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1. Resumen

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA), es una enfermedad mortal, producida
por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), el cual es capaz de instatarse en las
células humanas y permanecer allf durante afios antes de manifestarse. Durante este periodo
el individuo infectado es a su vez infectante, es decir, puede transmitir ] virus sin presentar
él mistmo, sintomatologia alguna,

Se ha convertido en un problema de salud en ¢! mundo entero ya que puede afectar a todas
las comunidades, por lo que el VIH cruza todas las fronteras, tanto geogrdficas como
sociales, sin importar edad, raza, condicién social o sexo.

Poco después del descubrimiente del SIDA en 1981, se empezaron a descubrir alteraciones
hematolégicas como citopenias y anormalidades en la coagulacién y médula 6sea.

En este trabajo se realizé la bisqueda de autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y plaquetas
en 43 individuos con SIDA y 7 con VIH+ asintométicos, siendo todos pacientes del Hospital
de Infectologia del Centro Médico Nacional la Raza (CMNR).

La deteccidn de autoanticucrpos a eritrocites, Jeucocitos y plaquetas se llevé a cabo
utilizando las técnicas de: Prueba de Antiglobulina Directa (PAD) con dilucién y Estudio de
Elucién, Leucoaglutinacion y Microlinfocitotoxicidad, y Tromboaglutinacién, realizindose
las mismas en el Laboratorio Clinico def Banco Central de Sangre de]l CMNR.

Al obtener los resultados de dichas pruebas sc observd la ausencia de autoanticuerpos a
eritrocitos, leucocitos y plaquetas en el 100% de la poblacién estudiada.
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2. Introduccién

El SIDA constituye, sin duda, la primera pandemia de la segunda mitad del siglo XX,
Detectado en 1981, sus orfgenes hay que buscarlos en Africa Central, donde probablemente
se produjo la primera infeccién de un ser humano, quizd en la década de los 507s

Se cree que de esa zona se propagd al Caribe y posteriormente a Estados Unidos y a Europa,
hasta que actualmente se encuentra en todos los pafses del orbe.””?

A los tres aiios de haberse descrito 1a enfermedad ya se habia identificado €l agente causal, el
tercer retrovirus humano descrito y actualmente conocido como VIH. 6

Tanto el VIH tipo 1, que es el agente causal de la gran mayoria de los casos de SIDA, como
el VIH tipo 2 que es un subtipo diferente que se encuentra predominantemente en Africa,
tienen algunas caracteristicas que les confieren ventajas sobre otros patdgenos en cuanto a

capacidad para producir infeccién y daiio en su huésped. 374 Entre estas podemos
mencionar:

La propiedad de persistir como infeccién crénica en el huésped. Estos virus introducen su
material genético en las células a las que infectan y lo integran al ADN det genoma,
permaneciendo ahi hasta la muerte de la célula. Esta caracteristica provee al virus con un
medio de vigilancia inmune, asi como de una via para la mutacién viral.

Los VIH tienen el efecto de minar las funciones de defensa del organismo, ya que infectan
directamente a las células encargadas de producir una respuesta inmune ante [as infecciones
(linfocitos y macréfagos). Ya introducidos en las células del sistema inmune los VIH hacen
uso de por lo menos dos mecanismos para destruir a estas células: el efecto citopdtico directo,
que significa, que el virus al reproducirse en la célula infectada la destruye; y un sistema
indirecto, el cual permite que la vigilancia inmune del organismo infectado sea dirigida hacia
células que estdn expresando algiin componente viral y estas sean destruidas.

Finalmente, en un huésped infectado existen millones de subtipos genéticos de VIH (cuasi
especies); esta gran ]glasticidad genética le permite su permanencia y diseminacién en el
organismo huésped. *"'

Ante la infeccién primaria por VIH (primera vez que un individuo se expone al virus), se
producen anticuerpos, que en la mayoria de los casos aparecen en un lapso de tres meses. Se
cree que estos anticucrpos estdn dirigidos contra la(s) cepa (s) virales prevalentes en esta
primera infeccidn. Enseguida, se presenta una reduccion considerable de la carga viral que
aunque no se ha podido comprobar que sea debido a estos anticuerpos si se sabe que es
concurrente a su presencia. Sin embargo, ¢l aparente control que parece darse en el inicio de
la infeccién, se pierde, ya que la infeccién progresa hasta que finalmente se presenta
enfermedad. """

En la actualidad se ha visto que las anormalidades hematoldgicas son comunes en los
pacientes infectados por el VIH, estas pueden ser: citopenias y anormalidades en la
coagulacién y médula ésea, clinicamente importantes en muchos pacientes. 12,

La apemia, la leucopenia y la trombocitopenia las podemos encontrar a lo largo de los
distintos estadios de la infeccién ya sea combinadas o en forma aislada. Algunos autores
indican que la incidencia de estas citopenias incrementa con ¢l deterioro inmunolégico
progresivo y en los estadios avanzados por fa enfermedad ocasionados por el VIH. 12,1516



Inicialmente se atribuyeron al efecto sobre la hematopoyesis de infecciones, neoplasias
concomitantes v las drogas utilizadas en su tratamiento. 1213.15.19

Pero pronto se descubrieron también, en pacientes infectados por el VHI sin estas
condicionantes. 16,18

En la actualidad se cree que una parte importante de las citopenias de pacientes VIH+ (con o
sin SIDA) reconocen un mecanismo periférico de cardcter inmune, esto es, presencia de
autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y plaquetas. ;2.16,18-26

Desde la aparicién de los primeros casos de SIDA, a transcurrido un periodo relativamente
cotto, dentro del cual se han realizado diversas investigaciones tanto epidemioldgicas, bisicas
y clinicas para poder alcanzar un solo objetivo: prevenir el contagio y encontrar el
tratamiento eficaz para la enfermedad.
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3. Generalidades

3.1L.Epidemiologia.

Se han cumplido 17 afios desde el informe de los primeros casos de SIDA y desde entonces la
epidemia se ha caracterizado por una progresién y expansién, tan ripidas que en el presente
afecta a todos los pafses del mundo.

En promedio se calcula que actualmente ocurre una infeccion por el VIH cada 13 segundos y
una muerte por la infeccidn o sus consecuencias cada 9 minutos. o

Las predicciones estadisticas sugieren que se infectardn de 40 a 100 millones de individuos
para el afio 2000. La dltima cifra se aproxima al 2% de la poblacién mundial. El mayor
crecimiento proporcional de la epidemia ocurre actualmente en América Latina y Africa, es
decir, la mayor expansién tiene lugar en fos paises pobres. 30112838

Tabla 1 Casos Acumulados de SYDA reportados a Ia Organizacién Mundial de Ia Salud
(OMS) Hasta Junio De 1996,

Continente Numero de Casos
Africa 415,595
América 580,129
Europa 141,768
Asfa (sur este) 20,758
Qeste Pacifico 8,390
Este mediterraneo 3,171
Total 1,169,811

México ocupa el tercer lugar de casos de SIDA del Continente Americano y el catorceavo del
mundo con alrededor de 31,807 casos notificados hasta julio de 1997, casi la mitad de ellos
ha muerto como resultado de la enfermedad. ™' tabla 2



Tabla 2 Casos Nuevos de SIDA por Afio de Notificacién Méxieo, 1997.

Afio Casos
1983 6
1984 6
1985 29
1986 246
1987 518
1988 905
1989 1,605
1990 2,587
1991 3,155
1992 3,210
1993 5,058
1994 4,111
1995 4,310
1996 4,216
1983-1997 31,807

Fstas cifras deben considerarse dentro del contexto de subregistro y retardo en la notificacion
de los casos de SIDA en nuestro pafs, por lo que se calcula que el ndmero real de casos en

México es de 41,718.°




3.1.1. Andlisis de las tendencias por edad y sexo.

Del total de casos acumulados hasta 1997 tanto en hombres como en mujeres el 83.3%
pertenece a los grupos de 20-49 afios, correspondiendo el 29.9% al grupo de 20-29 afios el
40.6% al grupo de 30-39 afios Y el 17.3% al grupo de 40-49 afios. En esos grupos 87% de los
casos correspondié a hombres.’

Tabla 3 Casos de SIDA por grupo de Edad y Sexo. México, hasta el 1° de julio de 1997.

- Nuthera de casos acumulados hasta 1 de ;u!io de 1997
cséUlino Fem_enmo By et To!al

Nimero - [% : Numero [T NGmero %
<1 143 0.5 105 248 0.8
1-4 147 0.5 110 257 0.8
50 m 0.4 65 176 0.5
10-14 116 0.5 38 154 0.5
15-19 407 1.5 118 . 525 1.7
20-24 2.683 9.8 513 11.6 3196 10
25-29 5,597 20.4 723 16.4 6320 19.9
30-34 5,768 211 807 18.1 6569 20.7
35-39 4,281 15.7 628 14,2 4909 15.4
40-44 2,828 10.3 445 10,1 3273 0.3
45-49 1,911 7.0 307 6.9 2218 7
50-54 1.24] 4.5 213 438 1454 1.6
55-59 803 29 121 27 Q24 29
60-64 480 1.6 I 1.6 521 1.5
65-MGs 390 1.4 77 1.7 A7 1.5
84 1.9 596 1.9
AN9[: . o a0l . 31807 o100




Figura 1 Casos Acumulados de SIDA por Edad y Sexo México, 1 de julio de 1997
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3.1.2. Anilisis de las tendencias por factor de riesgo.

3.1.2.1. Anilisis de las tendencias por factor de riesgo en Hombres

Hombres:

En los casos acumulados de SIDA en hombres adultos hasta octubre de 1997, en los que se
conoce el factor de riesgo, se observa una tendencia al aumento de los casos adquiridos por
via sexual que fue del 86.1% en 1991 a 90.8% en 1997,

En cambio, los casos por transmisién sanguinea disminuyeron del 12.1% en 1991 a 4.7% en
1996, En un total de 24,635 casos en hombres adultos, 6,813 (38.5%) son homosexuales;
4,771 (27%) son bisexuales y 4,387 (24.8%) son heterosexuales. En total para la categoria de
transmision sexual se ha reportado 15,971 casos (91.3%). +,

Tabla 4 Casos de SIDA en Adultos por Categoria de Transmisién y Sexo, México, hasta

1 julio de 1997

Categoifade - © %1 Mastulino S i Femeninor | it

Trangmision o Ul NGmere T - % 0F INimersll T % Neingrg . -7 %
Homosexuales 7.418.00 36.6 000 0.00| 7418.00 33.60
Bisexuales 5,112.00 26.60 0.00 0.00]  5,112.00 23.20
Heterosexuales 4,907 00 25.50 1,550.00 34,19 6,457.00 29.30
Transfusitn 891.00 460 1,242.00 43.30 2,133.00 9.70
Ex - Donadores Remunerados 316.00 1.60 43.00 1.70 364 00 160
Hemofilicos 170.00 0.90 0.00 0.00 170.00 0.80
Drogadictos Intravenosos 186.00 1.00) 22,00 0.80 208.00 0.90
Exposicién Ocupacional 4.00 0.00 4.00 0,10 8.00 0.00
Homosexuales Drogadictos LV 203.00 1.10 0.00 0.00 203.00 0.90
No Documeniado 7,664.00 28.50{ 1,235.00 30.10] 8,899.00 28.70
Total 4o Cofew it 7 ]7126,871.00 100.00° 4,101.00 100.00] 30,972.00 . 10000




Figura 2 Porcentaje de Casos Acumulados de SIDA en Hombres Adultos por Factor de
Riesgo México, 1 julio de 1997
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3.1.2.2. Apilisis de las tendencias por factor de riesgo en Mujeres.

