor y el paciente permanece eutiroideo. A pe-
sar de esta heterogeneidad clínica, la hipertiro-
xinemia persistente es una característica clínica 
común y la presencia de bocio una de las manifes-
taciones más frecuente, presente en el 95 % de 
pacientes y consecuencia de la elevación de los 

3,4
niveles de TSH .

� Aunque esta enfermedad tiene una pre-
disposición genética, algunos casos son esporá-
dicos, lo que sucede con mayor frecuencia en niños 

3y adolescentes . En el diagnóstico diferencial, la 
RTH debe distinguirse de las enfermedades auto-
inmunes del tiroides, el adenoma hipofisario se-
cretor de TSH y las anomalías en las proteínas 
transportadoras de hormonas tiroideas principal-

5
mente . 

� Las variantes genéticas que afectan al gen 
THRß se pueden añadir a las directrices de diag-
nóstico para la RHT como criterio de apoyo, aun-
que considerando que en el 15 % de los pacientes 

5
notificados no se detectan variantes .
� En el caso que presentamos, la variante 
identificada fue hallada tanto en el caso índice 
como en nuestro paciente (padre), ambos con 
perfil bioquímico tiroideo alterado. Esta variante 
predice la sustitución del aminoácido leucina por 
prolina en la posición 246 de la proteína, afectando 
a varios dominios funcionales. Se encuentra des-
crita en las bases de datos ClinVar (439311) como 
variante de significado clínico incierto asociada a 

resistencia a hormonas tiroideas, sin embargo, no 
se encuentra descrita en la bibliografía ni en las 
bases de datos clínicas y poblacionales consul-
tadas. Los predictores bioinformáticos (Mutation-
Taster y Polyphen-2) estiman que el cambio tendría 
un efecto patogénico. 

� Al no estar descrita la variante encontrada 
como patológica, el resultado del estudio genético 
no permite establecer un diagnóstico certero de 
RHT autosómica dominante, por lo que está indi-
cado el estudio de segregación, es decir, el estudio 
de la variante tanto en familiares sanos como 

6
afectos para ver si segrega con la enfermedad .

� El estudio de segregación se ha llevado a 
cabo mediante secuenciación Sanger y no ha 
detectado la variante c.737T>C (p.L246P) en el gen 
THRß en los familiares que presentaron un perfil 
hormonal tiroideo normal (Figura 2).

� Figura 2 Pedigree del paciente y resulta-
dos de los estudios genéticos realizados. La varian-
te de significado incierto tipo misssense en hetero-
cigosis, c.737T>C (p.L246P) en el gen THRß 
(NM_000461.4), se ha identificado en el caso 
índice y su padre, no pudiéndose confirmar con 
estudio genético en su prima.
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� Debido a la presentación clínica inespe-
cífica de esta entidad, los pacientes pueden ser 
diagnosticados erróneamente si el clínico no está 
familiarizado con esta condición, lo que conlleva la 
frustración del paciente, el retraso en el diagnós-
tico y en ocasiones la aplicación de tratamientos 

7inapropiados .

� Desafortunadamente, actualmente no 
existe una terapia curativa para la RTH, por lo que 
el objetivo del tratamiento es conseguir el estado 
eutiroideo del paciente mediante terapia indivi-

8dualizada .

� El avance en el diagnóstico de estas enfer-
medades raras ha sido posible en muchas ocasio-
nes gracias a las pruebas genéticas de secuen-
ciación masiva que han revolucionado el campo de 

9,10la medicina . Por ello, debe promoverse el estu-
dio genético para catalogar correctamente estas 
entidades endocrinas y detectar familiares afectos 
que de otro modo permanecerían sin diagnosticar.

� Ante el hallazgo de una variante de signifi-
cado clínico incierto, el diagnóstico se debe basar 
en aspectos clínicos y no solo en el estudio 
genético. En este caso, la valoración clínica, los pre-
dictores informáticos, el tipo de variante missense 
y el estudio de segregación familiar apoyarían el 
diagnóstico de RHT.

� En un futuro próximo, esperamos que 
muchas de estas variantes de significado incierto 
encontradas puedan catalogarse como patoló-
gicas con la suficiente evidencia científica para 
arrojar más luz al proceso diagnóstico. Por último, 
destacar la importancia del diagnóstico del caso 
índice y de la detección de familiares afectos 
mediante el estudio familiar ya que va a permitir no 
solo el manejo clínico de estos pacientes, sino 
también ofrecer asesoramiento genético a aque-
llos individuos en edad reproductiva. Al tratarse de 
un patrón de herencia autosómica dominante, el 
riesgo de transmisión a la descendencia es del 50 % 
en cada gestación.

PUNTOS A RECORDAR

– La RHT (OMIM 190160, 188570, 145650) es una 
afección endocrina muy poco frecuente, carac-teriza 
por un aumento de niveles de hormonas tiroideas fT4 y 
fT3 con TSH no suprimida.

– La forma clásica de RHT está causada por varian-tes 
patogénicas heredadas o “de novo” del gen THRß, que 
codifica la subunidad beta del receptor de hormonas 
tiroideas, cuya consecuencia es una falta de 
sensibilidad del receptor a la acción de dichas 
hormonas.

– La presentación clínica de esta entidad es muy 
variable, incluyendo hipertiroidismo, hipotiroi-dismo o 
bocio no tóxico.

– El objetivo del tratamiento es conseguir el estado 
eutiroideo en el paciente.

– El avance en el diagnóstico de estas enferme-dades 
raras ha sido posible gracias a las pruebas genéticas de 
secuenciación masiva.
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Diagnóstico molecular de Rickettsia spp: 
de la investigación a la clínica

 Las técnicas para el diagnóstico de enfermedades asociadas al género Ricketssia 

son métodos que tienen requerimientos técnicos y de RRHH que en ocasiones puede 

llevar a un diagnóstico tardío cuando es necesario el abordaje temprano del 

tratamiento. Las técnicas moleculares en estos casos constituyen la mejor 

herramienta, ya que son rápidas, sensibles y específicas.
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� RESUMEN

� Las garrapatas son un importante vector 

que transmite diferentes enfermedades no sólo al 

humano, sino también a animales domésticos y 

salvajes. Entre dichas enfermedades infecciosas, la 

rickettsiosis sobresale por sus características, son 

transmitidas por bacterias del género Rickettsia. 

La severidad de la enfermedad causada, depende 

de la especie bacteriana. Por un lado, las enfer-

medades rickettsiales han sido subestimadas 

debido a su mal diagnóstico. Por otro lado, el trata-

miento utilizado hasta hoy es efectivo, siempre 

que sea administrado rápidamente. Es por esto 

que el diagnóstico es de vital importancia. Las 

técnicas tradicionalmente utilizadas son Inmuno-

florescencia indirecta y/o cultivos, pero con el 

advenimiento y la generalización de las técnicas 

moleculares, el diagnóstico basado en ácidos 
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nucleicos ha ganado terreno. El diagnóstico mole-

cular presenta múltiples ventajas, como son la 

rapidez, sensibilidad, especificidad, y la posibilidad 

de la identificación de la especie mediante el 

secuenciado de los productos de reacción.

