                                                                        VIRUS
Son los microorganismos más simples que pueden infectar al ser humano. Están constituidos por cadenas simples ó dobles de ADN ó ARN. Formados por una cubierta proteica "cápside", y los ácidos nucleicos más esa cápside forman la Nucleocápside, o Núcleo central, o "core".
El núcleo del virus es el responsable de la infección viral. Debe penetrar en una célula y replicarse para luego emprender la síntesis de macromoléculas; pero los virus no penetran en cualquier célula, sino que hay cierta afinidad o compatibilidad, llamada "tropismo", de un virus con un tejido específico o una célula específica de la especie.

El ciclo de infección para todos lo virus: las moléculas específicas de los receptores de la cápside se unen a un receptor de la célula trópica; el virión atraviesa esa pared celular, desprende su envoltura proteica y se introduce en el citoplasma de la célula huésped, provoca la desorganización de los ácidos nucleicos de esa célula, y pasa él a integrar el genoma del huésped.

Los virus ADN pasan directamente al núcleo para hacer este ciclo, mientras que los ARN hacen todo este ciclo en el citoplasma. La excepción a este mecanismo son los Retrovirus.

LATENCIA

Hay algunas enfermedades virales que tienen un período de Latencia. Es una etapa prolongada durante la cual el núcleo del Virus se integra a los componentes celulares, pero en esta etapa NO DA manifestaciones clínicas. Tampoco es detectable con métodos de laboratorio.

Acá no vamos a ver los síntomas Prodrómicos= previos a la enfermedad. Otras infecciones víricas si presentan síntomas prodrómicos.

Clasificación:

ADN: 

Incluye a la familia de los virus Herpes

Virus del Papiloma Humano (VPH)

Hepadnavirus

ARN:

Coxsackie (Picornavirus)

Paramixovirus

Togavirus

Herpes:

Virus del Herpes Simple 1 (VHS 1)

Virus del Herpes Simple 2 (VHS 2)

Varicela Zóster

Epstein Barr

Citomegalovirus

Herpes Virus Humano 6

Todos los Virus del Herpes son capaces de penetrar y replicarse dentro de células epiteliales. Los virus de la familia del herpes simple son autoinoculables.

VHS 1 y manifestaciones clínicas.
 Formado por 1 sola cadena de adn y es un virus lítico para las células epiteliales humanas, las destruye; y queda latente en el tejido nervioso. La manifestación clínica de esta enfermedad la vemos en el epitelio, pero después viaja y se queda latente en el tejido nervioso. La infección inicial a veces da, y a veces no da signos y síntomas. Antes de esa infección inicial hay un período de incubación o latencia de 1 a 26 días, que generalmente se resuelve en 7 u 8 días, y pueden no haber manifestaciones clínicas.

Se encuentra en gral. En saliva y secreciones genitales contagiosas; esto último por el VHS 2, que predomina de la cintura para abajo, mientras que el VHS 1 lo vemos en saliva.

Las infecciones virales por virus del herpes simple 1 se dan de la cintura para arriba y las que el virus del herpes simple 2 de la cintura para abajo.

Alteración de la sensibilidad y adormecimiento es una característica que puede sentir el paciente luego del estado de latencia, cuando va a empezar a manifestarse la infección.

La primoinfección herpética es la primer manifestación clínica de la infección por un virus del herpes simple tipo 1. Es la gingivoestomatitis herpética.

En esto tenemos formas leves y formas graves. Tanto en una forma como en otra hay fiebre y linfadenopatias entre 2-10 días previos a la manifestación de la enfermedad. Pero no siempre.

Muchas veces la persona se infecta con este virus en las primeras etapas de su vida y no siempre van a estar con síntomas de fiebre y linfadenopatias.

Forma leve:

son múltiples úlceras superficiales pequeñas y puntiformes en mucosa oral queratinizada y no queratinizada. Durante la primoinfección herpética en su forma leve, en toda la boca.
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                                                          Gingivoestomatitis herpética

Forma grave:

el paciente tiene mucho más fiebre y linfadenopatias y las lesiones se manifiestan como grandes úlceras blanquecinas difusas con bordes festoneados y halos eritematosos.

