Valor de los anticuerpos salivares para la
determinacion de la seropositividad frente a
sarampion, rubéola y parotiditis en ninos y adultos
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Resumen. Fundamento: En lasalivahay anticuerpos de clase IgA e
1gG que pueden ser utilizados para conocer la situacion inmunitaria
frente a sarampidn, rubeolay parotiditis.

Pacientes y métodos. Se tomé simultaneamente suero y salivaa 50
adultos de 19 a 52 afios de edad, no vacunados'y presuntamente
infectados naturalmente; y a 50 nifios entre 19 mesesy 13 afios que
fueron vacunados alos 15 meses de edad frente a sarampidn, rubéolay
parotiditis. Los anticuerpos especificos de clase IgG e IgA se
determinaron mediante ELISA. Los niveles superiores a intervalo de
confianza del 95% obtenidos en 39 |actantes no vacunados, ni
infectados, fueron considerados como positivos.

Resultados: El 96-100% de los adultos y € 90-98% de |os nifios
fueron seropositivos frente alos antigenos viricos estudiados. La
positividad en la saliva fue siempre superior al 50%, siendo el
porcentaje més alto en los nifios y paralos anticuerpos de clase IgA.
SegUin € presente estudio, mediante |a determinacién combinada en
sdivade anticuerpos IgG e IgA se detectaria el 86% de los nifios
seropositivos a sarampidn, el 87% arubéolay e 82% a parotiditis, con
valores ligeramente inferiores en |los adultos. Los nifios sin anticuerpos
sdlivares eran generalmente menores de 3 afios y solian ser negativos
paramés de uno de los antigenos.

Conclusiones: El estudio de anticuerpos salivares es un método no
invasivo para conocer la seropositividad frente a sarampidn, rubeolay
parotiditis. Sin embargo, es recomendable determinar conjuntamente
anticuerpos de clase IgG e lgA.
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VALUE OF SALIVARY ANTIBODIESTO ASSESS
SEROPOSITIVITY AGAINST MEASLES, RUBELLA AND
MUMPSIN CHILDREN AND ADULTS

Abstract. Background: 1gA and 1gG antibodies can be detected in
sdlivain order to assess the immune status against measles, rubellaand
mumps.

Patients and methods: Serum and saliva were simultaneously
obtained from 50 adults between 19 and 52 years of age that were non-
vaccinated and from 50 children from 15 months to 13 years of age that
had ben vaccinated against measles, rubellaand mumps at 15 months of
age. Specific 1gG and IgA antibodies were determined by ELISA.
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Values higher than the 95% confidence interval obtained in 39 non-
vaccinated and non-infected infants were considered as positive.

Results: In adults 96-100% and in children 90-98% were
seropositive for the viral antigens studied. A positive result in salivawas
aways higher than 50%, with the percentage being higher in children
than in adults and mainly for IgA antibodies. According to the present
study, the combined determination of 1gG and IgA antibodiesin saliva
would detect 86% of the children seropositive for measles, 87% for
rubellaand 82% to mumps, with these results being slightly lower in
adults. Children without salivary antibodies were frequently younger
than 3 years of age and were negative for more than one vira antigen.

Conclusions: The study of salivary antibodiesisanon-invasive
method to assess seropositivity against measles, rubella and mumps, but
itis advisable that both IgG and IgA antibodies be determined.

Key words: Mucosal immunity. Measles. Rubella. Mumps.
Vaccines.

Introduccion

El control seroepidemiol 6gico periddico sirve para cono-
cer el grado de proteccién inmunitariade lapoblacion y laefec-
tividad del plan de vacunaciones. La sangre es la muestra mas
adecuada para determinar |os niveles de anticuerpos, pero sure-
cogida esincomoda para las personas, especiamente si son ni-
fios sanos. Ademés, esta préactica es éticamente dudosa cuando
no entrafie un beneficio directo para el nifio. La saliva es mas
sencilla de recoger pero se le considerabainapropiada parala
deteccidn de anticuerpos especificos antivirales por labaja con-
centracion deinmunoglobulinas que presenta, alrededor de 1/10,
1/800y 1/400 de las cifras séricas paralgA, 1gG e IgM respec-
tivamente®. Actualmente hay técnicas que superan ampliamente
la sensibilidad de los antiguos sistemas basados en la aglutina-
cion. Estamejora harevaorizado la utilidad del estudio de an-
ticuerpos en lasaliva.