Palabras clave: Rickettsia, diagnóstico molecular, 

PCR, rickettsiosis

� INTRODUCCIÓN

� Las enfermedades transmitidas por garra-

patas se encuentran en constante expansión. Las 

garrapatas constituyen el segundo vector en im-

portancia, luego de los mosquitos, en la trans-

misión de enfermedades a animales domésticos, 

silvestres y el humano. Una de las principales 

enfermedades transmitidas por garrapatas es la 

rickettsiosis. Los organismos rickettsiales son un 

grupo diverso de bacterias intracelulares obliga-

das; todas las especies conocidas que causan 

enfermedades humanas y en mamíferos depen-

den de un vector artrópodo y muchas se consi-

deran enfermedades zoonóticas. Los vectores típi-

cos de Rickettsia spp. son pulgas, garrapatas, 

ácaros y piojos. Los mamíferos se infectan al ser 

mordidos o al contacto de la piel lesionada o las 

membranas mucosas con las secreciones infec-

tadas de un vector artrópodo. 

� La aparición y reemergencia de las enfer-

medades rickettsiales es un grave problema de 

salud pública. Históricamente, y en el presente, la 

importancia de las enfermedades rickettsiales, en 

términos de morbilidad y mortalidad, se ha subes-

timado en todo el mundo debido a un mal diag-

nóstico. Recientes estudios serológicos han de-

mostrado una alta prevalencia de infecciones 

rickettsiales en todo el mundo especialmente en 

climas cálidos y húmedos. El advenimiento de los 

diagnósticos moleculares y la importancia de los 

patógenos rickettsiales seleccionados como 
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agentes de tratamiento biológico han despertado 

un nuevo interés en las enfermedades rickett-

siales. 

� Las rickettsiosis son enfermedades que 

afectan animales domésticos, silvestres y seres hu-

manos. Un correcto diagnóstico es esencial para 

su tratamiento. Estas enfermedades, en caso de 

no ser tratadas, puede llegar a ocasionar incluso la 

muerte del individuo. El impacto del cambio 

climático y las crisis económicas sobre la emer-

gencia y re-emergencia de enfermedades es muy 

importante. Para el caso de la rickettsiosis, en los 

últimos años ha cobrado mayor importancia, y 

existen relevamientos que muestran que las ricke-

ttsias están presentes en diferentes regiones del 

mundo.

Rickettsia

� Las rickettsias deben su nombre a Howard 

Taylor Ricketts, un científico de la Universidad de 

Chicago, quien las describió por primera vez traba-

jando en Montana, en 1906. Ricketts murió en 1910, 

por una infección con rickettsia, Rickettsia pro-

wazekii, causante del tifus exantemático. 

� Las rickettsias son bacterias pequeñas, 

Gram negativas, cocoides o bacilos, con un tamaño 

que promedio entre 0,3-0,7-1-2µm. Son en general 

intracelulares obligadas, aún no han sido culti-

vadas en ausencia de células huésped. Son respon-

sables de enfermedades como la fiebre manchada 

y tifus. Ahora está bien establecido que la mayoría 

de las secuelas asociadas con las rickettsiosis 

humanas son el resultado de la afinidad del pató-

geno por el endotelio que reviste los vasos 

sanguíneos, cuyas consecuencias son la inflama-

ción vascular, un daño a la integridad y la permea-

bilidad vasculares comprometida, denominada 

colectivamente "vasculitis Rickettsial". La severi-

dad de la rickettsiosis varía según la especie.  La 

fiebre manchada de las Montañas Rocosas (RMSF, 

por sus siglas en inglés) causada por R. rickettsii, es 

una de las rickettsiosis del grupo causante de 

fiebre manchada más grave, con una mortalidad 

superior al 20% sin un tratamiento antibiótico 

adecuado (Dantas-Torres, 2007)

� El sistema de clasificación tradicio-

nalmente ha agrupado a las especies de Rickettsia 

en el grupo de las Fiebres Manchadas (SFG) y el 

grupo de tifus (TG) (Hackstadt, 1996) con R. bellii 

considerada ancestral para ambos grupos 

(STOTHARD, CLARK, & FUERST, 1994). El adve-

nimiento de técnicas moleculares ha permiti-do la 

clasificación y el reconocimiento de más especies. 

Gillespie et al. clasificaron más de 20 especies 

validadas dentro del género Rickettsia en cuatro 

grupos (Gillespie et al., 2007), incluido el grupo 

ancestral (R. bellii y R. canadensis; asociado con 

garrapatas); el grupo de tifus (R. prowazekii y R. 

typhi; asociado con pulgas y piojos); el grupo de 

fiebre manchada  (SFG; R. aeschlimanii, R. africae, 

R. conorii, R. heilongjiangensis, R. helvetica, R. honei, 

R. japonica, R. massiliae, R. montanensis, R. parkeri, 

R. peacockii, R. rhipicephali, R. rickettsii,que se 

asocian con garrapatas) y finalmente un grupo de 

transición (R. australis, R. akari y R. felis; asociado 

con garrapatas, ácaros y pulgas). Los vectores que 

transmiten estas bacterias son garrapatas, ácaros 

y pulgas. La bacteria luego puede ser transmitida a 

humanos, animales como perros y gatos (Lappin, 

2018; Shaw, Day, Birtles, & Breitschwerdt, 2001) 

afectar al ganado y a las aves  (do Amaral et al., 

2018; GRAHAM, MAINWARING, & DU FEU, 2010).

Cómo ingresa a la célula

� Las α-proteobacterias del género Ricke-

ttsia son pequeñas (0.3–0.5 × 0.8–1.0 μm), e intra-

celulares obligados. Las células endoteliales son 

los objetivos principales durante la infección 

rickettsial. La replicación bacteriana dentro de los 

tejidos endoteliales y el daño posterior a la integri-

dad de la vasculatura conllevan complicaciones 

como encefalitis, edema pulmonar no cardio-

génico, neumonía intersticial, hipovolemia e insufi-

ciencia renal aguda (Walker, Popov, Wen, & Feng, 

1994). Las rickettsias han evolucionado para tomar 

ventaja de los nutrientes citosólicos de la célula 

huésped. Una característica es la reducción de su 

genoma, eliminando los genes que codifican para 

enzimas de síntesis. Por lo tanto, uno de los pro-

cesos más importante para la sobrevida de la 

bacteria es el contacto inicial y la adherencia a la 

célula huésped, que le permitirá luego el ingreso a 

la misma. 
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� El proceso de adherencia se inicia con el 

contacto entre la bacteria y un receptor presente 

en la membrana celular del huésped. Utilizando R. 

conorii, Matinez y col observaron por microscopía 

de inmunofluorescencia la co-localización de una 

proteína de membrana, Ku70, con la bacteria. 

Confirmaron esta interacción bloqueando Ku70 

con anticuerpos específicos y logrando que dismi-

nuyese la internalización de la bacteria (Juan J. 

Martinez, Seveau, Veiga, Matsuyama, & Cossart, 

2005). Aún así, células que no tienen Ku70 no están 

completamente impedidas de internalizar R. cono-

rii, sugiriendo que podría haber más elementos del 

huésped involucrados en la invasión rickettsial 

(Juan J. Martinez et al., 2005).

� Rickettsia ingresa a una célula no fago-

cítica, utilizando el mecanismo de fagocitosis de 

cremallera. Por microscopía electrónica se ha po-

dido mostrar el contacto entre R. conorii y la célula 

huésped con características propias de este tipo 

de mecanismo (Gouin et al., 1999). La bacteria 

induce la polimerización de actina, involucrando la 

GTPasa Cdc42 y el complejo nucleador de actina 

Arp2/3 en el proceso de invasión (J. J. Martinez, 

2004). Utilizando R. typhi, se demostró además el 

rol de Arf6 en el remodelado de las redes de actina, 

activada por una proteína de la bacteria, RalF 

(Figura 1) (Rennoll-Bankert et al., 2015, 2016). 

