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DETERMINACION DE ANTICUERFOS COHITRA
€. VIRUS DéL SARAMFION EN
NIFOS VACUNADOS.

El sarampidn es una enfermedad infectocontagiosa
causada por virus RMA gue pertensce al grupo de los
paramixovirus. En la evolucion del padecimiento ge
distinguen cuati'o etapas: incubacion. fase prnd}ami——
ca, periodo exantematico y convalecencia.

Incubacion: tiene una duracion de 2 a 11 dias,
constituye un per{odo asintomatico. Fase prodramicas
se caracteriza por lé presencia de fiebre, malestar
gen?ral. anorexia, coriza; conjuntivitis y tos; este
periodo se extiende de tres a cuatro diras. pudiende
prolonaarse hasta una semana.

Fase exantematica: se manifiesta por la aparicien

del exantema, lo cual ocurre tres. o cuatro dias

después de camenzar- la enfermedad. Se caracteriza
por-, una erupcion maculopapuloeritematocsa que se
inicia detras de los pabellones auriculares.

extendiéndose a cara y cuello, posteriormente se
propaga a todo el tronco. continda descendiendo hasta
llegar & los pies, aeneralmente al tercer dia, y se —
desvanece en el mismo orden que aparecio, por lo re--

aular esta fase dura tres ditas. Convalecencia: esta



es breve corresponde a la desaparicion de toda la
sintomatologta, (2).
. Este padecimiento generalmente se autolimita, sin
. émbavgo en alounos casos se presentan complicaciones
asociadas a la repljcacicon virica o superinfecciones,
una de las mas importantes es la encefalitis, asi
como las Heumonlag que en Mexi;n causan el 70%Z de
las defunciones potr esta complicacidn, (1,2),

Durante el afio de 1980, la Organizacion Mundial de
la Salud (uné) reqgistrd cerca de tres millones de
casos de sasrampion en todo el mundo con un promedio
anual de 900,000 defunciones ¥ una tsa de letalidad
del 2%. aunque se han llegado a conocer tasas de
letalidad de hasta el 21% en donde se han presentado
brotes epidémicos de la enfermedad 1o que equivale a
una defuncidn por cada cinco casos de sarampion, (3).

En México el sarampion es un padecimiento endémico
que- se ha caracterizago por un comportamiento
epidemiologico similar al registrado par los
indicadores de mortalidad en otros paises; en los 60s
la variacion interepidémica era bianual, a partir de
1973 ha sido cada cuatro afios, (3).

"El  sarampién ha ocupado un lugar importante como

causa de enfermedad en Meiico. La tasa de morbilidad
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en el afio de 1980 fue de 15.5 por 104,000 habitantes.
en al’ afo de 1985 fueron notificados un total de
1;.460 casos siendo la tasa de 25.34 por 100,000
_habitantes. Durante el afio de 1989 el sarampion ubico
su  incidencia en un nivel de alarma desde el mes de
marzo, la que posteriormente se colocd en una franca
situacion de epidemia que prevalecid hasta finales
del mes de diciembre. ta informacion disponible
hasta la semana 15 de 1990, indica que €l prablema no
ha disminuido, ya qué se tienen registrados 27,700
cases, cifra superior a la notificada en el mismo
perlpdo. de referecnia del affo anterior, aque era de
1,93& casos (incremento de 12 veces), sin embargo en
el afio de 1989 a partir del mes de octubre hubo un
incremento en el namero de notificaciones llegando en
ese affo a 20,074 casos con una tasa de 232.82 por
100,000 habitantez, (4,5).

Durante los Gltimos aflos la tasa de mortalidad ha
vav;ado notablemente de 42.07 en 195t, a 0.586 en
1975. En 198S. se registraron 1722 defunciones con
una tasa de mortalidad de 2.24 por mc-).c»oo
habitantes, (3,9).

En nuestro opals. el sarampidn muestra una

tendencia descendente de las cifras de mortalidad,



no obstante se le considera como un problema
epidemiolegico de caracter emergente a expensas del
_1nérmenta explosive de su  incidencia par las
epidemias de los afos 1885. 1989 y 1990. Cuando se
comparan las cifras de 1284, con 13z principales de
los afias 70s y periocdos decenales anteriores, se
observa una disminucion mucho mas acentuada de las
tasas., lo que demuestra unaa clara tendencia hacia la
baja del padecimiento sobre todo a partir de 1973,
affc en que se inicia el Frograma Nacional de
Inmunizaciones vy por ‘tanto las acciones de vacunacidn
masiva a la poblacion susceptible, (&).