Mujeres:

Los casos acumulados hasta julio de 1997 muestran que la porcién de casos atribuibles a
transmisién sanguinea ha tenido una tendencia a disminuir, pues fue de 59.7% en 1991 y de
45.9% en 1997.

Dentro de esta categoria el 1.7% son exdonadoras remuneradas de productos sanguineos. Con
respecto a la transmision heterosexual hubo un incremento entre 1991 y 1997 de 40.3% a

54.1%. (4) tabla 4

Figura 3 Porcentaje de Casos Acumulados de SIDA en Mujeres Adultas por Factor de
Riesgo México, julio de 1997
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3.1.3.

Del total acumulado de casos, 16,565 (53.8%) se concentra en el Distrito Federal, Estado de

México y Jalisco. (4) tabla 5

Tabla 5 Distribucién de Casos de SIDA Notificados Por Region Geografica, México,

Analisis de tendencias por entidad federativa

hasta ¢l 1° de julio de 1997.

Lstado MNunsero de Casos Porciento del
acumulados hasta total acemulade
ol 1* de julio de 1997 e casos
Regidn Centro
D.F ] 9,200] 28 90)
[Subtotal | -~ 9,206] 28.90)
HRegi6n centro onente
México 4,192 t3.20
Pucbla 1,794 560
Veracruz 1,367 430
Morelos 759 2.40
Guanduato 423 1 3¢
Hidalgo 289 00
T laxcals 248 { 80
Querétaro 178} 060
Stahbtotnl - -9,250] 20.10
Regidn centro occidenc
Jalsco 3713 t1.70
Mhichoucdn 954 3.00
Cuerrero 945 3.00
Mayarit 398 1.30
Sincloa 376 120
San Luis Pa 297 490
[ urango 181 .60
Zacaiecas 178 060
Aguascalien £33 040
Colima 88 0.30
Subtotal 7,263 23.00
Regifn Norte
Blaju Cahfors 1,165 370
Nuevo Leén 880 2.80
Tamaulipas 543 1.70
Coahuild 500 1 60
Sonora 400/ 1.30
Chshuatna 284 0.9
Baja Cahfor 153 0 50
Subtotal 3944 12.50
Region Suz
Yucatidn 607 1.90
Oaxaca 537 [70
Chiapas 328 L 00
I'abasco 197 0 60
Quintana Roy 140 040,
Campeche 103 030
Subtotal 1,912 5.90
Subtolal 31.559 99.40
Ixtranjero 248 0380
[ Total 31,807 100,00




3.1.4, Aspectos importantes en la epidemiologia del VIH

Es importante destacar que tres medidas de salud piblica han resultado de gran utilidad para
eslablecer el suministro sanguineo: la deteccidn de anticuerpos contra el VIH en los
donadores de sangre y plasma que se encuentra disponibles desde abril de 1985, el
tratamiento con calor de los concentrados de factores de la coagulacidn y la deteccidn de los
donadores con base en I2 historia clinica.

Entre los varones homosexuales los factores epidemiolégicos que se relacionan con un mayor
riesgo de SIDA incluyen: promiscuidad, receptor de coito anal, antecedentes de sifilis,
hejpatitis con infecciones parasitarias intestinales y el uso comunal de drogas intravenosas.
29,35

Existen algunas evidencias de que entre mds comprometida se encuentra la funcitn
inmunolégica del individuo mds eficaz es la transmision del virus a los contactos intimos,
Aun mis, la presencia de lesiones cutdneas anogenitales y dlceras mucosas causadas por
infeccién de virus herpes simple, sifilis o chancroide puede aumentar el porcentaje de
adquisicidn y transmision del VIH. .36

El virus si puede transmitirse a través de un érgano transplantado obtenido de un donante
. 1037
infectado.

Es importante destacar que la transmisién del VIH a través de vias diferentes al contacto
fmimo, embarazo, parto o lactancia, transfusién de productos sanguineos o abuso comunal de
drogas intravenosas, es virtualmente desconocida. Por lo tanto, en los contactos familiares,
escolares o de trabajo de pacientes con infeccidn por VIH, que no se han hijos o compaiieros
sexuales de dichos pacientes, el riesgo de infeccion es minimos o nulos. 10.11.28.38

En forma scmejante, a pesar de que algunos autores consideran lo contrario existen
. . B . . . . 3
evidencias suficientes de que Ia infeccién no se transmite por insectos. ?
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3.2.Etiologia.

El VIH es un miembro de la familia de los retroviras los ¢uales causan enfermedades de
evolucién lenta, invariablemente mortal, caracterizada por afeccién neurodegenerativa y/o
inmunodeficiencia evolutiva. Los retrovirus son virus que contienen dcido Ribonucleico
(ARN) como material genético y se multiplican mediante una enzima denominada
transcriptasa inversa (T1) que realiza la transcripcién de ARN a ADN. Este mecanismo es ¢l
que hace distinta a Ia familia Retroviridae, a la que pertenece el VIH, que se relaciona, en
cuanto criterios tanto genéticos, como morfolégicos y en la manera en la que provoca las
enfermedades, con la subfamilia o grupo taxonémico Lentiviridae, los que se caracterizan por
ser “lentos”, lo que significa que, entre el momento en el que entran a un organismo y el
momento en el que se producen las manifestaciones de la enfermedad en la persona infectada,
transcurre un periodo largo, de varios afios. 30LAT

El VIH tiene forma esférica y su tamaiio es de aproximadamente una diezmilésima parte de
unt milimetro. Tiene una membrana externa, denominada envoltura y una regién central en fa
que se encuentran dos copias idénticas de RNA (el genoma del virus), la TI y otras enzimas
que cumplen funciones importantes para la replicacién. El centro de virus estd rodeado por la
capside, que es un conjunto de protefnas entre las que se encuentra la proteina 24 (p24) como
el antigeno principal. La envoltura se compone de 72 glicoproteinas {gp), que se proyectan
como espiculas hacia el medio externo, fas gp120 (el ndmero  se refiere al peso molecular
de la proteina en miles de daltones), y ¢l mismo nimero de gp que se encuentran dentro de la
membrana, las gp41. La gp120 del VIH en su estructura cuenta ccn el sitio de unién para el
receptor celular. Figura 4,

Figura 4 Estructura del VIH

gp120 {SU}
gp41 [TH]

p9.p7 [NC]

ARN
Envoltura P17 {MA)
Espiral Pl E{PRI
£ pS3(RTY
P p11{iN)
p25(CA)
Liptd bilayer Core

La estructura del virus de inmunodeficiencia. EL desarrollo de afiera contiene dos glucoprotenas:
Gp 120, en la superficie ( SU ) proteinas de 120,000 Da, y gpdl, la transmembrana { TM ) .
Justamente debaja del lipide ( MA ) proteina de 17,000 Da ( pi7 ). La nucleoproteina estd hecho
sobre de un caspud { CA ) proteinico de 24 25,000 Da ( p24, p25). Dentro del niicleo hay diversos
nucleocaspid proteinas ( p9, p7). ast como el polimerasa la enuma contiene una retranscriptasa (RT,
p63), la proteasa ( PR, pl35), y él integrase { IN ), pl1. { reimprimido de exigir, 1. { 1993 )).
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Genoma del VIH se compone de los tres genes que conservan todos log virus que pertenecen
a Ia familia Retwrovidirag, gag, pol y env, y, ademds, de cinco genes con actividad reguladora
{tat, tev/tnv, rev, nef) y tres con funciones accesorias (vif, vpu, vpr) las que, en conjunto con
las enzimas y algunos factores de transcripeidn de la célula infectada, son imprescindibles
para la activacién del virus. Figura 5. *'%""

Figura 5 Genoma del YIH

nef
LTR

gpild gpdl

I
Cl V1 v2 C2 Wi V4C3I V5 C4
——t—1 b b ———f 1

Genoma det VIH. Se muestra el genoma completo del VIH que se encuentra integrado como
ADN. Se indican los genes estructurales: gag , pol y env; las regiones LTR que se encuentran
en ambos extremos y los genes regulatorios que controlan la replicacién se amplifica el gen,
eny y se muestran las distintas regiones que lo forman.
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3.3.Patogenia.

El ciclo principia cuando la pgl20 de la envoltura viral se une al receptor celular, o sea a la
molécula CD4, una proteina presente en las membranas de varios tipos de células del sistema
inmune, principalmente en la superficie de las células T cooperadoras (T CD4+), que son
muy importantes para generar una respuesta inmunoldgica contra las infecciones. La
molécula CD4 se une de manera especifica y con una afinidad extremadamente alta a la
gp120 de la envoltura del VIH. 9

Después de Ia unién al receptor, el VIH entra al citoplasma de la célula blanco, por la fusién
de su envoltura con la membrana celular, un mecanismo mediado por ja gp 41. Una vez que
el centro del virus a entrado a la célula, el ARN gendmico viral, aun asociado con las
proteinas del centro, se transcribe a ADN gracias a la accion de las enzimas virales
transcriptasa inversa y ribonucleasa H. Esta reaccion ocurre en el citoplasma de fa célula
durante las primeras horas de Ia infeccién. El ADN sintetizado (ADN complementario), se
dirige entonces al nicleo de la célula donde sc inserta al ADN gendmico de la célula
huésped. Este mecanismo que se denomina integracion, es esencial para que el virus pueda
multiplicarse y lo efectiia por otra enzima viral: la integrasa.

En esta fase del ciclo de vida del VIH el genoma viral se designa como provirus. El ADN
proviral, integrado al genoma de la célula huésped, semeja un gen celular y la informacidn
viral permanece como parte del ADN nuclear, durante el tiempo de vida de la célula
infectada. Tal propiedad del virus asegura que una persona con la infeccién permanezca con
¢l VIH de por vida.