O sea que tenemos tres casos: la gingivoestomatitis herpética puede no manifestarse con sintomatología, o sí puede manifestarse con fiebre y linfadenopatias en dos formas, leve ó grave.

Las úlceras de la gingivoestomatitis herpética son muy dolorosas, las papilas están bastante eritematosas, y también vamos a encontrar algún puntillado que son las úlceras blancas con bordes eritematosos.

Herpes simple oral recidivante: después de la primoinfección herpética, con o sin síntomas, el virus viaja y se instala en las células nerviosas, en el ganglio neuronal. Ante diversas lesiones se descencadena la reinfección, como diversos factores externos e internos, como puede ser una baja de defensas, la exposición prolongada al sol, o algún problema de índole general en donde el paciente disminuye sus defensas.

El herpes simple oral secundario o recidivante se manifiesta de 2 formas clínicas principales:

Herpes labial recidivante

Herpes intraoral recidivante

El labial recidivante afecta labios y piel de la zona, es lo que vamos a ver más comunmente. Comienza como un ramillete de pequeñas vesículas con un contenido seroso; luego se rompen para formar lesiones costrosas de color pardo amarillento. Esto puede evolucionar de un día para el otro, apareciendo paciente con las vesículas rotas y costrosas.
                                                              [image: image2.jpg]© Medicina Oral



      [image: image3.jpg]© Medicina Oral




                                                                                             Herpes simple labial recidivante
En el intraoral recidivante las zonas más proclives son: la encía en el maxilar superior, y la parte del declive del paladar duro. En este caso las lesiones mucosas tienen un aspecto puntillado con base roja, y es bastante doloroso. Tienen un centro necrótico y un halo eritematoso. Una lesión así también la puede dar un trauma físico o químico en la zona, vemos en el interrogatorio. Puede ser una molestia causada por una vasoconstricción de la anestesia, con zonas necróticas incluso peores.
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                                                                             Herpes intraoral recidivante paladar

Panadizo Herpético:

Es la infección provocada por contacto con el virus del herpes simple. Puede ser tanto primaria o secundaria; y es a la cual estamos expuestos en el trabajo nosotros, porque se localiza en manos (dedos). Se adquiere por contacto directo con una lesión que se encuentra activa. Ocurría mucho antes de la instauración de las barreras de bioseguridad, o después si las dejamos de usar.
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 Panadizo herpético del pulgar
Histopatología ante las enfermedades virales:

No es muy significativa, no hay muchas cosas para destacar, no es patognomónica.

La formación de pápulas y vesículas es una manifestación clínica. Esa vesícula es epitelial, encontrándose un líquido lleno de fibrina con células epiteliales que están degeneradas y vacuoladas. Las células que están degeneradas y vacuoladas son las que están infectadas por el virus y por eso se ven de esa forma, como una vacuola agrandada en el citoplasma, con un núcleo excéntrico. En esa zona pueden haber células multinucleadas, que son macrófagos que intentan atacar el virus, y leucocitos como reacción del organismo a la infección. Los cambios nucleares son: marginación de cromatina (se ve un halo alrededor del núcleo) y presencia de grandes cuerpos de inclusión intranucleares eosinófilos, que se ven como inclusiones rosadas. 

En gral. una lesión herpética no se biopsia, sino que se diagnostica por otros medios: frotis citológico, se saca una muestra del contenido de las vesículas y hacemos un extendido, y vamos a encontrar esas células vacuoladas degeneradas infectadas por virus. También podemos hacer un cultivo por medio de anticuerpos fluorescentes, o mediante serología.

Tratamiento:

En un paciente que está cursando una infección herpética hay que aportar líquidos, porque debido a las lesiones orales el paciente puede dejar de alimentarse correctamente, y vitamina C.