Existen otras proteínas implicadas en el proceso 

de invasión a células de garrapatas, como fosfa-

tidil-inositol 3' kinasa, proteína tirosina kinasas 

(PTKs), Src PTK, kinasa de adhesión focal, Rho 

GTPasa Rac1, y la proteína neural del sindrome 

Wiskott-Aldrich (Petchampai et al., 2015).

� Figura 1 Esquema de la entrada de R. typhi. 

La entrada de R. typhi se ha dividido en cinco eta-

pas conceptuales: unión (1); extensión de pseu-

dópodos (2); fusión e internalización de mem-

branas (3); formación de endosoma temprano (4); 

escape del endosoma (5) (Tomado y modificado de 
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Rennoll-Bankert et al., 2015).

� Una vez adentro de la célula, la bacteria 

escapa del fagosoma, para continuar su ciclo 

intracelular en el citoplasma, movilizándose a 

través de los filamentos de actina. Rickettsia utiliza 

hemolisina C y fosfolipasa D para lisar el fagosoma 

y acceder al citosol (Radulovic, Troyer, Beier, Lau, 

& Azad, 1999; Renesto et al., 2003). Para moverse, 

las rickettsias forman una cola de actina polar, que 

no solo facilita sus movimientos dentro y de una 

célula a otra, sino que también desempeña un 

papel clave en el establecimiento, la diseminación 

y la patogénesis de las enfermedades resultantes 

(Hackstadt, 1996; Haglund, Choe, Skau, Kovar, & 

Welch, 2010; Sahni, Narra, Sahni, & Walker, 2013) 

Enfermedades asociadas a Rickettsia

� Los vectores que transmiten estas bacte-

rias son garrapatas, ácaros y pulgas. La bacteria 

luego puede ser transmitida no solo al humano, 

sino también en mamíferos domésticos, tanto ani-

males de compañía como perros y gatos (Lappin, 

2018; Shaw et al., 2001) como así también al 

ganado y las aves (do Amaral et al., 2018; GRA-

HAM et al., 2010).

� Las infecciones rickettsiales suelen pre-

sentarse con fiebre, cefalea y exantemas (que 

pueden o no presentar escaras). En algunos casos, 

pueden presentarse mialgia y artralgia. En este 

punto, el diagnóstico es fundamental, como así 

también el tratamiento con tetraciclinas, prefe-

rentemente doxiciclina. Los casos de rickettsiosis 

no tratados pueden ser muy variables, desde auto-

limitado como en el caso de R. akari, hasta 

insuficiencia orgánica fulminante y muerte, para el 

caso de R. rickettsii (Adem, 2019).  

� Las dos enfermedades más importantes 

causadas por las rickettsias, como se mencionó 

previamente, son las del grupo tifus y el grupo de la 

fiebre manchada

� Históricamente, el tifus fue una enferme-

dad típica encontrada en campos de guerra, 

prisiones y campos de refugiados. La enfermedad 

se caracteriza por un malestar inicial, que luego es 

seguido de fiebre, dolor de cabeza, escalofríos y 

mialgias de inicio abrupto. La erupción es macular 

y generalmente comienza en la axila o en el tronco 

antes de extenderse a las extremidades. Las erup-

ciones generalmente afectan a menos del 40% de 

los pacientes  (Fang, Blanton, & Walker, 2017). 

� La fiebre manchada es la más severa, 

donde la mortalidad es de alrededor del 4% en el 

caso de los pacientes tratados, y del orden del 23% 

en los no tratados. La enfermedad se caracteriza 

por fiebre acompañada de dolor de cabeza y 

mialgias. En algunos casos se reportan, además, 

síntomas gastrointestinales como vómitos, náu-

seas y dolor abdominal. Las erupciones comienzan 

entre el tercer y el quinto día de la enfermedad, 

comenzando como máculas en las muñecas y los 

tobillos, que luego pueden extenderse al torso  

(Fang et al., 2017).

� En Argentina, se han detectado casos en 

humanos asociados a R. parkeri –(Cicuttin & Nava, 

2013; Lamattina, Tarragona, & Nava, 2018), algunos 

de ellos fatales, en Jujuy (Romer et al., 2011). El 

Boletín Integrado de Vigilancia redactado por el 

Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la Argen-

tina, mostró un aumento en los casos notificados y 

confirmados con respecto a los dos últimos años, 

pasando de 56 notificados y 9 confirmados en 2017 

a 135 y 23 respectivamente en 2018. Para la región 

de Cuyo, la evolución fue de 8 y 1 a 34 y 6 respec-

tivamente en los años 2017 y 2018. Sólo en el Labo-

ratorio de Referencia de Enfermedades Trans-

misibles (LRET) del Centro de Medicina Preventiva 

Dr. Emilio Coni, se registraron 5 serologías positi-

vas y 1 caso confirmado de R. parkeri en los últimos 

dos años, en todos los casos con perros como 
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potenciales reservorios de la bacteria (Arra, 2018). 

En todos los casos, la forma de contagio fue por 

mordedura de garrapatas, donde se constató el 

contacto directo con canes.  

� DIAGNÓSTICO

� El diagnóstico de las rickettsiosis trans-

mitidas por garrapatas se apoya principalmente en 

la sospecha clínica (fiebre con o sin exantema y/o 

con o sin escara en el punto de picadura de la 

garrapata) y en la detección de anticuerpos me-

diante técnicas de serología como la inmuno-

fluorescencia indirecta (IFI) (Richards, 2012). Otras 

técnicas incluyen el cultivo celular. La selección de 

las muestras dependerá de los signos y síntomas 

que presente el paciente, del tiempo de evolución 

de la enfermedad, así como de las capacidades de 

diagnóstico disponibles en el laboratorio de micro-

biología donde se vayan a procesar. Los especí-

menes más adecuados para el diagnóstico de 

rickettsiosis son: sangre con anticoagulante (hepa-

rina, EDTA y citrato); suero; biopsia cutánea de las 

pápulas, vesículas o escara de inoculación; hiso-

pado de la escara; y la propia garrapata (Portillo et 

al., 2017). La selección de la muestra dependerá del 

tipo de diagnóstico solicitado por el médico clínico 

(serología, técnicas moleculares o cultivo) (Oteo 

et al., 2014). En lo posible, siempre se debe recoger 

la mayor cantidad de la muestra o muestras a 

estudiar y guardar parte de estas para posteriores 

evaluaciones o empleo futuro de otras técnicas. En 

función de la muestra objeto de estudio, ésta se 

recogerá de forma estéril y, de ser posible, antes 

del inicio del tratamiento antibacteriano. 