La respuesta inmunitaria secretora ha sido demostrada tras
infecciones naturales?3), vacunas orales” y parenterales®. A
partir de estos hallazgos se intentd usar |os anticuerpos salivar
res para el diagndstico precoz de infecciones virales y para se-
guir larespuesta alas inmunizaciones®9, pero en estos prime-
ros trabajos sdlo se investigaron |os anticuerpos de clase I1gA,
debido probablemente, alamenor cantidad de 1gG en saliva, que
no era detectable con los procedimientos utilizados. Méas ade-
lante también se determinaron anticuerpos IgG e IgM en saliva
y se considerd més fiable la deteccion de 1gG que lade IgA
para determinar el estado inmune frente a distintos virus® ya
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que a proceder del plasma, latasa de anticuerpos |gG hallada
enlasalivaeraméssimilar ala séricalos),

En este trabgjo, estudiamos €l valor de los anticuerpos sali-
vares contra sarampion, rubéolay parotiditis, en nifios vacuna-
dosy en adultosinfectados por vianatural, como reflgjo del es-
tado inmunitario sérico. Asi mismo, pretendemos saber s lares
puesta salivar es distinta cuando el contacto antigénico ocurrio
por lavacuna parenteral o lainfeccion natural.

Material y métodos
Grupos de poblacion

Estudiamos 50 adultos de 19 a 52 afios de edad (media, 27
a. 11 m.) que no habian sido vacunados contra sarampion, ru-
béolay parotiditis, y que por consiguiente se suponia que ha-
bian pasado |a infeccién natural. El otro grupo lo formaron 50
nifios de 19 meses a 13 afios de edad (media, 7 a. 1 m.) todos
ellos vacunados frente a sarampion, rubéolay parotiditis cuan-
do tenian 15 meses. En todos los individuos se recogieron si-
multaneamente muestras pareadas de suero y saliva. El suero se
obtuvo por venopuncién, centrifugando lamuestray guardando
€l suero a-20°C hasta su uso. La sdiva, completay no estimu-
lada, se recolectd en los adultosy en los nifios mayores mediante
salivacion simple sobre un recipiente. En los lactantes y nifios
pequefios no colaboradores se hizo por aspiracion con jeringa.
Lamuestra se centrifugd a 3.000 rpm durante 10 minutos, con-
gelando €l sobrenadante a-20°C.

Deteccién de anticuerposvirales

La determinacion de los anticuerpos contra sarampion, ru-
béolay parotiditis se hizo con un sistema de ELISA indirecto,
(Clark Laboratories INC, Immunodiagnostics, Jamestown, NY,
USA) siguiendo integramente €l proceso comercial cuando de-
terminamos anticuerpos séricos de clase IgG y haciendo modi-
ficaciones propias para estudiar |os anticuerpos salivaresy los
séricos de clase IgA. Estas modificaciones técnicas consistieron
primero, en estudiar 1gG especifica en varios sueros, eligiendo
los més elevados (control positivo) y més bajos (control negati-
v0) paracadavirus. Luego probamos diluciones sucesivas de un
antisuero anti-1gA conjugado con peroxidasa usando € resto de
reactivos del kit comercial, pero sin muestra, escogiendo como
Optima la maxima concentracion que seguia dando desprecia-
bles densidades opticas (1/4.000). Después diluimos sucesiva-
mente los controles positivos y negativos de suero y saliva, pa-
ra cada uno de los antigenos viricos, afiadiendo €l anticuerpo
conjugado anti-1gG del kit comercial, o €l anti-IgA previamen-
te estandarizado. Las diluciones de las muestras que resultaron
mas discriminativas fueron 1/15 para anticuerpos |gA séricos
y 1/10 paralos salivaresy los IgG séricos. Estas diluciones fue-
ron validas paralos 3 virus. Unavez puesta en marchala téc-
nica se estudiaron de forma seguida todos los sueros y salivas.
Los estudios se hicieron por duplicado y los resultados se ex-
presaron en funcion de la densidad éptica (DO x1.000. Lava-
rigbilidad inter-ensayo se corrigid con un coeficiente calculado
apartir delosvalores de varias muestras control repetidas en to-
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dos los ensayos. L os coeficientes medios de variabilidad inte-
rensayo e intraensayo fueron del 12% y < 1% respectivamen-
te.