Los antivirus como el aciclovir no curan la lesión, pero reduce la duración de la lesión. De lo contrario duran como 15 días. Alivia la molestia y reduce la duración de la infección, y cuanto antes se aplique el aciclovir es mejor para el paciente. Hay que usar el antibiótico como 14 días.

Para el alivio del dolor se recomiendan enjuagues con bicarbonato de sodio en agua tibia, que actúa como agente sedante, y también se puede utilizar Lidocaína, todo esto sobre todo cuando el paciente va a alimentarse. No se usan corticoides en estas lesiones.

Hay que evitar la exposición a los rayos solares y los traumatismos en esa zona. La exposición a los rayos solares disminuye las defensas y esto puede provocar que el virus siga su curso e infecte más células del huésped.

El virus del herpes simple tipo 2 produce las mismas lesiones pero a nivel de mucosa genital.

Virus varicela Zóster:

La infección primaria se conoce como varicela, y la infección recidivante se denomina herpes zóster.

La lesión elemental son vesículas, que asientan en piel o en mucosas.

La primoinfección de varicela se obtiene en la niñez, teniendo un período de incubación de 2 semanas, y manifiesta síntomas como fiebre, malestar, cefaleas, dolor faringeo, congestión pulmonar y aparece una erupción máculo papular cutánea que se rompe y forma costras.

En la boca lo vamos a encontrar en lengua, mucosa de mejillas, encía, paladar, y en orofaringe, también como forma de vesículas que se rompen y así dejan pequeñas úlceras.
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La forma recidivante, el herpes Zóster, afecta a entre un 10 y un 20% de la población, más que nada adultos mayores con inmunodepresión, o en pacientes inmunodeprimidos aunque no seamos mayores. La característica fundamental es que es una erupción vesiculosa lineal y unilateral, que se va a manifestar en la parte de inervación cutánea del nervio afectado.

Es muy dolorosa y provoca parestesia y disestesia. Es un dolor lancinante; el paciente está muy molesto. La disestesia es una sensación de adormecimiento parecida a la parestesia, pero con dolor.
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                                                                                                     Herpes Zoster
Se produce la neuralgia post herpética: una vez que la infección ha sido superada, se queda instalada en el paciente una neuralgia bastante molesta, que en nivel de cabeza y cuello puede ser una neuralgia del trigémino, si afecta alguna de sus ramas.

Cuando el herpes Zóster afecta la boca, se da más en el paladar duro en forma unilateral , con vesículas que se ulceran inmediatamente.

También se da a nivel cutáneo en cualquier zona del cuerpo, como la conocida culebrilla.

Virus Epstein Barr:

En este caso hay tropismo por los linfocitos B humanos, y da la enfermedad conocida como mononucleosis infecciosa, o "enfermedad del beso", porque se contagia por la saliva. Es muy común en jóvenes que tomen todos de la misma botella, o vaso, además el beso,

este virus también está asociado al linfoma de Burkitt y al carcinoma nasofaringeo, ambas son malignas, pero esto no quiere decir que a partir de un proceso infeccioso se pueda formar un carcinoma nasofaringeo.
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                       Infección por Epstein Barr sobreagregada al VIH                Linfoma de Burkitt tomando amígdala izquierda
Mononucleosis infecciosa:

hay una fatiga, un malestar previo a la manifestación, ambos importantes, y la infección en sí se manifiesta como una terrible linfoadenopatía a nivel de la zona cervical, todo el anillo de ganglios está agrandado, amìgdalas hiperplásicas, el paciente puede llegar hasta no poder casi tragar líquido, o apenas. 

A nivel de laboratorio vamos a ver trombocitopenia. El paciente debe guardar reposo porque las complicaciones de la mononucleosis infecciosa son la hepatomegalia y la esplenomegalia. Al afectar el hígado y el bazo empeora el pronóstico de esta enfermedad.
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                                                                      Tonsilitis asociada a mononucleosis infecciosa

A nivel de boca no siempre se ve, pero puede aparecer en el paladar blando como petequias mùltiples. Esta lesión remite entre 4 y 6 semanas, y no hay una medicación específica, simplemente el paciente tiene que estar en reposo, bien hidratado, con analgésicos. El paciente luego de recuperado pasa un período de varios meses con mucho decaimiento y cansancio.