� La Inmunofluorescencia indirecta (IFI) es 

la técnica más utilizada para el diagnóstico de las 

rickettsiosis. Se basa en la detección de anti-

cuerpos (Ac) en el suero del paciente, por medio 

de inmunoglobulina antihumana marcada con 

fluoresceína, la cual, en caso de una reacción posi-

tiva, permite visualizar las rickettsias mediante el 

microscopio de fluorescencia. Se recomienda 

tomar dos muestras, una en el momento agudo de 

la enfermedad y otra en la fase de convalecencia 

entre 15 y 21 días después de la primera. La IFI es 

usada para detectar tanto inmunoglobulinas IgM 

como IgG, sea en fase aguda como en convale-

cencia. Los puntos de corte aceptados para IgG ≥ 1: 

64 y para IgM ≥ 1: 32. Para confirmar el diagnóstico 

de rickettsiosis se necesita verificar una serocon-

versión (es decir pasar de la no detección de Ac a 

ser detectados) o un sero-refuerzo (aumento 

mínimo de cuatro veces del título entre el primer 

suero y el de convalecencia). Se debe tener en 

cuenta que, si bien una determinación de Ac de 

tipo IgM puede ser muy sugestiva de rickettsiosis 

en fase aguda, también existe la posibilidad que se 

trate de un falso positivo por la presencia de fac-

tores reumatoides tipo IgM y otras múltiples 

reacciones cruzadas. Existen en el mercado varios 

kits comerciales que utilizan antígenos de dife-

rentes especies. Los más utilizados emplean R. 

rickettsii, R. conorii y R. typhi, o combinaciones de 

dos de ellos. Sin embargo, es importante tener en 

cuenta que la IFI no permite identificar la especie 

de Rickettsia que está provocando la reacción, 

razón por la cual se debe informar como positivo 

para Grupo Tifus o Grupo de Fiebres Manchadas 

según la impronta que, de resultado positivo, dado 

que existen reacciones cruzadas entre las dife-

rentes especies de Rickettsia e incluso con otros 

géneros bacterianos. Para una correcta interpre-

tación de los resultados serológicos se debe tener 

en cuenta la historia clínica del paciente, así como 

los datos de reactividad basal de la población 

(sobre todo en zonas endémicas). Otras técnicas 

serológicas basadas en la detección de Ac (ej: 

ELISA, Western-blot) no se encuentran bien estan-

darizadas y por el momento no se han incorporado 

a la rutina de los laboratorios de microbiología 

clínica (Oteo et al., 2014; Portillo et al., 2017).

� Figura 2 visualización de Rickettsia por 

microscopía. A. Visualización por inmunofluo-

rescencia. B. Células Vero infectadas con Rickettsia 

y visualizadas por tinción de Gimenez (Tomado y 

modificado de Oteo et al., 2014).

>>
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� El cultivo es la técnica diagnóstica más 

específica y, como tal, se considera la prueba de 

referencia o estándar de oro, y también permite 

obtener antígenos y estudios de sensibilidad a los 

antimicrobianos. Sin embargo, el aislamiento de 

rickettsias mediante cultivo celular convencional a 

partir de una muestra procedente de un paciente 

con rickettsiosis es un proceso muy laborioso y 

solamente realizado en laboratorios especiali-

zados. Las muestras deben manejarse como po-

tencialmente peligrosas y se requiere un nivel 3 de 

bioseguridad (Portillo et al., 2017).

� La muestra más adecuada para el cultivo 

de rickettsias es la sangre tratada con citrato o 

heparina (plasma y/o buffy coat o capa leuco-

citaria), pero también se pueden utilizar muestras 

de tejido (biopsias), otros líquidos estériles (LCR, 

etc.) o la propia garrapata. Las líneas celulares más 

utilizadas son las VERO-E6 (ATCC CCL- 81), fibro-

blastos L929 y también diferentes líneas celulares 

derivadas de artrópodos. El crecimiento de las 

rickettsias en estas líneas celulares es un proceso 

lento y, además, el efecto citopático no es siempre 

visible, y en el caso de que se produzca, no es espe-

cífico de especie. Se recomienda un equipamiento 

especial (laboratorio de bioseguridad 3) y personal 

muy entrenado. En la actualidad, el cultivo se debe 

complementar con técnicas moleculares para de-

terminar específicamente la especie de Rickettsia 

aislada. 
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� En los últimos años se está utilizando una 

adaptación del cultivo celular tradicional (centri-

fugación en shell-vial o cultivo celular rápido en 

tubo cerrado) que consiste en inocular la muestra 

sobre una monocapa de células susceptibles 

previamente crecidas sobre un portaobjetos cir-

cular y, posteriormente, realizar una centri-

fugación para facilitar que las rickettsias penetren 

en las células. Mediante esta técnica se consigue 

aumentar la sensibilidad del cultivo (ya que se 

inocula la misma cantidad de muestra, pero en una 

superficie más pequeña) y acortar el tiempo de 

incubación. Después de 5-7 días de incubación se 

puede detectar la presencia de la bacteria median-

te tinción de Giménez, IFI con anticuerpos espe-

cíficos o mediante técnicas moleculares como la 

PCR y secuenciación. Esta técnica es más segura 

para el manipulador ya que se trabaja en un tubo 

cerrado y con menos volumen. En la actualidad se 

considera el método de elección si se pretende 

aislar una Rickettsia sp (Oteo et al., 2014).

Diagnóstico molecular

� El advenimiento de las técnicas basadas 

en ADN significó un gran avance en el diagnóstico 

de Rickettsia sp. Como principales ventajas sobre-

salen la velocidad de la técnica, la sensibilidad, el 

costo, el requerimiento espacial y de nivel de 

seguridad. Las técnicas de la Reacción en Cadena 

de la Polimerasa (PCR) y la técnica de Polimor-

fismos de Longitud de Fragmentos de Restricción 

(RFLP) son las más utilizadas.

� La técnica de PCR apareció en 1989 y 

siguió evolucionando, mejorando sus reactivos y 

equipamiento, e introduciendo variantes que hi-

cieron al método aún más específico y cuan-

titativo, con las técnicas de PCR anidada (nested) y 

PCR en tiempo real (Real Time).

� Las muestras se colectan desde sangre 

entera, capa leucocitaria, biopsias de piel o es-

caras, o hisopados de escaras. Debido a su tro-

pismo, el número de bacterias en sangre circulante 

suele ser muy bajo, por lo que se utilizan general-

mente las biopsias de piel o escaras. 

� Las secuencias target o blanco más más 

utilizados para el diagnóstico molecular son el gen 

16S rRNA (rrs) o genes que codifican para dife-

rentes proteínas, como el caso de la proteína de 17-

kDa (htr), la citrato sintasa (gltA) (Regnery, Spruill, 

& Plikaytis, 1991), la familia de autotranspor-

tadores de antígenos de superficie celular sca (sur-

face celular autotransporter), incluyendo proteí-

nas de la membrana externa como ompA, ompB, y 

antígenos de superficie celular como sca1 y sca4. 

De estos genes, gtlA está presente en todas las 

especies de Rickettsia, lo cual lo presenta como un 

buen target para la identificación inicial. Genes 

como ompA son específicos del grupo de la fiebre 

manchada (con algunas excepciones). De la misma 

forma, genes como ompB y sca1 son encontrados 

en determinados miembros de Rickettsia, lo cual 

puede utilizarse como una segunda instancia, para 

determinar el grupo (Portillo et al., 2017; Richards, 

2012).

� Una variación de la técnica de PCR de pun-

to final que permite aumentar la sensibilidad es la 

nested PCR. La misma consiste en realizar dos PCR 

consecutivas, la primera, con un juego de primers 

que amplifique un fragmento mayor, que conten-

ga al fragmento de interés, al cual estará destinado 

el segundo juego de primers. Si bien esta variación 

aumenta la sensibilidad, también aumenta la posi-

bilidad de contaminación, ya que se debe abrir el 

vial para utilizar el primer amplicón para la segunda 

ronda de PCR. Una opción para evitar los falsos 

positivos es la PCR suicida, desarrollada por el 

Centre National de Référence des Rickettsies, Co-

xiella et Bartonella, en Marsella. La misma consiste 

en utilizar un par de primers con una secuencia que 

no haya sido utilizado nunca en el laboratorio, su 

mayor desventaja es la elevación del costo de la 

técnica.