Definicion de positividad

Se bas en 39 lactantes entre 6-16 meses (media, 10 m.) que
todavia no habian sido vacunados, ni parecian haber sufrido nin-
gunade las tres enfermedades viricas. Tras una primera deter-
minacion se descartaron los que tenian niveles superiores al
intervalo de confianza del 95% de la propia serie, considerando
gue aln podrian contener niveles significativos de anticuerpos
recibidos transplacentariamente de su madre. El limite serecal-
culé con € grupo resultante de nifios y se consider como gru-
po control negativo, no infectado ni vacunado.

Estudio estadistico

Los datos se analizaron con los programas estadisticos SPSS
y Stat View. La correlacion entre niveles de anticuerpos séri-
cosy salivares se calculd con € test de Pearson para muestras
con distribucion no paramétrica. La fuerza de asociacion entre
valores positivos en suero y saliva se investigé calculando el
riesgo relativo (RR) y larazon ods (OR). Como criterio de sig-
nificacion estadistica utilizamos € nivel de confianza del 95%
(p < 0,05) como es habitual en hiologia.

Resultados
Anticuerposen sueroy saliva

Todos los sueros de adultos mostraron anticuerpos de cla-
selgG elgA frente asarampidn y aparctiditis, y €l 96% fren-
te arubéola. Los porcentajes fueron ligeramente mas bajos
en los nifios, oscilando entre 90-98% para anticuerpos IgG y
entre 68-86%, para IgA. Asi mismo, las tasas de anticuerpos
séricos fueron también mas altas en |os adultos que en |os ni-
fios paralos tres antigenos (p < 0,001), con la inica excepcion
de anticuerpos IgA en laparctiditis (Tablas | y I1).

En saliva, los porcentajes de positividad superaron siempre
el 50% y curiosamente, al contrario de lo ocurrido en el suero,
en casi todos los casos fueron mas altas en los nifios que en los
adultos (Fig.1). Asi mismo, los valores medios de las tasas sali-
vares siempre fueron superiores en € nifio que en € adulto, aun-
gue esta diferenciano llegd a ser significativa por lo amplio de
lavariabilidad. En €l suero de los nifios los porcentajes de po-
sitividad fueron mas elevados paralos anticuerpos de clase 1gG,
mientras que en la saliva sucedi6 a revés, siendo los de clase
IgA mas altos (69-829%). Lo mismo sucedia respecto alos va
lores de de DO.

Eficacia dela saliva parala deteccion de seropositivos

Para los anticuerpos IgG, la positividad en saliva de los ca-
sos seropositivos fue para €l sarampidn del 71% y del 69% en
adultosy nifios, respectivamente; paralarubéola55%y 57%; y
paralaparotiditis €l 57% y 75%. Los anticuerpos de clase IgA
en saliva se detectaron en el 61% y 100% para sarampién; el
75%y 100% pararubéolay 55% y 86% para parotiditis, en adul-
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Tabla | Niveles de anticuerpos en suero y en

saliva*
Adultos Nifios (Diferencia)

Sarampion
1gG suero 943+169 7791214 (P<0,001)
1gA suero 345+184 190+252 (P<0,001)
1gG sdliva 55,1+85,3 61,4+127 (N.S)
IgA saliva 293+574 443+505 (N.S)
Rubéola
1gG suero 621+151 494+156 (P<0,002)
1gA suero 202+140 58,3+54,2 (P<0,001)
1gG sdliva 20,4+42,8 27,1+54,5 (N.S)
I1gA sdliva 1264334 253+367 (N.S)
Par otiditis
1gG suero 7501154 634+198 (P<0,001)
1gA suero 168+100 142+178 (N.S)
1gG sdliva 37,61£89,3 40,8+49,1 (N.S)
I1gA sdliva 189+299 258+251 (N.S)

* Expresados en densidad dptica + deviacion standar

tos y nifios respectivamente, observandose una peor deteccion
en saliva paraparotiditis (Tablall). En los nifios se encontr6 un
mayor porcentaje de anticuerpos positivos de clase IgA enlasa-
livaque en el suero, lo que indica una mayor sensibilidad se-
cretora para esta clase de anticuerpo. Los valoresde RRy OR
de las respectivas asociaciones entre casos positivos en suero y
sdivaseincluyen enlatablalll. Cuando consideramos la po-
sitividad conjunta de anticuerpos sadivares de clase IgG o de cla
selgA, seconsiguid detectar entre el 82y el 87% del total de
los nifios seropositivos, para una u otra clase de anticuerpo (Tabla
V).