Diagnóstico:

Es por hallazgos clínicos; también se hace una prueba de anticuerpos en laboratorio, o la prueba del antígeno. A nivel de examen de laboratorio hay un aumento del número de linfocitos B.

Tratamiento:

Reposo, y luego un periodo de restricción de ejercicios físicos por 1 a 2 meses, después de haber tenido la enfermedad.

También el virus de Epstein Barr está asociado a la Leucoplasia Vellosa, lesión blanca localizada principalmente en los bordes laterales de lengua y a veces en mucosa adyacente. Esta lesión presenta células coilocíticas, donde se encuentra el virus de Epstein Barr. La lengua vellosa se ha visto mucho en pacientes con sida, y también en pacientes transplantados, porque toman inmunosupresores, lo que los deja en similar condición de inmunocompromiso, que es lo importante para adquirir esta patología.
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                                                                                          Lengua vellosa blanca

CITOMEGALOVIRUS:

Es otro virus de la familia del herpes virus. Es mucho menos frecuente y tiene síntomas parecidos a la mononucleosis. La infección se produce generalmente en la niñez, y el virus lo vamos a encontrar en saliva, en la leche materna, en orina y semen. También puede haber transmisión por contacto sangre a sangre, o en transplante de órganos.

No hay ningún tto ni ninguna vacuna que sean fiables.
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                                                                                                    Infección por Citomegalovirus

Dejamos la familia de los virus herpes y pasamos al:
PAPILOMA VIRUS HUMANO
Son virus ADN en donde hay más de 50 subtipos y que tienen tropismo por las células epiteliales. El papiloma virus provoca engrosamiento de los epitelios. A los papiloma virus humanos subtipos 16 y 18 se los ha visto involucrados con carcinogénesis oral,y también con carcinogénesis del cuello del útero.

Dentro de las manifestaciones clínicas dadas por el papiloma virus humano en la cavidad bucal tenemos: la hiperplasia epitelial focal (enfermedad de Heck), que es provocada por la asociación de los papiloma virus humanos 1, 13 y 32. También el Condiloma Acuminado, provocado por los tipos 2, 11, 16 y 18; esta lesión también se puede encontrar a nivel de genitales. Y la más común y conocida es la verruga vulgar, provocada por los papiloma virus humanos 2, 4 y 40. Todas en cavidad oral.

La hiperplasia epitelial focal se manifiesta en la niñez, ocasionalmente en jóvenes y adultos, con la presencia de pápulas y placas múltiples, que son redondeadas u ovales, lisas y bien delimitadas. Se pueden agregar unas con otras formando nódulos fisurados de consistencia blanda y que llegan al tamaño hasta de 1 cm. El color de la mucosa es normal en esta enfermedad, y los sitios más involucrados son mucosa labial, lingual, yugal y ocasionalmente se da en las encías. Puede estar involucrada solamente la lengua. Es una enfermedad muy poco frecuente.

A nivel de esas pápulas y placas múltiples se ve al microscopio un engrosamiento del epitelio con las células degeneradas por la presencia del virus.
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                                                                                            Hiperplasia epitelial focal

El Condiloma Acuminado ya es una lesión más común, y son lesiones papilares, o de inserción sesil, son una hiperplasia epitelial de la mucosa que puede darse a nivel genital u oral. Causada por los papiloma virus humanos  6, 11, 16, 18, y se puede manifestar en forma múltiple, o puede ser una lesión solitaria. Generalmente el contagio es orogenital y hay una incubación de 1 a 3 meses; son autoinoculables y se manifiestan en nódulos blancos de inserción sesil y color rosado, formando racimos papilomatosos.