Después de la integracién, el VIH puede persistir en un estado aparentemente inactivo 0
silente, sin producir mensajes virales o de proteinas, lo que significa, que aparentemente no
se replica. Sin embargo, durante este periodo, virtualmente todos los pacientes infectados por
VIH tienen un deterioro gradual del sistema inmune, cuya primera manifestacion es la
alteracién de la funcién cooperadora de las ¢TI CD4+ y posteriormente la disminucién
progresiva de sus niveles circulantes. Esto ha hecho suponer que no existe un estado de
completa latencia viral durante el curso de la infeccién por el VIH. »

Para la activacién del VIH y la induccién de la expresién de sus genes, se requieren factores
celulares y virales. Generalmente, los factores son producidos por la misma célula o pueden
ser inducidos por varias sefiales de activacién, como antigenos y citocinas (proteinas de bajo
peso molecular, producidas por tas células del sistema inmune del huésped, como respuesta a
varios estimulos).

Una vez activado, ¢l ensamble de los viriones (un virién es la particula viral con la capacidad
de ser infectante), ocurre en varias etapas. Primero, el ARN, las proteinas de la cdpside y las
enzimas integran, en el citoplasma de la célula huésped, ¢l centro del virus. Una vez
ensamblado, el centro se dirige a la superficie y sale a través de la membrana celular, donde
adquiere su propia membrana y se completa con los productos del gen env, para formar las
proteinas principales de la envoltura’ la gpl120 y la gp 41. En este punto, se hace aparente la
funcién de la proteasa, otra enzima viral, que divide especificamente al precursor de las
proteinas de la cdpside y el VIH, ya completamente formada, el que entonces ya es capaz de
comenzar nuevamente su ciclo de replicacién. Figura 6. el
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El ciclo de reproduccion del HIV. HIV incluye una célula receptora (paso 1)} y después de
conformada, se funde con la membrana de la célula ( paso 2) y el nucleocapsid entra al citoplasina de
la célula. El RNA dentro del nucleocapsid es revertido y transerito, utthzando la nusma enzima, un
ADN encallade doble esid formado { paso 4). Este une al ADN circular y entra al micleo donde se
integra en el cromosoma celular ( paso 5). A partir del cDNA, el virus RNA y el mensajero RNA
{(mRNA} son producides ( pasos 6y 7} El mRNA ceodifica las protefnas virales que Hegan a la
superficie de la célula capturando el desarrollo de las Glucoproteinas (paso 9). EI virus infeccioso
esid entonces producido.{ reimprimido de Exigir, J. { 1993 }

La infeccién por el VIH provoca un cuadro clinico agudo, que se desarrolla en la mayoria de
las personas infectadas, durante un lapso que va de aproximadamente de tres a scis semanas
después de [a exposicién: es semejante al de algunas infecciones virales, con caracteristicas
como fiebre y dolores musculares leves, que habitualmente no duran mas de dos semanas.
Durante este periodo se encuentran grandes cantidades del virus en la sangre, lo que
probablemente hace que la transmisidn sea facil. Como usualmente ocurre en las infecciones,
se genera entonces una intensa respuesta inmune, que comienza a eliminar las células
infectadas y los virus circulantes. Sin embargo, una proporcién de células infectadas elude las
defensas del huésped y el virus permanece con bajos niveles de replicacién, durante unos diez
afios. Bsta es la fase de la latencia clinica en la que la mayoria de personas infectadas
generalmente se  sienten bien, sin embargo, varios afios mds tarde, el virus dafia
considerablemente al sistema inmune, con la aparicién consecuente de infecciones
oportunistas o cdncer, ’
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3.4.Manifestaciones clinicas.

Las manifestaciones clinicas del SIDA pueden dividirse en cuatro categorias generales:
aquellas causadas por los efectos directos del VIH, las relacionadas con las infecciones
oportunistas como consecuencia de la inmunosupresion inducida por el VIH, las causadas por
el sarcoma de kaposi y las que se originan de los efectos combinados de kx inmunosupresién
inducida por el VI y los efectos promotores de malignidad de otros virus."!

Con mucha mayor frecuencia, las manifestaciones clnicas iniciales del SIDA se refacionan
con algén sindrome causado por una infeccién oportunista. EI mds comiin es la neumonia por
P. Carini. Que es ¢l tragtorno clinico inicial en alrededor del 50 por ciento de los casos.

Cuatro problemas diagnésticos deben atenderse cuando se estudia un paciente con probable
infeccién por VIH y con manifestaciones clinicas quizd ocasionadas por ésta: el diagnéstico
de infeccidn por VIH, el diagnéstico del SIDA en si, los indicadores prondsticos del estado
clinico e inmunoldgico del paciente infectado con VIH con o sin SIDA (ver Anexo 10.1), y el
diagnéstico de las diversas infecciones y neoplasias malignas que ocurren en pacientes con
infecciones por VIH. Es importante resaltar que el diagnostico de infeccién por VIH no
implica el diagndstico del SIDA. Como se describe en el sistema de clasificacién clinica de
los Centros de Contral de Enfermedades (CCE) (ver Anexo 10.2). La infeccidn por VIH
produce una serie de manifestaciones y la clasificacién exacta de cada paciente se realiza con
base en el sindrome clinico, més que en las pruebas de laboratorio. Sin embargo las pruebas
especificas de laboratorio refuerzan ciertos aspectos de la evaluacion clinica y del tratamiento
del SIDA.

El principal adelanto diagnéstico ha sido el desarrollo de pruebas para determinar la
presencia de anticuerpos contra el VIH (ver Anexo 10.3). Mas de! 90% de los individuos con
SIDA presentan anticuerpos contra el virus y mis del 95% de los portadores asintomdticos
del virus son seropositivos. Para fines pricticos, debe considerarse que toda persona con
anticuerpos positivos puede transmitir virus en la sangre y secreciones corporales. 304

23



3.5.Tratamiento

El tratamiento del SIDA requiere la combinacidn de varios aspectos: preventivo, terapéutico
y de sostén. La necesidad de un enfoque coordinado se destaca por la magnitud epidémica sin
precedentes de esta enfermedad. Una de las grandes prioridades es el desarrollo de una
vacuna eficaz contra el VIH. La posibilidad de que se desarrolle una vacuna protectora se ha
reforzado por la demostracién de que un anticuerpo monoclonal dirigido contra el dominio
V3 de la gpl20 protege contra la infeccién por VIH-1 en chimpancés: es posible que este
anticuerpo pueda ser Atil como un agente profildctico tanto per como posposicién. * Los
estudios en fase 1 gue se realizan en humanos han demostrado que estas vacunas son seguras
e inmunogénicas, - aunque su capacidad protectora atin no se ha establecido en forma clara.
Por lo tanto, se ha logrado ya un primer paso, aunque todavia hay gran cantidad de obstdculos
cientificos y politicos por vencer de los cuzles no es de menos 1mportame el aspecto de
proteccién en relacién con la responsabilidad para los fabricantes de la vacuna.

También debe insistirse en la realizacién de programas de educacién al piblico respecto a las
pricticas sexuales mds seguras, incluyendo el papel de la promiscuidad y def coito anal en fa
facilitacién de la transmisién del virus. Asimismo, las evidencias indican que el uso de
preservativos, y tal vez de espermicidas que contengan el compuesto nonoxinol 9, disminuye
el riesgo de transmisién sexual del VI *

El tratamiento de los pacientes con SIDA puede dividirse en dos categorias: el tratamiento
dirigido contra la infeccién por VIH en si y el dirigido contra las infecciones secundarias y
las neoplasias malignas relactonadas con la infeccion por VIH.

La piedra angular del tratamiento contra el VIH ha sido la zidovudina también conocida
como AZT, perteneciente a una clase de andlogos nucledsidos conocidos como
dideoxinucledsidos, que bloquean la replicacién del VIH al inhibir su transcriptasa
inversa(TT). Otros miembros de esta clase incluyen a la 2'3"-dideoxicitidina {(ddC) y a la 2°3’-
dideoxinosina (ddI). Estos medicamentos disminuyen la diseminacion del VIH a las células
no infectadas. Sin embargo no afectan la produccién del virus en las células con infeccidn
crénica y tienen solo efectos discretos para disminuir la concentracion de! VIH en ¢l semen
(un importante factor en la transmision sexual del virus) célutas y plasma. >

Los medicamentos mds novedosos que estardn disponibles serdn inhibidores de transcriptasa
o de proteasa (ABT —3787) Ritonaviry y saquinavir. Otros medicamentos con una amplia
variedad de blancos terapéuticos, también se estdn desarroliando. El mds cercano a estar
disponible ¢s el nelfinavir. Otros férmacos tales como el 1592U89 de Glaxo y el ABT - 378
de Abbot parecen prometedores
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3.6.Anormalidades Hematolégicas en el SIDA.

Poco después del descubrimiento, en 1981 del SIDA, se empezaron a descubrir alteraciones
hematoldgicas, aparte de la linfopenia identificada desde el principio. En la actualidad se ha
visto se ha visto que las anormalidades hematoldgicas son comunes en los pacientes
infectados por el VIH, y estas pueden ser citopenfas.y anormalidades en la coagulacién y
médula ésea, siendo clinicamente importantes en muchos pacientes, '*'®

La anemia, [a leucopenia y la trombocitopenia las podemos encontrar a lo largo de los
distintos estadios de la infeccién ya sea combinadas o en forma aislada. Algunos aulores
indican que la incidencia de estas citopenias incrementa con el deterioro inmunoldgico
progresivo y en los estadios avanzados de la enfermedad ocasionados por el VIH. **'*'7

Inicialmente se atribuyeron al efecto sobre la hematopog'esis de infecciones o neoplasias
concomitantes y a las drogas utilizadas en su tratamiento. 12131599

Pero pronto se descubrieron, también, en pacientes infectados por el VIH, sin estas
condicionantes. '*'®
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3.6.1. Anemia

Un grado variable de anemia es un hallazgo relativamente frecuente en pacientes con SIDA
se presenta en un 65-90% de los casos, en cambio solo se presenta en un 10-20% de los
individuos VIH+ asintematicos'™ "™'*%, con un rango de 9.7-11.7g/dl 1215 osta prevalencia
incrementa con la progresion de la enfermedad. .

La anemia tipicamente observada es normocitica y normocrdmica con discreta
poliquilocitosis y anisocitosis, tasa de reticulocitos algo baja o normal, la microcitosis es un
resultado comiin, sin embargo en pacientes que reciben AZT se presenta macrocitosis en un
7070‘ 12,15,16,19

Es frecuente el hallazgo de imdgenes de apilamiento eritrocitario (“Rouleaux™) en
extensiones de sangre, como probable expresién de hipergamaglobulinemia 318 En casi un
tercio de los Pacientes la femritina sérica y los depdsitos férricos estin claramente
disminuidos. “*'®. Ademds los niveles de eritropoyetina sérica son bajos. *'.