� La técnica de PCR en Tiempo Real ofrece 

múltiples ventajas con respecto a las anteriores. En 

primer lugar, además de una sensibilidad com-

parable con la nested PCR, permite cuantificar las 

muestras. Además, es rápida, versátil, reprodu-

cible, y disminuye las posibilidades de contamina-

ción, ya que todas las etapas, incluyendo el revela-

do e identificación de los productos, se lleva a cabo 

en el mismo equipo. Finalmente, la técnica de 

Amplificación Isotérmica de Ácidos nucleicos 
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(LAMP) tiene como principales ventajas que, por 

un lado, no requiere un termociclador, ya que se 

realiza a una temperatura constante, y por el otro, 

que el resultado se puede leer a simple vista  

—(Biggs et al., 2016; Fang et al., 2017; Richards, 

2012).

� Para la identificación de la especie de 

Rickettsia, se deben complementar con métodos 

post-PCR. El primero de ellos, consiste en la 

secuenciación de los productos de PCR, y su 

posterior comparación con los bancos de datos 

disponibles en GenBank. 

� CONCLUSIONES

� Las garrapatas pueden transmitir una am-

plia variedad de enfermedades, tales como ehrli-

chiosis, anaplasmosis, Fiebre Q, enfermedad de 

Lyme, siendo la principal la rickettsiosis. Las 

garrapatas constituyen el segundo vector en im-

portancia, luego de los mosquitos, en la trans-

misión de enfermedades a animales domésticos, 

silvestres y el humano.

� Las principales enfermedades asociadas a 

las infecciones ricketssiales son Tifus y la Fiebre 

Manchada. Su severidad es variable, llegando a 

causar la muerte del paciente en un 23% de los 

casos si no es diagnosticada con eficacia y tratada 

rápidamente. Es por este motivo que el diagnós-

tico rápido, específico y de alta sensibilidad es 

esencial para su posterior tratamiento. Dentro de 

las técnicas más habituales utilizadas, como la 

microscopía y los cultivos, son métodos que requi-

eren gran capacitación de los operadores, requi-

eren de amplios espacios de trabajo (principal-

mente el cultivo), pero principalmente tienen una 

demora considerable en el diagnóstico de una 

enfermedad cuyo tratamiento inmediato es 

crucial. Las técnicas moleculares basadas en PCR 

son rápidas, sensibles, específicas, no requieren la 

viabilidad de la bacteria, y permiten, en la conti-

nuidad con el secuenciado de los productos de 

PCR, la identificación de la especie. 
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 Hace 25 años, Analizar SA abre sus puertas para brindar a los profesionales un 

servicio de alta calidad en la región. Desde revista Bioanálisis les deseamos feliz 

aniversario y por muchos años acompañándonos.
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25º ANIVERSARIO DE LA CREACIÓN DE MEGANALIZAR

  Calidad y tecnología al servicio de la salud

� El 27 de noviembre se cumplen 25 años de 
la creación y puesta en funcionamiento del Mega-
laboratorio de Análisis Clínicos más importante de 
Mendoza.

� Meganalizar, es el Megalaboratorio insti-
tucional de la Asociación Bioquímica de Mendoza, 
que brinda a todos los laboratorios de la provincia, 
un servicio de calidad y eficiencia, basado en la 
solidaridad y no el simple lucro económico.

� Meganalizar, el “laboratorio para los labo-
ratorios”, es hoy una realidad que permite a mu-
chos profesionales bioquímicos preservar, au-
mentar y garantizar su trabajo, a través de un labo-
ratorio centralizado de procesamiento de mues-
tras, con la más completa y moderna aparatología 
de análisis, que asegura prestaciones con el mejor 

nivel de calidad, al más bajo costo y resultados en 
tiempo real, acorde a la demanda actual.

� El “Mega” es la herramienta local que utili-
zan los colegas que avalan este proyecto, en def-
ensa de la profesión y del sostenimiento de los 
laboratorios pequeños, medianos y algunos gran-
des que, aun contando con profesionales capa-
citados, no pueden acceder a los avances tecno-
lógicos con precios competitivos. Por este medio 
mejoran su inserción en un mercado de salud que 
exige imperiosamente impulsores tales como: 
calidad, costo, rapidez y servicio. 

� Es el deseo y desafío del personal que tra-
baja en Meganalizar, que todos aquellos que 
voluntariamente utilizan sus servicios, se sientan 
orgullosos del mismo.
Felices 25 años!
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N U E VA T E C N O L O G Í A I N C O R P O R A D A E N 
MEGANALIZAR

� Meganalizar, ha incorporado recien-
temente, la nueva tecnología de ABBOTT de los 

equipos ALINITY ci-series, de química clínica, 
inmunoanálisis y sistemas integrados. Diseñado 
para simplificar los diagnósticos y ayudar a generar 
mejores resultados para los pacientes.

� Incluye dos módulos de Química y Alta 
Complejidad, permitiendo esto tener un back up 
de química clínica, que anteriormente no contá-
bamos.

� Esta nueva tecnología de Abbott, propor-
ciona una solución integrada, brindando unifor-
midad, flexibilidad, productividad operativa y 
confianza en los resultados.

� Este rediseño en nuestra organización, 
nos permite respaldar su laboratorio, ayudándole 
a lograr un mejor desempeño en el cuidado de la 
salud, con resultados medibles, a través de solu-
ciones personalizadas.

DIRECTORIO DE ANALIZAR SA



52

 En los últimos años se ha producido un aumento exponencial del uso 

terapéutico del plasma rico en plaquetas en distintos campos médicos. La presente 

investigación aborda su uso para el tratamiento de la periodontitis. 
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Aplicación del plasma rico en plaquetas 
en la enfermedad periodontal
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� RESUMEN

� La periodontitis es una afección crónica 

que afecta los tejidos de soporte del diente lo que 

conlleva en ocasiones a la pérdida del mismo. El 

objetivo fue evaluar la eficacia y seguridad del plas-

ma rico en plaquetas en el tratamiento de la perio-

dontitis crónica. Se realizó un ensayo clínico en 

fase II b, controlado, aleatorizado, con evaluación 

a ciegas por terceros. La muestra abarcó 70 paci-

entes portadores de periodontitis crónica que 

acudieron a consulta de Periodoncia de la Clínica 

Universitaria de Especialidades Estomatológicas 

"Manuel Cedeño" entre enero 2017 a diciembre del 

2019. Los individuos quedaron distribuidos aleato-

riamente en: grupo A o experimental tratado con 

plasma rico en plaquetas y grupo B o control con 

tratamiento convencional. Las variables fueron: 

edad, sexo, inflamación de la encía, profundidad 
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de las bolsas periodontales, pérdida de inserción 

periodontal, tiempo de evolución, efecto terapé-

utico y eventos adversos. Los resultados mos-

traron que a los 12 meses del tratamiento curaron 

34 pacientes del grupo experimental (97,14 %) y 33 

pacientes del grupo control (94,39 %). No se detec-

taron eventos adversos. Se llegó a la conclusión 

que el tratamiento con plasma rico en plaquetas en 

la periodontitis crónica demostró eficacia terapéu-

tica y seguridad sin diferencias significativas con 

respecto al tratamiento convencional.

Palabras clave: periodontitis crónica; plasma rico 

en plaquetas; enfermedad periodontal.

� INTRODUCCIÓN

� Las afecciones bucales constituyen un im-

portante problema de salud por su alta prevalencia 

(1). Desde hace varias décadas se sabe de la exis-

tencia de las enfermedades periodontales (2). La 

enfermedad periodontal es el conjunto de trastor-

nos que se asocian a la inflamación y a la pérdida de 

estructuras de soporte de los dientes. El factor 

principal en su inicio es la biopelícula dental inician-

do cambios clínicos inflamatorios localizados en la 

encía (gingivitis), la cual es una condición reversi-

ble, fácilmente detectable mediante exámenes 

clínicos intraorales y no se presenta pérdida de 

inserción del epitelio de unión. Si no es tratada 

puede extenderse a estructuras más profundas 

del periodonto formando sacos periodontales que 

favorecen un medio propicio para la colonización 

bacteriana (3).