En total hubo 9 nifios en los que algunade las 3 sensibiliza
ciones viricas estudiadas no fue detectada ni mediante anticuerpos
IgG, ni IgA salivares. Anaizando sus caracteristicas observa-
mos que su edad estaba muy por debajo delamediay en 4 de
ellos habian transcurrido menos de 15 meses desde la fecha de
lavacunacion. Por otra parte, sus niveles séricos, tanto de ac.
IgG como IgA eran similares, 0 incluso méas altos que en aque-
[los que tuvieron anticuerpos salivares positivos. La (nica ca-
racteristica que presentaron fue su tendencia a ser negativos tam-
bién para los otros antigenos; uno fue negativo paralostres
antigenosy 5 lo fueron para dos de ellos (Tabla V).

Discusion

Lasensihilidad y especificidad de un test depende de la se-
leccion del limite superior delanormalidad o “cut-off ”, que dis-
criminaentre @ estado inmuney no inmune®); su asignacion es
relativay dependiendo del cut-off varian las tasas de fal sos po-
sitivos o de falsos negativos, modificando la sensibilidad y la
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Tabla Il Porcentaje de muestras positivas*
Adultos Nifios
n. AclgG AclgA Ac.IgG  Ac.lgA

Sarampion:
Suero 50 100% 100% 90% 8%
Saliva 50 71% 61% 62% 84%
Rubéola:
Suero 50 96% 96% 94% 68%
Sdliva 50 50% 2% 53% 86%
Parotiditis:
Suero 50 100% 100% 98% 86%
Sdiva 50 5% 55% 4% 4%

*Porcentaje de muestras con niveles superiores a los controles
negativos (intervalo de confianza del 95%)

Porcentaje de adultos seropositivos

Sarampién 1gG

Sarampion IgA
RubéolalgG
RubéolalgA
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Parotiditis IgA
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Figura 1. Porcentajes de adultos y nifios positivos para |os anticuerpos
IgG elgA ensueroy en sdliva.

especificidad9. Los métodos para situar ese “cut-off” son va
rios, nosotros usamos € limite de confianza del 95% de las mues-
tras de nifios | actantes todavia no vacunados, procedimiento tam-
bién empleado por otros autores’2. A partir de estos valores cal-
culamos | os porcentajes de positividad para cada enfermedad en

Valor delos anticuerpos salivares para la determinacion de la seropositividad frente a sarampién, rubéolay parotiditis... 501



Tabla Il
clase de anticuerpo

Valores de riesgo relativo (RR) y ods ratio (OR) en determinaciones séricas y salivares de la misma

IgG + | 23 1] 24 IgA + | 33 1] 34

Sarampion Sarampion Sarampion Sarampion
adultos adultos ninos ninos
IgG  suero IgA  suero IgG  suero IgA  suero
1 - 1 - + - + -
IgG + | 34 1] 35 IgA + | 29 1| 30 IgG + | 28 2| 30 IgA + | 32 9| 4
sdiva - | 14 1| 15 sdiva - | 19 1| 20 sdiva - | 17 2| 19 sdiva - | 6 2 8
48 2 48 2 45 4 38 11
OR 2,43 OR 1,53 OR 1,65 OR 1,19
RR 1,04 RR 1,02 RR 1,04 RR 1,04
Rubéola Rubéola Rubéola Rubéola
adultos adultos nifios nifios
1gG suero IgA suero 1gG Suero IgA suero
+ + + - +