3.6.2 Leucopenia.

Una cifra de leucocitos inferior a 4x10°/L aparece en un 57-85% de los pacientes con SIDA.
Tasas similares de leucopenia solo se presentan en un 8-15% de los individuos VIH+
asintomdticos, '*'%1%%

Esta leucopenia es la resultante de: linfocitopenia, granulocitopenia o una combinacién de
ambas. Suele ser una alteracién que progresa con la evolucién patocrénica de la infeccidn,

aunque estd menos claramente relacionada con el estadio de la enfermedad, que la anemia.
12,1506

La linfocitopenia es un hallazgo muy frecuente en pacientes con SIDA, aproximadamente un
65-80% y de un 0-15% en individuos VIH+ asintomiticos. Esta se realiza habitualmente por
reduccion absoluta de linfocitos T inductores-cooperadores(cT CD4+), manteniéndose un
nivel adecuado de linfocitos T citotdxicos-supresores (¢T CD8+), ello lleva consigo un
descenso significativo del cociente finfocitario CD4+/CD8+. /65479,

Por otro lado una granulocitopenia significativa (2x10°/L) se presenta en el 20-55% de los
pacientes con SIDA y es un hallazgo poco comtn en individuos VIH+ asintomiticos. "**' Se
pueden presentar alteraciones en los leucocitos, tales como: linfocitos atipicos,
hiposegmentacién _en  neutréfilos, monocitos vacuolados, eosinofilia  evidente y
monocitopenia. ">
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3.6.3. Trombocitopenta.

La trombocitopenia {(nimero de plaquetas circulantes menor a 150x10%/L) es uno de los datos
hematolégicos mas temprano en la evolucion de pacientes VH+ asintomdticos, se presenta
con una incidencia de $-13%; mientras que en pacientes con SIDA es de 10-20% > '* 1,232,
ks

Esta anormalidad hematolégica se presenta generalmente de manera aisiada
aproximadamente en un 81%, mientras que combinada con leucopenia y anemia sclo en un
19% de los casos. '*'%.

Para algunos autores su presencia seria signo de una mas rapida progresién a SIDA. (%503,
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3.7.Autoinmunidad.

Una caracteristica fundamental del sistema inmunolégico de un animal es que bajo
condiciones normales, no reacciona contra sus propios constituyentes corporales. Existe un
mecanismo, que capacita a las células de ese sistema para distinguir lo "extrafio” de lo
"propio”. Sin embargo existen enfermedades en que el paciente destruye sus propias células.
Hay tres formas principales en las que este mecanismo de sostén de la tolerancia podria ser
desarrollado. ** tabla 6.

Tabla 6 Mecanismo de formacién de autoanticuerpos.

1.- Bvasi6n de la tolerancia normal a los antigenos “propios"”

a) Antigenos ocultos.

b) Antigenos alterados. Compuestos quimicos, firmacos y agentes infecciosos.
2.~ Degradacién del mecanismo de tolerancia

a) Agentes que afectan a las células productoras de anticuerpos compuestos quimicos,
farmacos y agentes infecciosos.

b) Falta de eficiencia de los mecanismos de control de la tolerancia determinada
genéticamente (por ejemplo, por células T supresoras).

3.- Estimulacién de la poblacién de células B preexistente, capaces de autoreactividad

a) Agentes infecciosos y adyubanies.
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370 Postulacién de un mecanisme autoinmune en las citopenias de pacientes
con VIH+ asintomaticos y con SIDA.

Pateceria paraddjico que la autoinmunidad se postule como parte de un fenémeno de
inmunodeficiencia. Sin embargo, la pérdida de la tolerancia a lo propio, inducida por el VIH
a través de maltiples vias, puede jugar un papel importante en las manifestaciones de
autoinmunidad cldsica y en la pérdida progresiva de células T a causa del mimetismo del VIH
con antigenos de la membrana de los linfocitos y a la capacidad de la proteina gpl20 para
unirse a células no infectadas, haciéndolas blancos potenciales del ataque inmune.

Lo que aun no queda claro, es como una multiplicidad de redes que transitan por un periodo
asintomitico, de pronto confluyen en una catdstrofe comiin a muchos casos. Se ha propuesto
que la diferencia entre el periodo asintomdtico y el SIDA es el cambio, mds o menos sibito,
desde un estado de anergia (falta de respuesta) por parte de las células Thl (principales
responsables de la inmunidad celular), a otro estado, en el cual una respuesta celular
autoinmune enérgica perturba de modo irreversible el balance del organismo. En este
contexto, los amplios efectos metabdlicos de algunas linfocinas las convierten en poderosos
agentes de patogenicidad.’"

En la actualidad se cree que una parte importante de las citopenias de pacientes VIH+(con o
sin SIDA) reconocen un mecanismo periférico de cardcter inmune, esto es, presencia de
autoanticuerpos a eritrecitos, leucocitos y plaquetas. 12:16.18-26

La anemia probablemente es resultado de:

Hematopoyesis inefectiva, Infecciones complicadas, neoplasias y las drogas utilizadas en su
terapia

Los efectos de anticuerpos dirigidos especificamente contra las células hematopoyéticas y
contra los eritrocitos circulantes. '

Se postula que probablemente la infeccidn por el VIH de las células progenitoras de la
médula G6sea, causan expresién de antigenos virales en la superficie celular de estos
progenitores. Los anticuerpos dirigidos contra antigenos virales pueden suprimir la capacidad
de éstos progenitores disminuyendo la hematopoyesis, expresdndose también en los
eritrocitos producidos, acelerando asi, una destruccién periférica. 1319

Los anticuerpos a eritrocitos no estdn caracterizados, se comportan probablemente como
poliaglutininas 2ya que no se ha detectado su sensibilidad especifica a antigenos de superficie
o tosfoljpidos.'

La Prueba de Antiglobulina Directa (PAD) para IgG, IgM y C3b es positiva en
aproximadamente 0-43% dc los pacientes con SIDA, 12,13,15,21,55 y un 0-75% en pacientes
VIH+ asintomdticos. 22 Esta PAD positiva probablemente se deba a la hipergamaglobulina
presente o  la absorcién de complejos inmunes y complemento.'™ 143

La mayoria de los pacientes con una PAD+ tiene una Prueba de Antiglobulina Indirecta
negativa y un elufdo negativo, ademds de un incremento de IgG en suero y no hay evidencia
de hemélisis; siendo la causa mds comiin para etlo la hipergamaglobulinemia, la cual se debe
a altas dosis de gamaglobulina intravenosa aplicada en la terapia de pactentes con SIDA, o
a la hiperactividad espontdnea de las células B, que son policlonalmente activadas secretando
una gran cantidad de inmunoglobulinas, 52453
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Comparada con la anemia y la trombocitopenia existe menos informacion de la leucopenia en
cuanto a las causas que la desencadenan. Sin embargo se han estudiado los mecanismos
inmunes y han encontrado que en aproximadamente el 50% de los pacientes con SIDA se

presentan anticuerpos contra leucocitos. 15.23.26

Es posible que en la mayorfa de los pacientes con VIH+, la leucopenia se deba a la
destruccidn periférica de los leucocitos, debido a un procese inmune que se lleva a cabo por
la expresién de antigeros del VIH en la superficie celular del leucocito. 18 En cuanto a la
trombocitopenia podemos decir, que la destruccidn periférica de las plaquetas por un
mecanismo inmune, parece ser la principal causa de trombocitopenia, esto se apoya en
numerosos estudios realizados, los cuales han identificado incremento en la cantidad de
plaquetas asociadas a IgG, [gM, C3b y complejos inmunes. '>'*!%22% Se han encontrado
anticuerpos anti VIH-gp'*™" anti IgG, '*'* autoanticuerpos contra la glicoproteina Illa de la
superficie plaquetaria que cruza con fa proteina gpi6Q de la cubierta del VIH. »

Una hipétesis, es que los megacariocitos son infectados por el VIH produciendo la expresion

de proteinas virales en las plaquetas, se dice que el VIH no se duplica en el megacariocito,
. . H

pero si se integra al genoma. 1%
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4. Justificacion del trabajo

El presente trabajo se llevé a cabo por la inquietud de conocer el mecanismo real por el cual
algunos pacientes con diagnostico de SIDA, del Hospital de Infectologfa del CMNR del
IMSS, presentan cierta alteracion hematolSgica, ya sea leucopenia, linfopenia, plaquetopenia
o valores de hemoglobina,

De esta manera el personal médico pedrd actuar en forma efectiva en la prevencion y
curacién de este tipo de alteraciones hematoldgicas en los pacientes con SIDA.
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5. Hipétesis

Debido a las citopenias hematolégicas observadas en individuos con SIDA, consideramos la
posibilidad de hallar en ellos, autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y plaquetas, como
responsables de dichas alteraciones, determinando asi un mecanismo autoinmune en estas

citopenias.
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6. Objetivo

Determinar la presencia de autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y plaguetas en individuos
con SIDA, con Ia finalidad de establecer que son uno de Jos mecanismos causantes de Jas
citopenias hematolégicas encontradas en estos individuos.
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6.1.0bjetivos particulares.

1) Determinar la presencia de autoanticuerpos a eritrocitos, en individuos con SIDA,
mediante 1a PAD con dilucién y el Estudio de Elucidn.

2} Determinar la presencia de autoanticuerpos a leucocitos, en individuos con SIDA,
mediante la prueba de Leucoaglutinacién y la prueba de Microlinfocitotoxicidad.

3) Determinar fa presencia de autoanticuerpos a plaquetas, en individuos con SIDA,
mediante Ia prueba de Tromboaglutinacién.
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7. Metodologia.

7.1.Caracteristicas de la poblacién estudiada.

La poblacién de estudio consistid de 50 individuos infectados con el VIH, comprobado con
estndios de laboratorio (ELISA y Western blot). Contamos con 43 individuos con SIDA y 7
individuos con VIH+ asintomdticos.

Todos fueron derechobabientes del Hospital de Infectologfa del CMNR, del Instituto
Mexicaro del Seguro Social (IMSS), los cuales fueron invitados a participar en este estudio,
mediante una carta de aceptacién. (ver Anexo 10.4)

De los 43 individuos con SIDA, 5 fueron del sexo femenino y 38 del sexo masculino. De los
7 individuos con VIH+ asintométicos, 6 fueron del sexo masculino y [ del sexo femenino. La
baja poblacién femenina estudiada, se debi6 a que solo se autorizo el estudio, en el piso No. 1
del Hospital de Infectologfa donde se encontraban hospitalizados solo pacientes masculinos.
Ei rango de edad de los individuos estudiados fue de 20-63 afios de edad.