Como politica de control del sarampitn se han
instrumentado dos tipos de estrategias vacunales:
primera desde 1973 conocida camo permanente y la
segunda intensiva a partir de 1981. En los daltimos
pie: afros, durante las campaflas de vacunacién en
nuestro pats se han aplicado 92,084,972 dosis de
dicha wvacuna lograndose una cobertura del 95,774
(54867,

En los que respecta a 1a poblacién derechohabiente
de Petréleos Mexicanos, en el afic de 1984 se
repartaron 153 casos con una tasa de 14 por 100,000

{ a nivel nacional la taza fue de &£.8). En el afio de



1983 en que Ocurrio un brate epidemico se reportaron
1.10% casos con una tas=a de 10&, a nivel nacional la
tasa fue de 25 por 100,000 habitantes. En 1989 1a
tasa ’dE morbilidad fue de 16.3 por 100,600
habitantes, en ese mismo aflo la tasa reportada en el
-territurin nacional fue de 23.8 por 100, 000
habitantes. En el lapso camprendido del primera de
enero al 23 de septiembre de 1990 se reportaron en
Fetrdleos Mexicanaos 777 casos siendo la tasa muy alta
de 108 por 100,000 habitantes, de estos 352 casos
(45.3%) fueron pacientes vacunados, de los 352
{4B8.8%) eran pacientes entre 5 y 14 afios de edad (7).
En el sistema de.Petrdlegs Mexicanos %e inicigé 1la
inmunizacidn antisarampionosa a partir de 1970 con la
vacuna Edmonston B, virus atenuados aunada a la
aplicacion de gama globulina. Actualmente en
Fetraleos Mexicanos come en ctras instituciones la
vacuna que se aoplica es la proveniente de la cepa
Edmosnton Zaareb. De 1981 a 1788 se han aplicado en
el -éistema 180,514 dosis a la poblacion susceptible,
correspondiendo a una cobertura que oscild de 81 a 85
par ciento. En 1989 se aplicaron 22,248 dosis,
alcanzando 89 por ciento de cobertura a la poblacion

susceptible (7).



i nos enfrentamas seriameﬁte con- la necesidad de
contenarr ia praopagacicn del sarameion hemos de
utili;;r vacunas de calidad demastrada. For
consiguiente la vacuna debe ser: 1) de buena calidad,
2) almacenada en forma satisfactoria, 3I) distribuida
adecuadamente y 4) sometida a controles esporadicos
para determinar su potencia durante el programa de
inmunizacion. El punto Elave es la potencia de 1la
vacuna, pues se refiere una efectividad del 90 por
ciento (9).

Actualmente las 1lamadas vacunas de segunda
generacion deben retener 10 a la tercera potencia
logaritmo de 10, de particulas vivas virales después
de ‘la incubacion a la temperatura de 37 GC durante
siete dias. y durante ese tiempa, el titulec de vitrus
no debe descender mas de 1.0 logaritma de 10. Pere
aunque ha mejorado la estabilidad de la vacuna,
todavia requiere de la c¢cadena de frie durante el
almacenamienta Y su distribucion. Una vezs
re:éﬁst;tuida. la vacuna que na se utilice en una
sesidn de inmunizacion debe quedar descartada (8,9).

lLa cadena de frio o red f'rta, es el sistema
]oq:stu:.o qQue comptrende el personal, ) equipe ¥y

procedimientos para transportar y mantener Tas



vacunas a temperaturas adecuaaas, desde el lugar de
fabricacion hasta 1las perzanas oue Habran de ser
vacun%das. 5in embargo, en algunos palses pese a que
se cﬁenta con niveles de cobertura de vacunacion
aceptables, la inmunizacion efectiva de la
poblacién no ha sido opti¢a. influyenda en ello
probablemente el mal funcionamiento de la cadena
fr1a,” 1o cual corrohora el hecho de que vacunacidn e
inmunizacion no son necesariamente sinonimos (9).

LLos cambios térmicos generales por la interrupcidn
de energia eléctrica y las condiciones deficientas
en el transporte y la manipulacion inadecuada del
bioldgico en el campo, pueden ser alounos de los
factores que disminuyan el poder inmunizante de la
vacuna. Las vacunas de virus vivos sa han considerado
que son las ma&s sensibles, ya Qque pueden ser
inactivadas en forma irreversible por el calor y el
aleohel, debido a que éste en ocasiones en farma
errdnea se utiliza para limpiar el equipo de
vacdnacidn. Existen evidencias de la relacioen que
guardan antre si, la pérdida de la potencia de la
vacuna y el mal funcicnamiento de 1a cadena fria
especialmente en lo que se refiere al control de la

temperatura de los biolagicos (2,1M.
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QNTE&EDENTES.

En Men:ico, eristen  antecedentes do  encuestas
5ernlqgicas que tiene gran valor para conocer el
grado-de inmunidad de la poblacian, al determinar la
presencia de anticuerpos en distintas edades (10).