� La terapia periodontal incluye dentro de 

sus objetivos principales detener el avance de la 

enfermedad, prevenir la recurrencia de la enfer-

medad y regenerar los tejidos periodontales perdi-

dos (4).

� Se ha presentado evidencia de regene-
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ración periodontal en humanos en distintas revi-

siones de literatura, siendo esta limitada, ya que 

requiere de cortes histológicos. Los clínicos deben 

confiar en parámetros tales como reducción de la 

profundidad de bolsa, ganancia de niveles de inser-

ción clínica, evidencia radiográfica y reentrada al 

relleno óseo del defecto, para evaluar clínica-

mente una modalidad de tratamiento (5).

� La regeneración periodontal tiene como 

principal objetivo restaurar de forma predecible 

los tejidos de soporte del diente (nuevo ligamento 

periodontal, nuevo cemento con fibras conectivas 

insertadas y nuevo hueso) que habían sido destrui-

dos por enfermedad periodontal o por trauma (6). 

Las terapias no quirúrgicas y quirúrgicas conven-

cionales suelen obtener mejoras de las variables 

clínicas, como reducción de la profundidad de son-

daje y ganancia de inserción clínica (7).

� En la actualidad un gran porcentaje de la 

investigación biomédica está siendo enfocada a la 

regeneración de tejidos, aplicación del uso de célu-

las progenitoras y en especial a la ingeniería de 

tejidos (8).

� El plasma rico en factores de crecimiento 

es un producto osteogénico, autólogo, atóxico y 

no inmunoreactivo, que se compone de suero y 

leucocitos que ejercen la función de regeneración 

del lecho del donante y que, en líneas generales, 

son el factor de crecimiento de origen plaquetario 

(PDGF), el factor de crecimiento de transfor-

mación-beta (TGF-beta), factor de crecimiento 

fibro-blástico (FGF), el factor de crecimiento 

similar a la insulina (IGF), el factor de crecimiento 

endotelial vascular (VEGF) y el factor de creci-

miento epidérmico (EGF) (9).

� El plasma rico en plaquetas (PRP) es una 

fracción del plasma con una concentración plaque-

taria superior a la basal que se obtiene de la sangre 

del paciente a través de un proceso que utiliza el 

principio de la separación celular por centrifu-

gación diferencial. La concentración plaquetaria 

de esta fracción es tres a ocho veces la concentra-

ción fisiológica basal. Este contenido va a inducir la 

formación del hueso al aumentar su concentración 

en el lugar de aplicación (9).

� Recientemente se ha planteado su uso en 

endodoncia y en el tratamiento de fisuras naso-

palatinas junto con el injerto óseo autólogo en 

pacientes con antecedentes de paladar hendido 

(10). Las terapias con PRP también se han emplea-

do en Implantología, Ortopedia, Reumatología y 

Cirugía Plástica (11,12). Sin embargo, no existen 

evidencias del resultado del tratamiento de la 

periodontitis crónica con PRP, en nuestra provin-

cia, por lo que se decidió la realización de este 

trabajo, que tiene como objetivo de evaluar la efi-

cacia del PRP en el tratamiento de la periodontitis 

crónica.

� MÉTODOS

� Se realizó un ensayo clínico en fase II b, 

controlado, aleatorizado, con evaluación a ciegas 

por terceros, el cual se incluyeron 70 pacientes que 

acudieron a la consulta de Periodoncia de la Clínica 

Universitaria Estomatológica de Especialidades 

“Manuel Cedeño” de Bayamo en la provincia de 

Granma. Los pacientes estuvieron comprendidos 

entre las edades de 35 a 59 años, en el período de 

enero del 2017 a marzo del 2019.

� Para el diagnóstico de la periodontitis 

crónica se tuvo en cuenta el Índice de Enfermedad 

Periodontal de Ram�ord (IEP) y características 

radiográficas.

� Se incluyeron en el estudio pacientes que 

aceptaron participar en la investigación, mediante 

firma del consentimiento informado; pacientes de 

ambos sexos con las edades comprendidas entre 

35 y 59 años y con diagnóstico confirmado de 

periodontitis crónica.

� Se excluyeron del estudio pacientes con 

maloclusión severa; con enfermedades crónicas 

descompensadas (Insuficiencia cardiaca, renal, 

hepática y diabetes mellitus) que pueda variar los 

resultados esperados, necesidad de introducir 

medicación simultánea con corticoesteroides sis-

témico, inmunoestimuladores u otro medica-

mento que pueda modificar la respuesta del trata-

miento y con antecedente de trastornos de la 

coagulación.
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� El tratamiento periodontal se llevó a efec-

to siguiendo las etapas del mismo y según las 

necesidades individuales de cada paciente: trata-

miento inicial; tratamiento correctivo; y terapia 

periodontal de apoyo.

Grupo estudio

� Antes de realizar el tratamiento se realizó 

la extracción de sangre al paciente, en ayuno, en el 

banco de sangre del Hospital General Universitario 

“Carlos Manuel de Céspedes” donde se obtuvo el 

PRP y luego se siguieron los pasos para la aplica-

ción del mismo.

Pasos de la técnica operatoria. Colgajo Kirkland:

1. Antisepsia del campo operatorio.

2. Anestesia infiltrativa.

3. Las bolsas periodontales se trataron mediante la 

técnica de raspado y alisado radicular o técnicas 

quirúrgicas, según sus características.

4. Lavado con suero fisiológico.

5. Hemostasia por compresión.

6. Colocación de PRP.

7. Sutura.

8. Colocación del cemento quirúrgico.

9. Indicaciones post operatorias.

10. Se citó el paciente a los 10 días para retirar 

cemento quirúrgico y sutura y luego a los 7 días 

para retirar el cemento definitivamente.

Grupo control

� Se realizaron los pasos del 1 al 10 excep-

tuando el paso número 6.

� Una vez dada el alta periodontal se citaron 

los pacientes para terapia periodontal de apoyo 

según criterios del operador, pero la recogida de 

datos para la investigación se efectuó a los 6 y 12 

meses.

Evaluación de los pacientes tratados

� A todos los pacientes tratados (grupo de 

estudio y control) se les realizó una evaluación 

clínica antes del tratamiento y a los 6 y 12 meses 

post-tratamiento.

Evaluación de la eficacia del tratamiento

Igual: cuando se mantienen los signos clínicos de la 

inflamación, la profundidad de la bolsa y el nivel de 

inserción.

Mejorado: cuando aún existen signos clínicos de la 

de la inflamación, pero en un menor grado y la 

profundidad de la bolsa y la pérdida de inserción 

sea menor que los registrados antes de la aplica-

ción del tratamiento.

Curado: cuando no exista ningún signo clínico de la 

inflamación y la profundidad de la bolsa y la pér-

dida de inserción sean menor de 3 mm.

Empeorado: cuando se agravan los signos clínicos 

de la inflamación y la profundidad de la bolsa y la 

pérdida de inserción sea mayor que los registrados 

antes de la aplicación del tratamiento.

� RESULTADOS

� Al analizar los pacientes con periodontitis 

crónica según la severidad de la inflamación 

gingival, sexo y grupo (tabla 1), la categoría más 

representada en ambos grupos fue la moderada 

(82,86 %). Con relación al sexo, las féminas tuvie-

ron la representación superior tanto en el grupo 

experimental (60,00 %) como en el de control 

(54,29 %); 17 pacientes del grupo experimental 

tuvieron la categoría de moderada lo que repre-

sentó el 80,95 % del total de las féminas y en el 

grupo control 15 pacientes del sexo femenino tuvo 

esta categoría, para un 78,95 %.