La preferencia sexual se clasificé solamente como: bisexual, homosexual y heterosexual.

El periodo en que se llevaron a cabo Jas pruebas de laboratorio, ELISSA y Western blot, en
estas individuos es de 9 afios, de 1987 a 1996, siendo en todos ellos positivas.

La mayoria de los individuos estudiados, presentaron como minimo una citopenia ya sea leve
o marcada.

7.2.Caracteristicas de los testigos utilizados

Los testigos utilizados en los diferentes experimentos fueron proporcionados por el
laboratorio del BCS CMMR siendo derecho habientes del Hospital de Infectologia del
CMNR del IMSS.

De los 48 testigos 24 fueron + y 24 negativos a autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y
plaquetas. Entre algunas patologias presentadas por estos individuos tenemos lupus
eritematoso sistémico, purpura trombocitopenica, anemia hemolitica. La deteccién de
autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y plaquetas se determiné mediante las mismas
técnicas utilizadas en el presente trabajo.
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7.2.1. Distribucién de la poblacidn en estudio.

Figura 7 Distribucion de la poblacién estudiada.

Poblacién Total

50
DX SIDA DX SIDA
43 7 Control + Control -
¥ *
f _l ‘[ l 24 24
Sexo Masculina Sexo Femenino Sexo Masculino Sexo Femenino
l 38 i 5 £ 6 ¥
Heterosexual  Bisexual Homosexual — Heterosexual Heterosexual Homosexual Heterosexual
3 6 19 5 5 1 I

A todos se determino las pruebas para la deteccion
de autoanticuerpos a erictrocitos, leucocitos y plaquetas

En esta figura, se clasifica a la poblacion total de los individuos estudiados, por sexo y
preferencia sexual.
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7.3.Material

El material utilizado en este trabajo, fue proporcionado por e Laboratorio Clinico del Banco
Central de Sangre del CMNR, IMSS.

7.3.1.

Material Bioldgico.

Muestra sanguinea, de la poblacidn estudiada.

7.3.2.

Material Fisico.

Se trabajé con material comin en todo Laboratorio Clinico, ademds de algunos especiales

como:

NN N SN N

7.3.3.

Tubos cénicos de plastico graduados 10ml. 1/10

Placa de vidrio, para reaccién de aglutinacion, marca Kimax
Pipeta Hamiton con volumen de Sml. 1/5

Placa Terazaki de pldstico, marca Kimax

Ultracentrifuga, 30,000 rpm, con refrigeracién, marca Clay Adams.

Microscopio invertido, marca Reitcher,

Reactivas

Se trabajé con reactives comunes en todo Laboratorio Clinico, ademis de algunos especiales

COImo:

SN NEN

Dextrin 150,marca Sigma, lote 49129 AD
Solucién de Hank IX, marca Monterrey, lote ZX 08568
Linfopure, marca Sigma, lote SE 3459

Panel de eritrocitos antigénicamente conocidos, marca Ortho, lote RA 779 y lote RA
957 (panel A), lote RB 758 y lote RB 962 (panel B).
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7.4.Pruebas para la deteccién de autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y
plaquetas.

7.4.1, Deteecidin de autoanticuerpos a eritrocitos.

7.4.1.1. Prucba de Antiglobulina Directa con dilucién Técnica:

a) Se utilizan eritrocitos que no coagularon por la presencia de anticoagulante,
Etilendiaminotetracético (EIXFA), v se lavan 3 veces con solucién salina isotdnica 0.9%
(s.s.) fresca, a 37°C.

b) Resuspender los eritrocitos, al 5% aproximadamente, con s.5, y depositar una gota de ésta
suspencién en un tubo de ensayo, agregando 2 gotas el suero de Coombs poliespecifico.
Centrifugar 15 seg. Y leer, (positivo: Aglutinacién; negativo: no aglutinacién).

¢) Hacer lo anterior, pero ahora con suero de Coombs monoespecifico.

d) Se hacen diluciones del suero de Coombs poliespecifico y monoespecifico, 1:2
......... 1:64. Se le agrega una gota de la suspencién de eritrocitos a cada tubo. Centrifugar
15 seg. y leer.

AGIULNACION. 1ervrercererrreceencirssnsssssineeenn POSHIVO

No aglutinacion........cvmervesrrmsrrnionseeen. NEgativo
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7.4.1.2. Estudio de Elucién (eluido de Rubins)

Técnica:

a) Se machaca perfectamente el paquete globular (con o sin anticoagulante).

b) Setava 6 veces con s.s. a 37°C.

¢) A la suspensién obtenida, agregarle una parte igual de s.s., y al total de ésta mezcla,
agregarle otra parte igual de ether. Tapar con tapén de hule y agitar vigorosamente,
durante un minuto.

d) Centrifugar 10 min. a 30600 rpm.

¢} Eliminar el ether y tomar el eluato, que es la 5.5.(de color rojo) donde se encuentran los
anticuerpos que se desprendieron de los eritrocitos.

f) El eluato obtenido, se centrifuga y se coloca en bafio marfa durante 5 min., para ¢liminar
el ether.

g) Correr ¢l pane] usando un autocontrol (determinar presencia de autoanticuerpos) y células
de bebe.

h) El cluato se distribuye en todos los tubos, hasta acabar con él, (mdximo 4 gotas). Se
agrega una gota de cada célula del panel, (son 11), una gota de células del paciente y una
gota de células de bebe, cada una en diferente tubo. Centrifugar 30 seg. y leer (positivo:
aglutinacion, negativo: no aglutinacion).

i) Se colocan en bafio de hiclo, durante 15 min., se centrifugan y se leen.

j} Seagrega 2 gotas de albtimina al 30%, en cada tubo, centrifugar y leer.

k) Se colocan en bafio marfa a 370C, durante 30 min., después de este tiempo se centrifuga
y se lee.

1) Lavar las células 3 veces con s.s. fresca a 37°C y agregar 2 gotas del suero de Coombs.
Centrifugar y leer.

AgIUHNACION. ..cvvvearrerrrernissrsaserescceenennsen POSIIVO
NO aglutinacion. ..o Negativo
m) Comprobar los resultados con la carta del panel que se utilizé (A 6 B) y determinar que

autoanticuerpo(s) liene.
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7.4.2. Deteccion de autoanticuerpos a leucocitos.

7.4.2.1. Microlinfocitotoxicidad {deteccion de autoanticuerpos a linfocitos).

0

Técnica:

a)

b)
c)

d)

€)

g
h)

i)

k)

0)

En un tubo cénico de pldstico, graduado, se agrega (1.2 mi. De anticoagulante ACD y sé
afora a 2 ml con sangre del paciente. En caso de que la cuenta de leucocitos sea menor a
2000/mm cidbico, se hard un concentrado celular, como sigue:

Tomar 2 tubos cdnicos y agregar 1 ml de anticoagulante ACBen cada uno, y aforar con
10 ml de sangre.

Centrifugar a 2500 rpm durante 5 min. , tomar la capa leucocitaria (blanquecina}, y
resuspenderla en 2 m! de sangre.

Realizar una cuenta leucocitaria en cdmara de New wawer, debiendo haber més
de 2000 leucocitos por milimetro cibico. Se prosigue con la técnica.

Agregar 2 ml de s.5. fresca y homogeneizar suavemente.

Verter, con jeringa estéril, 4 m] de linfopure a otro tubo cénico limpio. Con pipeta
pasteur, dejar resbalar por la pared del tubo, la sangre diluida, {no gotear, de lo contrario,
no habra separacién de la capa celular que deseamos).

Centrifugar a 2000 rpm durante 20 min., posteriormente, tomar la capa de linfocitos (halo
blanquecino) con una pipeta pasteur, previamente sumergida en s.s., evitando tomar de fa
capa grasa.

Agregar solucién de Hanks IX en un volumen igual al que ebtuvimos, centrifugar a 2000
rpm/13 min.

Verter el sobrenadante (evitando que se vayan células). Nuevamente agregar solucion de
Hanks IX, realizando asi, la segunda lavada de células. Centrifugar a 850 rpm/15 min.

Aspirar con pipeta pasteur el sobrenadante y homogeneizar el sedimento (linfocitos).

Inactivar el suero del paciente, asi como los sueros controles (positivo y negativo)
incubindolos 5 min. a 62°C. Realizar la dilucién de los sueros 1:2, utilizando solucién de
Hanks IX (2 gotas de suero + 2gotas de la solucién).

Lienar los pozos de la placa terazaki con aceite mineral, agregando un exceso.

Lavar la jeringa de Hamiton, y con elia verter un microlitro de linfocitos del paciente en 4
pozos de manera horizontal.

Agregar en el primer pozo, un microlitro de suero control positive; en el pozo 2 un
microlitro de suero control negativo y en los pozos 3 y 4 suero del paciente, sin dilucién
y con dilucién, respectivamente. Lavar la jeringa, con s.5., cada vez que se utilice.

Agitar 10 min. en el rotador de Khan, ¢ incubar 15 min. a 37°C.
Agregar 5 microlitros de complemento a todos los pozos, ¢ incubar 30 min. a 37°C.

nyAgregar 3 microlitros de eosina (previamente centrifugada), esperar 5 min. y agregar 5
microlitros de formol (igualmente centrifugado).

Incubar a temperatura ambiente por 24 horas, en un lugar fresco y sin vibraciones.
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p) Leer la reaccién en el microscopio invertido. Los linfocitos en el control negativo se ven
pequefios y el colorante fuera. En el control positivo, los finfocitos se observan mds
grandes, como hinchados, y con el mismo color que el del campo.

q) Los resultados deben ser:
Control positivo.- 100% muertas
Control negativo.- 100% vivas
Se toman como positivas aquellos pozos que presenten mds de un 15% de células muertas.
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7.4.2.2. Prueba de Leucoaghitinacién (método de Van-Rood, medificado).

Técnica:

a)

b)

)

d)

e)

g)
h)
i}
k)
1)

m)

Se toma un tubo cénico que contenga 0.2 mi de anticoagulante EDTA al 5%, y s¢ afora a
2 mi con sangre del paciente, s€ homogeiniza suavemente.

Si la cuenta de leucocitos cs menor a 2000/mm ctibico, se realiza lo mismo que en la
técnica de Microlinfocitotoxicidad, pero aqui se utilizard como anticoagulante, el EDTA
al 5%.