IgG + [ 25 2| 27 IgA + [29 14] 43

sdiva - | 21 2| 23 sdiva - | 11 1| 12 sdiva - | 20 2| 22 sdiva - | 3 3 6
44 3 44 2 45 4 32 17
OR 2,19 OR 3,00 OR 1,25 OR 2,07
RR 1,05 RR 1,06 RR 1,02 RR 1,35
Parotiditis Parotiditis Parotiditis Parotiditis
adultos adultos nifios nifios
1gG Suero IgA Suero 19G Suero IgA SUero
+ - + - + - + -
IgG + | 27 1| 28 IgA + | 25 1| 26 lgG + | 36 1| 37 IgA + |28 6| 34
sdiva - | 19 1| 20 sdiva - | 21 1| 22 sdiva - | 12 1| 13 sdiva - | 13 2| 15
46 2 46 2 48 2 41 8
OR 1,42 OR 1,19 OR 3,00 OR 0,72
RR 1,02 RR 1,01 RR 1,05 RR 0,95

los dos grupos y la asociacion entre positivos y negativos en sue-
roy sdivamediante el célculo de riesgo relativo.
Lasinmunoglobulinas de la saliva proceden de lasintesislo-
cal, ademas hay contribucion del liquido gingival, trasudado del
plasma desde | os capilares del surco gingival. Mediante lain-
corporacion de aminoécidos marcados se demostré la sintesis
local de anticuerpos IgA, pero también de IgG e IgM, aunque
con tasas 5-10 veces menores y con especificidades distintas e
independientes de la IgA sérica®. Lasalivadel surco gingival
refleja més directamente las especificidades y clases de inmu-
noglobulinas presentes en el plasma, conteniendo I1gG, IgM e
IgA aunque ésta Gltima es una contribucion muy pequefiaala
IgA sdlivar, aproximadamente del 2% a 10%(. Nuestro siste-
ma de recogida de muestras dio preferencia ala saiva aportar
da por las glandulas salivares y por €llo alos anticuerpos loca
les de clase IgA, pero cuando se utilizan esponjas aplicadas en
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el surco gingival se recoge mayor proporcion de anticuerpos
transferidos del plasma, como IgG.

Con las determinaciones salivares no detectamos a todos los
individuos seropositivos, ni en los nifios vacunados, ni en los adul-
tos con infeccion natural. Sin embargo, utilizando ambas clases de
anticuerpos, 1gG o |gA salivar, logramos cifras de deteccion entre
el 82-87% delosnifiosy bastante similares en el adulto con laex-
cepcion de laparotiditis, sin que sepamos si esto se debe a un pro-
blematécnico o si el adulto va perdiendo sus anticuerpos anti-
parotiditis de lasdivay no sufre reactivaciones antigénicas.

Los anticuerpos IgA salivares se mostraron més eficaces para
detectar alos nifios seropositivos, a contrario que en los adultos
donde € porcentaje de anticuerpos positivos de clase 1gG fue re-
lativamente més dlto. Estadiferencia puede reflgar ladistinta edad
y €l tiempo trascurrido desdelainmunizacion, deformaquelosan-
ticuerposde clase IgA vayan progresivamente disminuyendo. Otra
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Tabla IV Porcentaje de casos seropositivos
detectados con anticuerpos salivares
(lgG ylo IgA)
Rubéola Sarampion Parotiditis
Adultos 84% 84% 67%
Nifios 87% 86% 82%

explicacion es que lavia diferente de inoculacion en el grupo de
adultos, infectados espontaneamente, y en los nifios con vacuna
cién parenteral, provoque diferente respuesta. No obstante, parece
que losindividuos infectados por viaaérea, através delamucosa,
deberian ser 10s que tuvieran mayores tasas de anticuerpos |gA
sdivares. Por ello parece més |6gicala primeraexplicacion y que
lasupervivenciade los anticuerpos IgA seamés corta.

Hay muchas publicaciones sobre la respuesta IgA secreto-
raenlasdivatrasinfeccionesvirales o inmunizacion@? y € de-
sarrollo de técnicas muy sensibles permitio detectar también 1gG
elgM. Algunos consideraron incluso més fiable la deteccion de
IgG que de IgA para determinar €l estado inmune frente a dis-
tintos virusi®® ya que al provenir del plasmareflejamejor la
seropositividad®12), Encontramos publicaciones sobre la de-
teccion de 1gG salivares frente VIH®19), frente virus de hepati-
tisA (HVA)210), sgrampidn, rubeolay parotiditisi82), En todos
ellos se comprueba que |as tasas de anticuerpos séricos son su-
periores alas de saliva®101:13) debido, probablemente, alame-
nor cantidad de inmunoglobulinas en saliva, que no supone una
limitacion parael diagnostico. Nuestros resultados coinciden
con este hecho pues la 1gG salivar la hemos detectado menos
frecuentemente y con tasas inferiores alas del suero. Se ha pu-
blicado que las tasas de anticuerpos |gA salivares son inferiores
alas séricas®19. Por el contrario, nosotros hallamos niveles de
IgA especifica en saliva superiores alas de IgA sérica, lo que
también coincide con otros trabaj 0.