Recordamos que los tipos 16 y 18 son los que se han demostrado que tienen potencial carcinogénico; por lo tanto hay que prevenirse del Condiloma Acuminado.
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                                                                             Condiloma acuminado en boca y vulva

Verruga Vulgar: es una hiperplasia epitelial focal benigna causada por la infección de los virus Papiloma humanos 2, 4, y 40.

La ubicación más frecuente es en manos y pies, y en los niños en labios, en el tercio anterior de lengua, en la parte anterior del paladar duro, encía del sector anterior. Las lesiones elementales son nódulos o pápulas indoloras y exofíticas queratinizadas, que pueden tener inserción sesil ó pediculada, con la superficie verrucosa que asemeja a un coliflor. El tamaño es de 3 a 5 mm, existiendo tb lesiones cutáneas, que también son exofíticas, queratinizadas, con forma de coliflor, pero variando en el color siendo rosadas, amarillas o blancas. El tratamiento es la extirpación quirúrgica. No se malignizan, pero se retiran de las zonas más traumatizadas, como el cuello, la lengua, porque el trauma crónico sí puede dar malignización.

También se puede extraer quirúrgicamente si la verruga está en la cara, por el problema de la exposición al sol.
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                                                                                                       Verruga vulgar

Histopatología de estas verrugas:

Proliferaciones epiteliales con proyecciones digitiformes, parecen dedos de guante. Es el epitelio poliestratificado plano con una base de conjuntivo y se ven como proyecciones en dedo. Hay una hiperqueratosis, y vamos a encontrar células coilocíticas, las infectadas por virus, que se van a ubicar en los estratos superficiales del epitelio.

VIRUS ARN:

Virus COXSACKIE--> está dentro de la familia de los Picornavirus. La puerta de entrada es a nivel orofaríngeo y tracto gastrointestinal. Hay un subgrupo que se llama Enterovirus.

Existen dos tipos de virus Coxsackie: el tipo A y el tipo B.
Dentro del grupo A. existen subgrupos:A1, A6, A10, A16, A22. Las manifestaciones clínicas por infección de este virus son la Herpangina, donde se han encontrado los virus 1, 6, 10, 16, y 22. También se lo encuentra en la Enfermedad de Manos Pies y Boca, provocada por los virus Coxsackie A9 y A16; y la Faringitis Linfonodular Aguda, provocada por el virus Coxsackie A10. 

La Herpangina se manifiesta por pequeñas pápulas ó vesículas múltiples, que se ulceran y dejan cicatrices, fundamentalmente en la parte posterior del paladar blando y en nasofaringe. Se da en niños en edad escolar. Los síntomas son pasajeros y leves, durando una semana y el paciente debe guardar reposo y estar bien hidratado, no existiendo tratamiento específico.

Es fundamental recordar que se produce en la parte posterior del paladar blando y en nasofaringe para hacer diagnóstico diferencial con la Primoinfección herpética, que se daba en la encía; ya que son lesiones desde el punto de vista clínico muy similares, pero varía la ubicación y que en la Herpangina los síntomas son leves y pasajeros.
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                                                                                                                         Herpangina

La enfermedad de manos pies y boca también se da en niños, pequeños de 1 a 5 años. En este caso es muy contagiosa, y el paciente va a presentar vesículas con una base eritematosa en palma de manos y pies, siendo estas lesiones las contagiosas ya que allí se encuentran los virus. El paciente va a estar molesto, con algo de fiebre y náuseas. Tampoco hay aquí un tratamiento específico, solamente reposo del paciente y buena hidratación.
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                                                                               Enfermedad de manos, pies y boca

La Faringitis Linfonodular Aguda también se manifiesta a nivel de la parte posterior del paladar y la orofaringe. Está en este caso afectada la úvula. Se manifiesta como pápulas amarillas o blancas rodeadas de zona eritematosa. Las pápulas son lesiones elementales elevadas con un contenido que puede ser sólido, no como la vesícula. No vamos a encontrar una úlcera.

Tampoco tiene tratamiento específico.
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