Pesar 0.1 gr de dextrdn 150 y agregarle 2 ml de s.s. fresca, dejarlo reposar, antes de
homogeneizar

Afiadir 0.5 ml de Ia mezcla anterior, homogeneizando suavemente, incubar 30 min. a
370C, colocando ¢l tubo, previamente tapado, de manera inclinada (con un dngulo de
450).

Retirar las dos terceras partes del plasma y tomar las células de la tercera parte sobrante,
absorbiendo la parte mds proxima a los eritrocitos. La pipeta pasteur que se utiliza, se
sumerge previamente en s.s..

Bacer la cuenta de leucocitos en cimara.

Inactivar el suero del paciente, asi como los sueros control positivo y negativo,
incubdndolos a 62° C durante 5 min.

En tubos de pldstico de 10x75,agregar 2 gotas de leucocitos obtenidos en cada uno.

Se rotulardn, como control positivo, control negativo y problema.

Adicionar dos potas del suero respectivo en cada tubo, € incubar por 2 horas a 370C en
baiio maria.

Decantar el sobrenadante , y al sedimento, agregarle 2 gotas de dcido acético al 6%, para
lizar los eritrocitos que hayan quedado.

Tomar con pipeta pasteur fina y roma el sedimento, y colocarlo en un portaohjetos,
extendiendo la gota.

Leer al microscopio en seco débil, buscando aglutinacion, lo cual seria un resultado
positivo.

AZIILNACION. e rnenrsersercemriosereeineen.. POSILIVO
No aghutinaci®n......covmmvvseereceescerrnnenn NEgativo
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7.4.3. Deteccion de antoanticuerpos a plaguetas.

7.4.3.1. Prueba de Tromboaglutinacién.

Técnica:

a) En un tubo cénico graduado de pldstico, adicionar 0.2 ml. De anticoagulante (citrato de
sodio al 3.8%), v aforar a 2 ml con sangre total.

b) Si la cuenta plaquetaria es menor a 100,000/mm. ctibico se deberd hacer un concentrado
celular plaquetario, de la manera siguiente:

¢) Tomar dos tubos cénicos con su respectivo anticoagulante (Iml. de citrato de sodio al
3.8%), y aforarlo a 10 ml con sangre total.

d) Centrifugar a 750 rpnv/5 min. , tomar el plasma concentrado y centrifugarlo nuevamente
a 2000 rpmy/ 10 min.

e) Separar el plasma concentrado y realizar una cuenta plaguetaria en cdmara, debiendo ser
mayor a 100,000/mm ctibico, continuando asi con la técnica.

f) Dejar reposar una hora a temperatura ambiente y centrifugar posteriormente 5 min. a
1000 rpm.

g) El suero del paciente y los controles positivo y negativo, se inactivan, colocindolos a una
temperatura de 62° C, durante 5 min.

h) A 6 gotas de suero del paciente, del control positivo y del negativo, se le agregan 2 gotas
de citrato de sodio al 3.8% y se homogeneizan suavemente.

i) En placas céncavas, verter 25 microlitros en cada pozo, del suero correspondiente, y
agregarle 25 microlitros de concentrado plaquetario. Ademds se montard un testigo, el
cual consistird de 50 microlitros de concentrado plaguetario.

j) Agitar durante 10 rain. , en el agitador de khan,

k) Dejar reposar, de 15 a 30 min. en cdmara himeda, en el refrigerador, y leer en el

microscopio invertido, buscando Tromboaglutinacién.

AEIUNACION et Positivo
NO AZIUHNACION . ...cvvcerecrer e reecrccmsrsaness NEZALVO
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8. Resultados

En el presente trabajo de tomaron en cuenta, caracteristicas fisicas, biolégicas y sexuales de
cada individuo estudiado, las cuales se presentan en las figuras 8-10

En cuanto a la fecha de prueba confirmatoria del VIH, ésta se realizé al Hegar el paciente al
Hospital, o con anterioridad a su internamiento actual Figura 1(, representan el nimero de
individuos por periodo.

Las alteraciones hematolgicas que presentan los individuos de estudio, como son:
Jeucopenia, anemia, trombocitopenia, hipergamaglobulinemia e hiperproteinemia; ademnds del
némero de individuos transfundidos, con cualesguier componente sanguineo, antes. Durante
el SIDA, se representan en la figura 12.

Los resultados obtenidos en la bisqueda de autoanticuerpos a eritrocitos, leucocitos y
plaguetas se encuentran en la figura 13-20.

A continuacién se enlistan las figura por orden.
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Figura 8 Clasificacién de los individuos con SIDA y Seropositives por rangos de edad
Clasificacién por rangos de edad de los individuos con SIDA v seropositivos Muestra la edad
de los individuos estudiados. Clastficando a los individuos estudiados segin su edad, los
rangos van del( en 10 afios partiendo de los 20 afios hasta los 70 afios. Tomando en cuenta
tanto al sexo femenino como al masculino.
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Figura 9 Clasificacién de los individuos con SIDA y Seropositivos por Sexo.

Clasificacion de los individuos con SIDA y Seropositivos, por sexo, ya sea masculino o
femenino. Tanto seropositivos como con SIDA.
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Figura 10 Preferencia sexual de los individuos con SIDA y seropositivos se observa la
preferencia sexual de los individuos de estudio

Preferencia sexual de los individuos con SIDA y seropositivos se observa la preferencia
sexual de los individuos de estudio. Seropositivos o con SIDA ya sean del sexo femenino o
masculine.
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Figura 11 Fecha de prueba confirmatoria (periodo - afio)

Fecha de prueba confirmatoria (periodo — afio)Se observa el nimero de individuos con SIDA
o Seropositivos estudiados que se realizo prueba confirmatoria en los periodos 87-90 y 91-96
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Figura 12 Alteraciones hematoldgicas encontradas en los preestudios.

Alteraciones hematoldgicas encontradas en los preestudios. Se observan las diferentes
alteraciones hematolégicas que presentan los individuos con SIDA y Seropositivos antes de
realizarse la deteccion de autoanticuerpos.
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Figura 13 Resultados positivos encontrados en la prucba de antiglobulina directa con
dilucién, realizados en los sueros control positivo y negativos, asf como a los sucros
positivos con SIDA y seropositivos estudiados
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Figura 14 Resultados encontrados en la prueba de elucién para la deteccion de
anticuerpos a eritrocitos realizada a los sueros control -+, control -; asi como a los
individuos con SIDA y seropositivos estudiados.
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Figura 15 Resnltados encontrados al realizar la prueba de elucién para la deteccién de
anticuerpos a eritrocitos a los sueros control+, control -3 asi como a los individuos con
SIDA y seropositivos estudios.
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Figura 16 Resultados de la prueba de microlinfocitotoxicidad realizada a los sueros de
individuos contrel +, control -; asi como a los de SIDA y Seropositivos.
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Figura 17 Resultados encontrados en la prueba de lencoglutinacién realizada a los
sueros control+, control-; ademis de los sueros de individuos con SIDA y Seropositives.

Resultados positivos: aglutinacién positiva
Resultados negativos: aglatinacidn negativa.
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Figura 18 Resultados encontrados en la prueba de tromboaglutinacién realizada a los
sueros control+, control-; ademas de los sucros de individuos con SIDA y Seropositivos.
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Figura 19 Resultados encontrados en la prueba realizada a los sueros control+, control-;
ademds de los sueros de individuos con SIDA y Seropositivos.
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Figura 20 Resultados en las pruchas de deteccion de antoanticuerpos, eritrocitos,
eritrocitos, Ieucocitos y plaquetas realizadas a los sueros control+, control -; ademas de
los sueros de individuos con SIDA y Seropositivos.
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9. Discusiéon

Tomando en cuenta la edad de la poblacién estudiada, encontramos, que la mayoria tiene
entre 20 y 40 afios de edad, ddndonos cuenta que cada vez es mayor el nimero de jovenes
infectados y con diagndstico de SIDA,

El total de individuos del sexo masculino fue de 38 con SIDA y 6 seropositives, dande un
tola! de 44, lo cual sugeriria que hay mayor poblacidn masculina, infectada con el VIH y con
SIDA, esto es, sin tomar en cuenta que el estudio se llevé a cabo en el primer piso del
Hospital de Infectologia del CMNR, IMSS, donde solo se internan varones. Por lo que
basdndonos en Ja bibliografia, sabemos que cada vez mds mujeres se infectan con el VIH."

En cuanto a la preferencia sexual observada en los individuos estudiados, resulté que el
mayor porcentaje (68%) es homosexual, el 12% son bisexuales, y solo el 20% son
heterosexuales. Debemos tomar en cuenta que algunos de los individuos, no son capaces de
reconocer piblicamente, su preferencia sexual, ya sea homosexual o bisexual. Esto concuerda
con quienes postulan que uno de los principales factores de riesgo, para la infeccién por el
VIH, es la homosexualidad en hombres.""

Al tomar en cuenta el pericdo en el cual se realizé fa prueba confirmatoria del VIH,
observamos que al mayor nimero de individuos con SIDA se les detectd el VIH en el periodo
1991-1996, esto es, en un tiempo relativamente reciente a la manifestacién de la enfermedad, o
ya presentindola, no pudiendo determinar un periodo de latencia exacto, pues sabemos la
fecha de la declaracién de! SIDA, mis no de la infeccidn primaria por el VI Por lo tanto, €l
periodo en que se mantuvieron seropositivos asintomiticos se desconoce. En cuanto a los
individuos seropositivos asintomdticos, sabemos que la deteccidn del VIH se les realizé por
ser individuo de alto riesgo, y en ellos tampoco podemos saber la fecha exacta de la infeccién
per VIH.

Al realizarse los estudios previos hematolégicos a los individuos estudiados, se detecté que
en aquellos que tienen SIDA, la citopenia mds frecuente fue la anemia, con un 64 %, seguida
de la leucopenia, con un 49 %. Estos resultados son concordantes con los encontrados en la
bibliograffa''¥'** donde se indica, que la anemia es la citopenia mds frecuente en estos
pacientes, con un 65-90%; mientras que la leucopenia se presenta en un 57-859'16188,
Ademis se observa que el 60% de la poblacién con SIDA, en este estudio, presentd
hipergamaglobulinemia la cual, pudo dar una PAD positiva. En los individuos seropositivos
asintomdticos, se presenté plaquetopenia en un 57% de ellos, siendo ésta la citopenia més
frecuente en esta poblacién. La hipergamaglobulinemia encontrada en un 43% de los
pacientes, es considerable, y pudo haber dado resultados positivos en la PAD, pero ¢n nuestro
caso no fue, asf.