Las correlaciones entre las distintas clases de anticuerpos en
suero y saliva dependen de larelacion entre lainmunidad sis-
témicay la secretora, asi como, la contribucion de cadauno de
ellos en larespuesta salivar. Los trabajos publicados sobre este
aspecto muestran resultados contradictorios en la correlacion de
reactividad de suero y saliva*?). En lineas generales, no en-
contramos buena correlacion entre niveles de suero y sdiva, pe-
ro si entrelos anticuerpos saivares, 10 que sugiere unarespues-
taaun estimulo antigénico similar, a pesar de que su sintesis
se regule por mecanismos distintos. Los niveles de anticuerpos
especificos en saliva, son variables y dependientes de muchos
factores por, ello nuestro interés se centré mas en las correla
ciones en suero y saliva después de corregir los valoresy cla-
sificarlos en positivos y negativos, independientemente delain-
tensidad de la respuesta, de tal forma que esa positividad indi-
que €l estado inmune frente a un determinado virus.

L os resultados negativos de la saliva en individuos seroposi-
tivos pueden deberse ala forma de recogida de las muestras?,
como muestran distintos estudios comparativos entre los diver-
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TablaV  Relacion de nifios seropositivos no
detectados ni mediante ac. IgG, ni IgA
salivares

Ag. negativo AC. IgA positivos en saliva*

n° en saliva edad S R B

1 R-P 2a 10m. 173

3 SR-P 2a 1im. - -

4 SP 3a. 2m. - 77

13 SP 2a. 7m. - 25

17 P 12a. 2m. 109 52 -

18 S 8a. 3m. - 70 72

19 SP 3a 7m. - 11 -

24 SP 2a 6m. - 26

83 P 6a. 174 43 -
Vaor medio 7a 1m. 443 253 258
del grupo

S sarampion; R: rubéola; P: parotiditis
*valores expresados en D.o. x 1.000

sos procedimientos, observandose mas fal sos negativos con €
método “salivette” (por absorcion) que con otros métodos132223),
Otrosfactores atener en cuentaserdn € tipo de salivatestado® )
y e método empleado en |a deteccidn de anticuerpos.

El significado de | os diferentes anticuerpos séricos quizas
no sea equivalente. La |gG antiviral circulante esindice dein-
munidad persistente, Parry y cols. comprobaron la persistencia
de anticuerpos antirrubéola en los afios siguientes alainfeccion
virica9, defendiendo que la presenciade 1gG especificaesuna
prueba de infeccidn pasada e inmunidad persistente®®, Nosotros
hallamos 1gG séricaantisarampion, antirrubéolay parotiditisen
un amplio porcentaje de las muestras, con mayor respuesta pa-
ralgG que paralgA entodos|os grupos, coincidiendo con otros
autores®017, E| significado de los anticuerpos séricos de clase
IgA es més discutido. Algunos los consideran un marcador de
infeccion viral recurrente o reactivada, mientras que otros tra-
bajos apuntan que lalgA sérica especifica puede permanecer de-
tectable durante largos periodos de tiempo tras lainfeccion na-
tural o0 vacunacion conigual significado que el de IgG, esdecir,
inmunidad duradera23920, Nuestros resultados apoyan la hi-
pétesis de estos Ultimos autores, porque la lgA sérica especifi-
ca estaba presente en un ato porcentaje de las muestras, s bien
es dificil descartar que hubiera reinfecciones asintomaticas.