� Tabla 1. Pacientes con periodontitis cró-

nica según la severidad de la inflamación gin-gival.

� La profundidad de las bolsas perio-
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dontales según sexo y grupo al inicio del trata-

miento (tabla 2), mostró un número superior en el 

grupo control que el experimental, así como las 

bolsas periodontales predominantes fueron las de 

3 mm en ambos grupos y el sexo femenino, fue el 

más afectado. En el grupo experimental 305 bolsas 

periodontales de 3 mm de profundidad para un 

61,37 % correspondieron a las féminas del total del 

sexo y en el sexo masculino se detectaron 164 

bolsas periodontales de 3 mm para un 73,21 % del 

total del sexo. Similarmente en el sexo femenino 

del grupo control se encontraron 316 bolsas perio-

dontales de 3 mm para un 65,97 % del total del sexo 

y 272 bolsas periodontales de 3 mm profundidad se 

detectaron en el sexo masculino para un 70,10 % de 

su total.

 Tabla 2. Profundidad de las bolsas perio-

dontales según sexo y grupo al inicio del trata-

miento.

� Con respecto a pacientes según la pérdida 

de inserción, grupo y sexo (tabla 3), se destacó la 

pérdida de inserción entre 3,0 a 4,9 mm en ambos 

grupos. En el sexo femenino del grupo experi-

mental se encontraron 16 pacientes con esta 

pérdida de inserción para un 76,19 % y 10 pacientes 

en el sexo masculino para un 71,43 %. En el grupo 

control, del sexo femenino, 13 pacientes tuvieron 

una pérdida de inserción de 3,0 a 4,9 mm para un 

68,42 % y 10 pacientes del sexo masculino con esta 

misma pérdida de inserción para un 62,50 %.

 Tabla 3. Pacientes según la pérdida de 

inserción, grupo y sexo.

� Al observar la evolución de la enfermedad 

a los 6 meses del tratamiento según sexo y grupo, 

tabla 4, no mostró diferencias notables entre 

ambos grupos, mejoraron 4 pacientes del grupo 

tratado con PRP para un 11.43 % y 5 pacientes del 

grupo tratado convencionalmente para un 14.29 %. 

Con respecto a los pacientes curados, las diferen-

cias fueron mínimas en ambos grupos,18 féminas 

curaron en el grupo experimental y 16 en grupo 

control para un 85.71 % y 84.21 % respectivamente. 

Con respecto al sexo masculino, curaron 13 pacien-

tes para un 92.86 % en el grupo experimental y 14 

del grupo control para un 87.50 %. No se encontra-

ron diferencias significativas entre el uso del PRP y 

el tratamiento convencional (p=0.8978).

 Tabla 4. Evolución de la enfermedad a los 

6 meses del tratamiento según sexo y grupo.

� En la tabla 5, se recogió la evolución de la 

enfermedad a los 12 meses del tratamiento según 

sexo y grupo, distinguiéndose la ausencia de dife-

rencias entre ambas terapéuticas, de los 35 pacien-

tes tratados con PRP, ambos sexos muestran 

distribuciones parecidas, curaron 21 del sexo feme-

nino y 13 del sexo masculino para un 100.0 % y 92.86 

%. En el grupo control, del sexo femenino curaron 

18 para un 94.74 %, y del sexo masculino 15 para un 

93.75 %. Se presentaron pequeñas diferencias en 

cuanto la cantidad de pacientes que se mantu-

vieron en la categoría de mejorado con 1 en el 

grupo experimental y 2 en el grupo control, repre-

sentando un 2.86 % y un 5.71 % respectivamente. No 

se encontraron diferencias significativas entre el 

uso del PRP y el tratamiento convencional (p=0,-
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7023).

� Con respecto a los eventos adversos po-

demos señalar que ninguno de los pacientes de 

nuestro estudio, tanto del grupo experimental co-

mo del grupo control presentó reacciones ad-

versas.

 Tabla 5. Evolución de la enfermedad a los 

12 meses del tratamiento según sexo y grupo.

 DISCUSIÓN

� Las enfermedades de las estructuras del 

soporte dentario constituyen uno de los pro-

blemas a los que se enfrenta usualmente el esto-

matólogo. Tanto la prevalencia como la gravedad 

de la periodontitis crónica varían en función de los 

factores sociales, ambientales, enfermedades ge-

nerales y particularmente de la situación de la 

higiene bucal individual.

� Al analizar los pacientes con periodontitis 

crónica según la severidad de la inflamación gin-

gival, sexo y grupo, la categoría más representada 

en ambos grupos fue la moderada. Con relación al 

sexo, las féminas tuvieron la representación supe-

rior tanto en el grupo experimental como en el de 

control.

� Resultados semejantes obtuvo Arteaga y 

colaboradores (13), en su estudio, donde la seve-

ridad de la inflamación predominante fue la 

moderada para un 67,50 %. Sánchez y colabo-

radores (14), reflejaron en su trabajo que predo-

minaron los niveles moderados de inflamación 

gingival (55,00 %), siendo el sexo femenino el más 

afectado para un 60,00 %.

� Esto se debe a que el progreso de la enfer-

medad es generalmente lento y continuo y a que 

en las mujeres estos procesos inmunoinflama-

torios son comunes debido a todos los cambios 

histopatológicos que se producen en ella, relacio-

nado con trastornos hormonales que provocan 

alteraciones físico-química en los tejidos lo que 

conlleva al agravamiento del estado gingival, ade-

más del estrés a que están sometida en su vida 

cotidiana.

� La profundidad de las bolsas periodon-

tales según sexo y grupo al inicio del tratamiento, 

mostró un número superior en el grupo control 

que el experimental, así como las bolsas periodon-

tales predominantes fueron las de 3 mm en ambos 

grupos y el sexo femenino, fue el más afectado.

� Francesena y colaboradores (7), refleja en 

su estudio, que hay un predominio de bolsas perio-

dontales de 5-6 mm de profundidad, no coincide 

con nuestro estudio. Resultados diferentes obtu-

vo Millones y colaboradores (15), pues plantea en 

su trabajo que todos los pacientes presentaban 

bolsas periodontales de 5-7 mm de profundidad.

� La bolsa periodontal es el signo patogno-

mónico de la enfermedad periodontal por lo que 

no tiene importancia que en los pacientes de esta 

investigación predominaran las bolsas de 3 mm de 

profundidad porque con la ya existencia de la mis-

ma se puede realizar el diagnóstico de la periodon-

titis que se acompaña de pérdida ósea lo que se 

corrobora radiográficamente.

� Con respecto a pacientes según la pérdida 

de inserción, grupo y sexo, se destacó la pérdida de 

inserción entre 3,0 a 4,9 mm en ambos grupos, y las 

féminas fueron las más afectadas en esta cate-

goría.

� Resultados semejantes obtuvo Francese-

na y colaboradores (7), quien plantea en su estudio 

que la mayoría de la población estudiada presenta-

ba una pérdida de inserción de 3 mm.

� La formación de la bolsa da lugar a la pér-

dida de inserción periodontal y denudación de la 

superficie radicular. La magnitud de la pérdida de 
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inserción suele tener relación, si bien, no siempre, 

con la profundidad de la bolsa. Esto se debe a que 

el grado de la pérdida de inserción depende de la 

localización de la base de la bolsa en la superficie 

radicular, en tanto que la profundidad de a bolsa es 

la distancia entre el fondo de la bolsa y la cresta del 

margen gingival.