En una encuenta seroldgica realizada en 1973 en la
ciudad de Meéxico, se estudiaron 18,845 sueros para
conocer la prevalencia de anticuerpos de virus contra
sarampicéng 16,509 pertenectan a individuos fno
vacunados vy 2,334 con antecedente vacunal positivo,.
Los resultadas mostraron que 83.6 por ciento de 1los
individuos na vacunados tenian anticuerpas:; el grupo
de menore de S afios presento anticuerpos en mas del
70.0 por ciento; los nifics con antecedente wvacunpal
registraron titulaciones desde S5&4.2 por ciento en los
menores de un aflo hasta un 77.5 por ciento en laos
de cuatro afios (11).

En 1976 en el estado de Tlaxcala, se llevo a cabo
una investigacién sobre antecedentes de vacunacion y
nivel de inmunidad en poblacidn de 12 a 59 meses de
edad en area urbana y ruraly se encontre que el 79.0
por ciento estaba protegido contra sarampion. Sin
embargo Yy de acuerdo con la 1nformacion de

taboratorio, s6le &1 S52.0 por ciento de los nifios



tentan niveles de anticuerpos por arriba de 1:8,
conzideranda proteccion zontra la entecmaedad (13) .

En  cuanto a técnicas aplicadas en las
investigaciones, son intontables las publicaciones
en lé literatura meédica en las que. se reporta el useo
simultaneo de inhibicion de hemaglutinacion (IH) vy
heutralizacidn o simplemente lH para cuantificar los
niveles de anticuerpos; en todas ellas los resultados
son satisfactorios , aungue actualmente ze refiere la
especificidad mas alta a la determinacicn dé
anticuerpos por el método de ELISA (11,12),

Con easpacto a la duracioen de los anticuerpos,
Francis Blac ¥y Leon Rosen, también en 1961,
realizaron ensayos en los que después de 30 afios han
persistido tanto los anticueropos poer neutralizacion
como los de inhibicion de hemaglutinacidn (11),

Entre 1987 vy 1988, la Direccion General de
Epidemiolaogla de la Secretaria de Salud realizd la
Encuesta Nacional Seruepgdeminlégica en ese estudio
las ’ osj;tivcs especificos fueront conocer la
seroprevalencia de anticuerpos contra sarampion an
la pablacion de 12 a 59 meses de edad; determinar los
titulos de anticuerpos contra sarampion en el mismo

grupa de edad. De los 2,580 pacientes inmunizados, el



Bz.s‘por ci1ento fueron sercpositivos (13).

En el afo de 1987 en el Distrito Faderal, se
estudiaron 870 adolescentes de los cuales 230
presentaban antecedente vacunal, de estos (Bé no
presentaron anticuerpos protectores. El método de

determinacion en este estudio fue el de ELISA (14).

JUSTLIFICACION.

Tomando en cuenta el comportamiento epidemioldqi&n
del sarampian, la incidencia actual, y sobre todo la
reportada en pacientes inmunizados previamente a
nivel nacional, en =1 aflo de 1989 . de los casos
de sarampian noti ficados el 11.28 por ciento
correspondidé a peciente que tentian antecedente
vacunal. En Fetroleos Mexicanos de todos los casos
de la enfermedad reportados en el afic de 1989 el

17,.8% fueron pacientes vacunados.

OBJETIVO.
General:t

Saber si efe:tinmente los pacientes inmuni:adnsh
con vacuna antisarampion virus atenuados, tienen
niveles protectores de anticuerpos contra la

enfermedad.
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Egpecifico:
Peterminar anticuarpos contrs el sarampion por &l

matodo de ELISA, en nifios previamente vacunados.

HIFQTESIS.
Mas del 10% de los pacienteé inmunizados con
vacuna antisarampion no ureseqtan anticuerpas

pratectores contra la enfermedad.

" TIPD DE £STUDIO.
Observacional, transversal, prospectivo ¥

descriptiva.

PODLACION ORIETIVD.

Mifias con antécedente vacunal de sarampidn,
. detrechohabientes del sistema médico de Petrdleos
HMexicanos.
Criterios de inclusion:
Niffos de ambos sexas.
Edades de 168 meses a 12 aflos
Vacunados después de los 12 meses de edad.
Intervaloa entre 1la aplicacion de la vacuna y la tama
de la muestra de mas de un mes.

Que no hayan padecido la enfermedad.



Imunizados en @1 servicio de Medicina Freventiva del
H. €. N. C. M.

Criterios de exclusion: .

Menores de 1B meses y mayores de 12 afios.

Vacunados antes de los 12 meses de edad.

Que hayan padecido la enfermedad.