De los 16 individuos que recibieron transfusién sanguinea, sélo en uno de ellos, su infeccion
por el VIH, se debié a dicha transfusién. Esto nos indica que en un 2% de la poblacién de
estudio, su factor de riesgo fue la transfusidén sanguinea.

Con respecto a la deteccién de autoanticuerpos a eritrocitos, la PAD resulté negativa, ain
cuando un 58% del total de los individuos estudiados, presentd hipergamaglobulinemia. El
estudio de elucidn fue negativo en toda la poblacién. Tomando en cuenta estos resultados
negativos, podemos decir que no hay autoanticuerpos a eritrocitos en los pacientes
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estudiados, ya sea con SIDA, o seropositivos asintomdticos. Al menos con las técnicas
utifizadas en este trabajo, pero no se descarta si otras técnicas mds sensibles los pudieran
detectar.

La prueba de microlinfocitotoxicidad, al igual que la prueba de Leucoaglutinacion, resultaron
nepativas en el 100% de la poblacién estudiada, lo cual indica la ausencia total de
auloanticuerpos a leucocitos en estos individuos. Al menos con esta técnica no se encontraror
pero no se descarta si con otra técnica mds sensible lo pudieran detectar.

En cuanto a Ja prueba de Tromboaglutinacién, resulté negativa en et 100% de los individuos
estudiados, tanto con SIDA como VIH+ asintomiticos, observindose asi Ia ausencia total de
autoanticuerpos a plaquetas en esta poblacion. Al menos con esta técnica no se encontraron
pero no se descarta si con otra técnica mds sensible o pudieran detectar.
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10.Conclusiones

La poblacién infectada por el VIH, en la actualidad, es de jévenes, entre los 20 y 40 aiios de
edad, perteneciendo la mayorfa al sexo masculino, cuyo principal factor de riesgo es la
homosexualidad.

La citopenia encontrada con mayor frecuencia en los individuos con SIDA es la anemia,
mientras que en los individuos seropositivos asintomdticos fue la plaquetopentia.

La contaminacién del VIH, debido a la transfusion sanguinea fue del 2% en la poblacién
estudiada, esto es, un bajo indice por este factor de riesgo.

En fas condiciones que se llevaron a cabo las pruebas para la deteccién de autoanticuerpos a
eritrocitos, leucocitos y plaguetas, en individuos seropositivos asintomdticos y con SIDA, no
fue posible encontrar dichos autoanticuerpos, lo cual nos indica, que la reduccion de los
elementos formes de la sangre, como son: eritrocitos, leucocitos y plaquetas, posiblemente no

se deba a un mecanisnio autoinmune.
Se propone que este trabajo da, lugar a nuevos estudios, con técpicas mis sensibles, para
obtener mayores y mejores resultados.
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11.Anexos

11.1. Indicadores de laboratorio con valor prondstico en los pacientes con
infeccion por el VIH.

El conocimiente del grado de inmunodeficiencia facilita la adopeién de decisiones en cuanto
a

v La interpretacién de los sintomas.

v La profilaxis primaria (Neumonia por P. Carinii).

¥ Bl comienzo del tratamiento contra los retrovirus (AZT, DDI, DDC).

Entre [os mejores estudios para determinar el grado de inmuncodeficiencia y la evolucién de Ia
infeccién por el VIH se encuentran:

Marcadores inmunoldgicos:

v Recuento total de linfocitos:

¥ Recuenio y porcentaje de linfocitos CD4
¥ Microglobulina alfa -2

Marcadores metabdlicos:

v" Neopterina (orina o suero )

Marcadores viricos:

v Antigeno P24.

B! recuento de linfocitos CD4 es especialmente til para detectar el grado de
inmunodeficiencia, tiene valor pronésticos y ayuda a determinar la frecuencia de las
consultas, que deberian aumentar a medida que descienda el recuento.
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11.2. Clasificacién de la infeccién por el VIH segin la CDC.

Iallazgos clinicos

Resultado de laboratornio

Estadio clinico

Cd4
<200

Estadio 1 asintomético
Linfadenopatfa persistente
Actividad fisica: asintomatico, normal

Estadio 2 enfermedad temprana {leve)
Perdida de peso<iG%

Manifestaciones cutdneas leves (por ¢jemplo
dermatitis seborreica, prurito, dermatomicosis,
Aftas orales recrdivantes, quelitis angular, eic.)
herpes zoster (ea los itltimos 3 afios);
infecctones recurrentes del traclo respiratorio
Superror.

Actividad fisica; sintomatico, actrvidad normal

Estadie 3 Enfermedad intermedia
(moderada)

Perdida de peso >10%

Diarrea crénica de causa desconocida >1mes
Fiebre prolongada, constante o intermitente, de
causa desconocida >1 mes.

Candidiasis oral, Leucoplasia oral vellosa,
Tuberculosis pulmonar {cn €l ultimo afio),
Infecciones bacterianas graves (ejemplo:
neumonia}

Actividad fisica: en cama <30% del dfa, durante
un mes

Estadio 4 Enfermedad tardia grave
(esencialmente SIDA)

Sindrome de desgaste, ncumonda por P Carini
‘Toxoplasmosis ccrebral, Criplococosis con
diarrea >1 mes

Criptococosis extrapulmunar

Enfermedades por CMV cn 6rganos que no
sean Higado, bazo o ganglios hinfiticos herpes
simple mucocutinea >1 mes o visceral de
cualquier duracién.

Leucoencefalopatfa multifecal progresiva
Mieosis disermnada (por ejemplo
tustoplasmosis)

Candidiasis esofdgica, traqueobroquial o
pulmenar

Micobacterons atipica discminada

Sapticemia por salmonella no typhi.
Tuberculosis

Extraoulmunar

Linfoma

Sarcoma de Kaposi

Encefalopatia por el VIH

Aclividad fistca: en cama >50% del dia durante
& ultmo mes

A
Linfocitos CD4

>2000 <500

1

2A

JA

4 A
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B
Linfocitos CD4

1000-2000 200~
500
1B

2B

3B

4B

C
Linfocitos

1000-2000

1C

2C

3C

4C



11.2.1. Definicifn y clasificacién de easo clinico.

Definicién de la OMS de caso ¢linico de SIDA en las personas adultas cuando los medios de
diagndsticos son limitados (GPA/RES/93).

El diagnéstico de SIDA en una persona adulta estd basado en la existencia de, por lo mencs,
dos signos mayores, combinados, por lo menos ¢on un signo menor, ante la ausencia de
causas conocidas. La presencia de sarcoma de Kaposi generalizado o de meningitis
criptococéeica son suficientes para diagnosticar el SIDA.

Signos mayores.

Pérdida del 10% o més de peso corporal.

Diarrea crénica duranie mds de un mes.

Fiebre prolengada durante mis de un mes (intermitente o constante).

Signos menores.

Tos persistente durante mds de un mes.

Dermatitis pruriginosa generalizada

Herpes zister recurrente.

Candidiasis bucofaringea.

Infecci6n crénica progresiva y diseminada por el virus del herpes simple.
Linfadenopatia generalizada.

Diarrea crénica durante mis de un mes.

Fiebre prolongada durante mds de un mes (intermitente o constante)

La presencia de Sarcoma de Kaposi generalizado o meningitis criptococdeica son suficientes
por si mismos para establecer €1 diagnostico de SIDA con fines de vigilancia.

En pacientes con tuberculosis una tos persistente de mas de un mes de duracidn no debe ser
considerada como un signo menor.
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11.3. Interpretacién de los resultados de laboratorio en la infeccién por el VIH.

Pruebas de deteccién: BELISA, aglutinacidén, immunodot. Un resultado positivo en una prueba
de deteccién tiene valor predictivo si la persona presenta signos clinicos o tiene factores de
riesgos epidemioldgico. Las pruebas de deteccién de anticuerpos (por ejemplo, ELISA)
pueden dar resultados positivos falsos, aunque es poco frecuente. Los resultados negativos
falsos son muy raros.

Si se dispone de una segunda prueba de deteccidn con reactivos de otro fabricante, se pueden
usar para confirmar el diagnéstico de infeccién por HIV. Si dos pruebas de deteccion dan un
resultado positivo, es muy probable que la persona esté infectada por el VIH. Estas persona
requieren asesoramiento y educacién. Recordamos que las pruebas seroldgicas, ya estén
indicadas clinicamente o sean solicitadas por la propia persong, deben cumplir los tres
requisitos recomendados por la OMS para los exdmenes individuales. Estos requisitos:

v Consentimiento expreso de la persona basada en una decisién informada.
v Asesoramiento antes y después de realizar la prueba.

¥ Confidencial.

Entre las pruebas suplementarias, conocidas como confirmatorias, se encuentra la
inmuneelectrotransferencia o Western-blot, que es probablemente la mids utilizada, la
inmunoftourescencia (IFA} y 1a radioinmunoprecipitacién (RIPA) Es poco frecuente obtener
resultados positivos falsos o negativos falsos en las pruebas suplementarias. Esto puede
suceder en las etapas iniciales o muy avanzadas de la infeccion por el VIH o en casos de
infeccién por ¢l VIH-2. Por lo tanto, un resultado negativo significa muy poco en una persona
que presente numerosos signos clinicos o factores de riesgo epidemioldgico que indiquen una
posible infeccién por el VIH.

Existen otras técnicas suplementarias para aislar el virus y detectar los antigenos viricos, pero
actualmente solo se usan en el contexto de las investigaciones cientificas. Estas técnicas son:
deteccion del antigeno p24 del HIV, amplificacién del ADN del VIH mediante la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) y aislamiento del virus. Estas técnicas proporcionan pruebas
definitivas de infeccién por el VIH.

Un patrén indeterminado en una prueba de Westemn-blot puede deberse a una seroconversién
precoz y, por lo tanto, se debe realizar otra prueba de inmediato con la misma muestra de
sangre. Si el patrén se repite, es necesario tomar una segunda muestra dos semanas despuds
de la primera. Si el patrén persiste, se deberd realizar la prucba periddicamente durante seis
meses

Si 1o resultados de 1a prueba de Western-blot contindan siendo indeterminados al cabo de seis
meses y si no se observan factores de riesgo epidemioldgico ni signos clinicos, puede
considerarse poco probable que ta persona esté infectada por el VIH, v podrd contemplase el
uso de las técnicas suplementarias para aislar el virus.

Estas personas requieren asesoramiento y educacion a demds de seguimiento especialmente
en biisqueda de sintomatologia precoz de la infeccion por el VIH.