� El nivel de inserción es la distancia entre la 

base de la bolsa y un punto fijo de la corona, como 

la unión amelocementaria. Los cambios en el nivel 

de inserción sólo se deben al incremento o a la pér-

dida de inserción y son un indicio del grado de 

destrucción periodontal.

� Al observar la evolución de la enfermedad 

a los 6 meses del tratamiento según sexo y grupo, 

no mostró diferencias notables entre ambos gru-

pos, destacándose la categoría de curado tanto en 

el sexo femenino como en el masculino.

� Sánchez y colaboradores (10), en su tra-

bajo acerca de la eficacia del uso del plasma rico en 

factores de crecimiento en defectos periodontales 

distales de segundos molares inferiores, posterior 

a la extracción de un tercer molar mandibular no 

encontró diferencia significativa con el uso de PRP 

en cuanto a ganancia en el nivel clínico de inserción 

periodontal en el área distal de segundos molares 

después de la extracción de terceros molares 

inferiores retenidos. Planteó que a los 3 meses de 

evolución la ganancia en niveles inserción perio-

dontal en el grupo experimental (tratado con PRP) 

era muy similar al grupo control (no tratado con 

PRP).

� La cicatrización es un proceso que se de-

sencadena de manera fisiológica en los pacientes 

sanos sistémicamente. Las plaquetas que se 

encuentran en la sangre periférica, contienen una 

serie de proteínas, citocinas y factores de creci-

miento que inician y regulan los aspectos rela-

cionados con la reparación de los tejidos dañados.

� En la evolución de la enfermedad a los 12 

meses del tratamiento según sexo y grupo, según 

la ausencia de diferencias entre ambas terapéu-

ticas, la mayoría de los pacientes curaron en ambos 

grupos, el sexo femenino y el masculino muestran 

distribuciones parecidas tanto en el grupo tratado 

con PRP como en el grupo que recibió tratamiento 

convencional.

� Fuentes Ayala y colaboradores, (16) arrojó 

en su investigación acerca del PRP en el tratamien-

to de la periodontitis que posterior a la terapia 

celular las encías presentaron características de 

normalidad a los 7 días de evolución, a los 12 meses 

se observó hueso de neoformación y aumento de 

la densidad ósea.

� Peña Sisto y colaboradores (17), en su 

estudio acerca de los cambios clínicos y radiográ-

ficos de pacientes con periodontitis tratados con 

PRP plantea que estos fueron evaluados a los 7 

días para observar las características clínicas y a los 

3, 6 y 12 meses para valorar los cambios radiográ-

ficos, lo cual coincide con lo descrito en la bibli-

ografía médica consultada.

� La utilización de PRP, es un elemento 

sanguíneo al que se le han atribuido propiedades 

regenerativas principalmente en el área de la 

odontología.

� Puede considerarse el PRP un instru-

mento útil para aumentar la calidad de hueso rege-

nerado, cicatrización de heridas y curación de 

defectos de tejidos blandos.

� Con respecto a los eventos adversos po-

demos señalar que ninguno de los pacientes de 

nuestro estudio, tanto del grupo experimental 

como del grupo control presentaron reacciones 

adversas.

� Gavica (18), en su estudio refleja que el 

90,00 % de profesionales recomiendan el uso de 

PRP en cirugía, el 90,00 % argumenta tener como 

confiable este biomaterial y se dice que el 35,00 % 

cree que no existe rechazo alguno, ya que el PRP, 

por ser un medio autólogo no presenta algún tipo 

de reacciones adversas si se aplica de la manera 

apropiada en pacientes sanos, y su fácil obtención 

permite brindarle a los pacientes comodidad en su 

recuperación y evitarle molestias futuras, además 

este puede ser utilizado en todos los procesos que 

involucren regeneración de tejido. Existen 
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beneficios observados en el control post quirúr-

gico en cirugías dentales por la aplicación del PRP, 

como son la disminución de inflamación, dolor 

post operatorios y recuperación de la zona lesio-

nada.

� En su investigación Salgado y colabora-

dores (9), plantea que el empleo de PRP consti-

tuye una técnica simple y eficaz que permite acele-

rar la curación de tejidos blandos y duros. Sus posi-

bles usos son diversos, tanto en el campo de la 

Odontología como en otras áreas, pero es nece-

sario un mayor conocimiento del biomaterial, y de 

su biología, eficiencia y limitaciones.

� Resultados similares obtuvo Araujo Ro-

cha (19), Del Rio y colaboradores (20), los cuales no 

tuvieron eventos adversos en su estudio.

� CONCLUSIONES

� El tratamiento con plasma rico en plaque-

tas en la periodontitis crónica demostró eficacia 
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 Siemens Healthineers 
Julián Segundo Agüero N° 2830 (1605)
Munro, Buenos Aires
Tel.: +54 11 5432 6000
siemenshealthineers.ar.team@siemens-
healthineers.com
Web: siemens-healthineers.com/ar/
Twitter: @SiemensHealthES

 Stamboulian Laboratorio
Av. Scalabrini Ortiz 676 (1414)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
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 Wiener lab
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Rosario-Argentina
Tel: 543414329191 
 Web: wiener-lab.com.ar
servicioalcliente@wiener-lab.com
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Abbott Rapid Diagnostics

Biocientífica S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Virología

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

 Equipamiento e Insumos 
para Laboratorios 

Acreditación de Laboratorios

Biodiagnostico S.A.

Agitadores

BIOARS S.A.

ETC Internacional S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Aparatos de Medición

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Laboratorios Bacon

Roche Diagnostics Argentina

Autoanalizadores 

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

JS Medicina Electrónica SRL

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Balanzas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Centrífugas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Citómetros

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Cromatógrafos

Tecnolab s.a.

Coagulómetro

AADEE S.A.

BIOARS S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

ECLIA

Roche Diagnostics Argentina

Espectrofotómetros

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gases en sangre y electrolitos

AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

B.G Analizadores S.A

Gematec S.R.L.

JS Medicina Electrónica SRL

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Insumos para Laboratorios

AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

Montebio S.R.L.

Avan Tecnologias IVD

Laboratorio receptor de  
derivaciones

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Meganalizar

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Biología Molecular

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)
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MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular 
en Fundación Bioquímica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Inmunología

MANLAB

Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Inmunoserología

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en 
Histocompatibilidad e 
Inmunogenética

MANLAB
(Laboratorio habilitado según 
Resolución Nº 252-253/12 del 
INCUCAI, para la Tipificación de 
Receptores y Donantes para 
Trasplantes de Órganos)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Medicina 
Genómica

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular 
en Fundación Bioquímica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Luminiscencia

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare 

Material Descartable

Becton Dickinson Argentina S.R.L

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Material de Vidrio

Montebio S.R.L.

Material para Electroforesis

Bernardo Lew e hijos S.R.L. 

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Tecnolab s.a.

Biocientífica S.A

MEIA

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Micropipetas 

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

B.G Analizadores S.A

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Genómica - Microarrays

Biocientífica S.A.

ETC Internacional S.A.

Quimioliminiscencia

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Reactivos

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

B.G Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

RIA - IRMA 

Diagnos Med S.R.L.

Montebio S.R.L.

Servicio Técnico

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Software

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Genetrics S.A. - NextLAB

Termocicladores

Biodiagnostico S.A.

Roche Diagnostics Argentina

GLYM SOFTWARE S.R.L

Avan Tecnologias IVD

Coya Sistemas S.R.L

Test Rápidos

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics
.

BG. Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Cromoion SRL

Biocientífica S.A
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