Nuestros altos porcentajes de seropositividad son similares
alos hallados habitua mente por otros autores con poblaciones
comparables puesto que todos |os nifios estaban vacunados y |os
adultos tenian edad suficiente para haber sufrido las epidemias
habituales en pasados afios. Sin embargo, recientemente se esta
llamando la atencion sobre la aparicidn de bolsas de susceptibi-
lidad en chicos nacidos precisamente en |os afios inmediatamente
anterioresalaintroduccion delavacunatriple de sarampidn, ru-
béolay parotiditis?27, También en los enfermos con SIDA la
seropositividad es parecida ala nuestra (95%), incluso con lin-
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focitos CD4+ descendidos®). Las tasas séricas més elevadas en
€l adulto que en @ nifio pueden ser debidas a que la enfermedad
fue adquirida por via natural, pero también a que tuvieron mas
tiempo parair sufriendo reinfecciones. Sevio que lastasas eran
mas altas (4.728) en mujeres nacidas antes de 1957, que en las
nacidas entre 1957-63 (2.665), todas ellas sin vacunar, pero aln
eran més bgjas|as de las mujeres jovenes vacunadas (989)@). No
esta claro por qué algunos nifios vacunados no sintetizan anti-
cuerpos. Descartadas |a causas técnicas, se creyo que las infec-
cionesrespiratorias, aunque fueran banales, podrian interferir en
larespuesta vacunal. Sin embargo, esto no se comprob6 en un
estudio hecho con 74 nifios sininfeccion y 75 con infeccion ca-
tarral en el momento de vacunarles, hall&ndose un valor medio
de anticuerpos alas 4-6 semanas similar en [os dos grupos03y,

Conclusiones

En la saliva existen anticuerpos especificos demostrativos de
unarespuestainmunitariafrente a sarampion, rubéolay parotiditis.
Estos anticuerpos pueden utilizarse para conocer la situacion se-
roepi demiol 6gica de una poblacion o con fines diagndsticos.

Bibliografia
1 Raitt I, Lehner T. Ora immunity. In: Immunology of oral Diseases,
2nd edition, Blackwell Scientific Publications, Oxford. 1983:279-304.

2 OgraPL, Kerr Grant D, Umana G, Dzierba J, Weintraub D. Antibody
responsein serum and nasopharynx after naturally acquired and vaccine
induced infection with rubellavirus. N Engl J Med 1971; 285:1333-1339.

3 Al Nakib W, Best M, Batnavala JE. Rubella specific serum and na-
sopharyngeal immunoglobulin responses following naturally acquired
and vaccine induced infection. Prolonged persistence of virus speci-
fic IgM. Lancet 1975; 1:182-185.

4 Bergman KC, Waldman RH. Stimulation of secretory antibody follo-
wing oral administration of antigen. Rev Infect Dis 1988; 10:939-950.

5 Smith DJ, Gahnberg L, Taubman MA, Ebersole JL. Salivary antibody
responsesto oral and parenteral vaccinesin children. J Clin Immunol
1986; 6:43.

6 Archibald DW, Zon Li, Groopman JE, Allan JS, McLane MF, Essex
ME. Sdlivary antibodies asameans of detecting human. T. cell lymp-
hotropic virus type |11 / lymphadenopathy-associated virus infection.
J Clin Microbiol 1986a; 24:873-875.

7 FrankovaV, Sixtova E. Specific IgM antibodiesin the sdliva of mumps
patients. Acta Virol 1987; 31:357-364.

8 TanakaK, BabaK, OkadaS, OkunoY, Yamanishi K, Ueda S, Takahas
M, Yamada A. Nasal antibody response to mumps virus after vacci-
nation and natural infection. Vaccine 1992; 10:824-827.

9 Friedman MG, Phillip M, Dagan R. Virus specific IgA in serum, sdiva
and tears of children with meadles. Clin Exp Immunol 1989; 75:58-63.

10 Parry V, Mortimer PP, Perry KR. Andlisis sensibles parala deteccion
de anticuerpos contra virus en la saliva: una alternativa a las pruebas
séricas. Lancet (ed. esp.) 1987; 11:344-347.

11 Mortimer PP, Parry JV. The use of salivafor vira diagnosisand scre-
ening. Epidem Inf 1988; 101:197-201.

12 Parry JV, Perry KR, Panday S, Mortimer PP. Diagnosis of hepatitis A
and B by testing sdiva. J Med Virol 1989: 28:255-260.

13 Quirés Roldén E, Gonzélez Pérez |, Pfuzner A. En torno ala detec-
cion de anticuerpos anti VIH en saliva. Inflamacion 1993; 4:133.