Nifilas que padeczcan alguna enfermedad que comprometa

su sistema inmunolagico.

MATERIAL Y METODOS.

La poblacion de referencia fueron los pacientes
que acudian al servicio de consulta externa del
Hospital Central Norte de PEMEX, durante los meses de
noviembre, diciembre de 1990. Fueron pacientes de
ambos senns. con edades comprendidas entre los 18
meses y 12 aflos. ’

Se solicitd autorizacidn de l0s padres y se les
informo el motivo de la iﬁvestigacian. Se elaboro
un cuestionario para obtener los antecedentes de sus
hijas, siendo los mas- importantes: 1)edad,
2) antecedente de vacunacion y revacunacidn contra el
sarampion, 3) . lugar de aplicacion de la vacuna;
4)edad de vacunacion.

A los niffios seleccionados se les tomd una muestra

12



sanguinea de 3 ml para la determinacion de
titulas de anticuerpos. Estas s2 conservaron en
refrigerador a una temperatura d; 2 6C. previamente
separado el suero del pagquete globutltar.
Fosteriormente se determinaron los titulos de
anticuerpos en cadas una de ellas con la tecnica de
ELISA, usando un kit comercial 'distribuido. por
Behrring Diagnostica (Enxignost Measles). Los sueros
de 1los individuos participantes fueron trabajados a
una dilucion 1:34; los titulos de anticuerpos se
determinaron a partir de las absorbancias, las gque se
determinaron espectrofotométricamente. Para ello se
utilizé un lector de ELISA y se usd una longitud de
onda de 405 nm (nanametros). La absorbancia para cada
suearo, se obtuva ail cénacer la diferencia que existia
entre la asbsorbancia del poezo que contenfa el
antigeno y la absorbancia del pozo control,
considerdndose positi@us los gque reportaron mayor o
igual a una unidad de abserbancia y negativos los

menQres, '

RESULTADOS.
1.~ E1 24,3% de los pacientes estudiados no presentan

anticueropos protectores contra la enfermadad.

13



La proporcion s significativemente mayor del 104

o [N
La ptraporcion poblacional . de casos sin
anticuerpos ascila entre 24,75 y 43,847, {(Nivel

de confianza: %5%).

2.— No existe correlacion lineal significativa entre
los valores de I9gG y el intervalo entre
aplicacion de la vacuna y toma de muastra. p>.0S5.

3.- No existe valor significative entre el sexo y
los pacientes positivos y negativos p>0.8.

4.- No hay significancia entre el nimeroc de vacuna;
aplicadas. y los pacientes positivos y negativas

con una prC.aS.

DISCUSION.

Desde que la'vacuna apntisarampion se utilizo a
nivel generalizado en la poblacion, sus beneficios se
han reflejade en la disminucicen de las tasas de
morbilidad y mortalidad por sarampion, tanta en
palses desarrolladaos como en pafses en vias
de desarrolio.

Actualmente en nNuestro pals con lag estadisticas
que contamos, podemos seflalar que saon los ﬁactentes

“menores de cinco affos los que tienen el mayor rigsgo

14



de padecer sarampidn,

R pesar  de gue serefiere una cobersura de
vacunaciaon en  Jn.  rango de sequridad nosatros
Bncontramos un alto porcentaje de pacientes

vacunadios con valares de anticuerpns que no aseguran
profeccian contra la enfermedad por lo cual se deben
intensificar la vigilancia en e manjejo del binldgice
ya que se mencionan fallas en la';adena fria, lo
cual seria una de las causas del alto parcentaje de
saronagativided encontirado.

En FEMEX aun no se alcanza una cobertura semejante
a la nacional, por lo que habrd gue intensificar las
campafias de vacunacidn a la poblacion susceptible.

De nuestro estudio surge un dato muy importante,
mas del 10% de los pacientes vacunados no presentan
niveles protectores de anticuerpos, por lo que se
hace indispensable investigar la calidad y el manejo
del biologico utilirado en nuemsto sistema medico; ast
como  realizar auevas investigaciones al respecto,

para poder establecer estrategias de solucidn.

13



COMNCLUSIONES.
1.- De los &7 pacientes estudiados el 34 porciento no
presentaron anticuerpos protectores contra la
enfermedad, can‘un valor significativo de : p<.035,
. con lo cual se corrobora la hipotesis establecida.
2.- Es indispensable camprobar gue la vacuna
que se esta utilizando en el sistema médico de
Fetroleos Meiicanos es de cglidad demostrada.
Corroborandec su calidad, su almacenamiento, su
distribuciong asi mismo se deben establecer
cuntrclés esporadicos para determinar la potencia
de la l‘vacuna durante laos programas de

inmunizaciodn.
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