504 M. Garrido Redondo y cols.

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

Johnson AM, Parry V, Best SJ, Smith AM, de SilvaM, Mortimer PP.
HIV Surveillance by testing saliva. AIDS 1988.

Archibald DW, Barr CE, Torosian JP, McLane MF, Essex M. Secretory
IgA antibodies to human immunodeficiency virusin the parotid sali-
vaof patientswith AIDS and AIDS related complex. J Infect Dis 1987;
155:793-796.

CércabaV, Ferndndez E, Rodriguez JunqueraM, Garcia Amorin Z,
Alfonso J, GarciaAlonso S. Serologiadel virusde lainmunodeficiencia
humanaen saliva. Med Clin 1993; 101:205-206.

Parry JV, Perry RR, Mortimer PP, Farrington CP, Waight PA, Miller
E. Rational programme for screening travellers for antibodies to he-
patitis A virus. Lancet 1988; Jun:1447-1449.

Perry KR, Brown DWG, Parry JV, Panday S, Pipkin C, Richards A.
Detection of measles, mumps and rubella antibodies in saliva using
antibody capture radioimmunoassay. J Med Virol 1993; 40:235-240.

Goodman DBP. Fundamental principlesinvolved in developing anew
saliva-based diagnostic test. Ann NY Acad Sci 1993; 694:78-85.

Negro Ponzi A, Merlino C, Angeretti A, PennaR. Virus-sepecific po-
limericimmnunoglobulin A antibodiesin serum from patientswith ru-
bella, measles, varicella and herpes zoster virus infections. J Clin
Microbiol 1985; 22:505-509.

Brown DWG, Ramsay MEB, Richards AF, Miller E. Sdlivary diag-
nosis of measles: a study of notified cases in the United Kingdom,
1991-3. Br Med J 1994; 308:1015-1017.

Van den Akker R, Van den Hoek JAR, Van den Akker WMR, Kooy
H, Vijge E, Roosendaal G, Coutinho RA, Van Loon AM. Detection
of HIV antibodiesin sdivaasatool for epidemiological studies. AIDS
1992; 6:953-957.

Malamud D. Saliva as adiagnostic fluid. Second now to blood? Br
Med J 1992; 10:778-780.

Thieme T, Yoshihara P, Piacentini S, Beller M. Clinical evaluation of
oral fluid samples for diagnosis of viral hepatitis. J Clin Microbiol
1992; 30:1076-1079.

Clemmons RM, Stewart C, Davis G, Beaudrean C, Humphrey P, Browe
C, Shands J Development of a prototype rapid salivatest for Hepatitis
B surface antigen (HBs Ag) utilizing a“ Dipstick” method. Ann NY
Acad Sci 1993; 694:272-273.

Bayas JM, VilellaJ, Nebot IM, Carbo G, Navarro G, Prat A, Asenjo
MA, Salleras L. Susceptibilidad a sarampion, rubéolay parotiditisen
adultos jévenes. Med Clin 1996; 106:561-564.

Diez Domingo J, Calvo Rigual F, Gonzélez Granda D, y Grupo del
Sarampidn. Seroprevalencia del sarampion en escolares valencianos.
Med Clin 1995; 105:487-490.

Dennehy PH, Saracen CL, Peter G. Tasas de seroconversion alava-
cuna combinada del sarampidn-parotiditis-rubéola-varicela (SPRV)
en nifios con infeccion del tracto respiratorio. Pediatrics (ed esp) 1994;
38:210-212.

Markowitz LE, Albrecht P, Rhodes P, Demonteverde R, Swint E, Maes
EF, Powell C, Patriarca PA. Concentraciones cambiantes de |os titu-
los de anticuerpos frente a sarampion en mujeresy en nifios de los
EEUU: impacto de larespuesta ala vacunacion. Pediatrics (ed esp)
1996; 41:15-21.

Ratnam S, West R, Gadag V. Measles and rubella antibody response
after measles-mumps-rubella vaccination in children with afebrile up-
per respiratory tract infection. J Pediatr 1995; 127:432-434.

Wallace MR, Hooper DG, Graves SJ, Maone JL. Measles seropreva-
lence and vaccine response in HIV-infected adults. Vaccine 1994;
12:1222-1224.

ANALES ESPANOLES DE PEDIATRIA