Nota: En las personas cuyos signos clinicos o factores de riesgo epidemioldgico no sean
caracteristicos de la infeccién por el VIH, se pude recurrir a pruebas de laboratorio con objeto

de determinar la presencia de marcadores inmunolégicos, que son dtiles para fundamentar el
diagnéstico. Asi mismo, pueden usarse para respaldar un diagnéstico basado en signos
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cifnicos y factores de tiesgo epidemioldgicos bien definidos. Un buen marcador es el nimero
de linfocitos cooperadores (coadyuvantes auxiliares o helper o CD4). Un recuento bajo (igual
o menor de 200/ul)en dos ocasiones como minimo, es un indicador bastante especifico de
infeccién por el VIH.
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11.4. Formato para Adulio

CARTA DE CONSENTIMIENTC INFORMADO PARA PARTICIPACION EN
PROYECTOS DE INVESTIGACION CLINICA

Lugar y fecha 1

Por medic de la presente acepto participar en el proyecto de investigacion titwlado
“ 9

registro ante ¢! Comité Local de Investigaci6n con el nimero 3

se me ha explicado que mi participacién consistird en 5

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes,
molestias y beneficios derivados de mi participacién en el estudio, que son los siguientes:
: 0

El investigador principal se ha comprometido a darme informaci6n oportuna sobre cualquier
procedimiento alternativo, asi como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier duda
que le plantee acerca de los procedimientos que se llevardn a cabo, los riesgos, beneficios o
cualquier otro asunto relacionado con la investigacion o con mi tratamiento.

intiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento que lo
considere conveniente, sin que ello afecte la atencién medica que recibo del Instituto.

El investigador principal me ha dado seguridad de que no se me identificara en las
presentaciones o publicaciones que derive de este estudio y de que los datos relacionados con
mi privacidad serdn manejados en forma confidencial, también se ha comprometido a
proporcionarme la informacién actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque ésta
pudicra hacerme cambiar de parecer respecto a mi permanecia en el mismo.

7 8
Nombre y firma del paciente Nombre, matricula y firma del Investigador
principal
9 10
Testigo Testigo
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11.5. Precauciones Universales.

Bajo el concepto de Precauciones Universales se incluyen las medidas necesarias que deben
torparse en cuenta con el fin de prevenir la transmisién de aquellos patSgenos cuya via
piincipal de contagio es a través de sangre o sccreciones {por ejemplo, Hepatitis "B",
Hepatitis “C” o HIV). Estas medidas deben ser implementadas para todos los pacientes
independientemente de diagndstico de ingreso o motivo por el cual hayan entrado al hospital
o clinica.

Estas medidas han sido avaladas por la OMS y son recomendadas por CONASIDA como las
mas apropiadas para evitar cl riesgo de exposicion ocupacional al HIV y otros a gentes
infecciosos que se transmliten por sangre y secreciones.

Precauciones universales

¥ Lavarse las manos: siempre antes y después de tener contacto con los pacientes.

v Uso de bata: las batas asi como otro tipo de proteccién (delantales o ropa impermeable)
deberdn usarse cuando exista la posibilidad de contaminar la ropa con liquidos de alto
riesgo.

¥ Mdscara o lentes: deberdn usarse siempre y cuando exista la posibilidad de salpicaduras.

v Precauciones para prevenir heridas punzocortantes: las agujas y otros instruinentos
cortantes deberdn ser desechados en recipientes no perforados.

NUNCA deber4 recolocarse el capuchén de la aguja. Si es indispensable, hacerlo con unas
pinzas de kelly, los recipientes para objetos punzocortantes deberdn estar disponibles en
todos los servicios. (Considérese que las heridas con objetos punzocortantes constituyen la
causa mds frecuente de accidentes en el trabajo.

Estos métodos de control de infecciones tienen por objeto:

1. Reducir la transmisién de microorganismos de un paciente a otro por las manos del
personal de salud.

2. Proteger al personal de salud que trabaja con pacientes expuestos a agentes infecciosos
transmisibles mediante contacto directo con sangre y secreciones.

Deben considerarse como potenciales infectantes a las secreciones y fluidos corparales que sé
en listan a continuacidn.

¥ Sangre Liquido Sinovial

v Semen Liquido pleural

v Secrecién vaginal Liquido amnidtico
v Leche materna Liquido peritoneal
¥ Liquido cefalorraquideo Liquido pericdrdico

Las heces, orina, secrecién nasal, esputo y vémito se incluyen cuando estén contaminados
con sangre visible. La saliva se considera infectante sdlo en cirugia dental o en otros
procedimientos de odomtologfa donde es muy probable que se encuentre mezclada con
sangre.
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Recordamos que el uso de los guantes esta indicado cuando se va a tener contacto directo con
sangre o secreciones. Debiendo ser de vini] o ldtex (estos dltimos ofrecen mayor proteccion)
v se seguirdn las siguientes reglas:

1. Guantes estériles para procedimientos que implican contacto con dreas del cuerpo
normalmente estériles.

2. Se usardn guantes estériles para los procedimientos que implican comtacto con
membranas mucosas y durante otros procedimientos de diagnéstico y cuidado del
paciente en que exista riesgo de contacto con sangre o secreciones,

3. Los guantes deben cambiarse después de manejar a cualquier paciente y hay que lavarse
las manos despugés de quitdrselos, aunqgue éstos se encuentren intactos.

4. También se usardn guantes en las venopunciones, en la extraccién de sangre o cuando
existan soluciones de continuidad en la piel de las manos del personal.

Cuando exista riesgo de salpicaduras de sangre en las membranas mucosas de la boca. Ojos o
nariz, se utilizardn cubreboca y lentes o protectores oculares. Cuando se prevé una gran
exposicién de sangre a todo el cuerpo se deberd utilizar una bata impermeable, por ejemplo,
en la atencién del pario, en las autopistas de un accidentado.

Otro tipo de situaciones donde se aplican las Precauciones Universales son las siguientes: a)
Fn los procedimientos invasivos como los quirdrgicos (cirugia mayor o menor, partos y
ceséreas), en los consultorios médicos y clinicas donde se realicen cirugias menores o
procedimientos como biopsias, punciones lumbares y en los servicios de imagen donde se
realicen estudios invasivos de gabinete como la angiografia o caterisme cardiaco.

En resumen los métodos de control seleccionados se llevardn a cabo dependiendo de los
procedimientos que se estén realizando con el fin de minimizar las posibilidades de contagio
durante la exposicién ocupacional.
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11.6. Manejo de material de desecho,

)]

El material punzocortante como agujas, hojas de afeitar y hojas de bisturf deberd
colocarse en un contenedor rigido, €] cual contenga previamente hipoclorito de sodio de
sodio al 5% en una dilucién 1: 10. En caso de no contar con algtin tipo de contenedor
comercial de materiales rigidos se podrdn utilizar como recipientes latas vacias de
alimentos o medicamentos. Posteriormente este material se incinerard si es posible o se
introducird en el autoclave para su esterilizacion. Con €l material ya estéril se tapa el
contenedor o lata y se le coloca una etigueta que diga “‘Material Punzocortante
potencialmente Contaminante™ y se tira a la basura. Recuerde que una vez introducido el
material al autoclave (y olla express} o incinerado, aunque se tire a la basura general, las
personas dedicadas a la recoleccién o a la separacién de la misma que no tuvieran la
precaucion de leer la leyenda o no supieran leer, no correrfan ningdin riesgo, ya que el
material estd completamente esterilizado.

Para reducir el riesgo de pinchazos o lesiones al estar realizando estos procedimientos
es importante recordar que los instrumentos punzantes y cortantes deberd manejarse
con el cuidado necesario. Hay quc evitar reencapuchar las agujas o doblarlas para
inutilizarlas y disminuir al mdximo la manipulacion de estos instrumentos.

2)

Los desechos sélidos comtaminados con sangre, semen o secreciones vaginales tales
como gasa, algodén, residuos anatomopatoldgicos y de laboratoric deben considerarse
como Potencialmente Contaminantes. Este material deberd colocarse en bolsas
impermeables impregnado en cloro a una dilucién 1:10 posteriormente incinerarse o
meterse en el autoclave u olla express para su esterilizacién. El material ya esterilizado
puede ser desechado en [a basura comdn sin mingdn riesgo para persona alguna.

Es importante recordar que para realizar estos procedimientos siempre se debe utilizar
guantes y lavarse las manos después de terminar el procedimiento.

3)

Los desechos de material liquido como sangre entera, ¢eXcreciones y secreciones (orina,
liquido amnitico y secreciones respiratorias)deberdn depositarse en una tarja o lavabo
conectado directamente a un sistema que tenga el tratamiento adecuado. Si ¢l sistema no
cuenta con el tratamiento para desinfectar los liquidos potencialmente infectantes, se
deberd agregar algiin desinfectante a la secrecién antes de tirarla en [a tarja o lavabo.
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11.6.1. Métodos de esterilizacién y desinfeccion,

A continuacién se muestran los métodos de esterilizacién y desinfeccién asi como las
precauciones que se dcben seguir para su uso.

11.6.2. Esterilizacion

Destruye todas las formas de vida microbiana, incluyendo gran nitmero de esporas bacterias

Métodos de esterilizacién

Esterilizacién con vapor a presién (autoclave), gas (6xido etileno), calor seco o por inmersién
en esterilizacion durante un periodo prolongado, por ejemplo 6-10 horas o segiin
instrucciones del fabricante.

Usos: para los instrumentos que penetran la piel ¢ estin en contacto con dreas estériles del
cuerpo: por ejemplo, bisturfes y agujas. El equipo desechable elimina la necesidad de
reprocesar estos articulos.

NOTA: los esterilizatcs quimicos liquidos sélo deben usarse en los instrumentos que no
pueden esterilizarse o desincfectarse con calor.

Desinfeccién de alto nivel

Destruye: todas las formas de vida microbiana, excepto las esporas bacterianas.

METODOS: pasteurizacién con agua caliente (80 - 100° C.30 minutos) o exposicién a un
esterilizante quimico como el anterior, excepto para una exposicidn breve {10 —~ 45 minutos o
como indique el fabricante).

USOS: para instrumentos reutilizables o aparatos que entran en contacto con membranas
mucosas {por ejemplo: hojas de laringoscopio, tubos endotraqueales.

Desinfeceién de nivel intermedio

DESTRUYE: Mycobacterium tuberculosis, }a mayoria de virus y hongos, pero no destruye
las esporas bacterianas.

METODOS: germicidas quimicos, desinfectantes hospitalarios que se han distinguido por su
acci6n antifimica, germicidas de superficies rigidas o soluciones que contenga, por lo menos
500 ppm de cloro (una solucién de 1:10 de blangueador casero, aproximadamente Y de taza
de blanqueador al 5% (por cada It. De agua).

USOS para todas las superficies que estdn en contacto con 1a piel, por ejemplo, estetoscopios,
baumandmetros y que hayan sido visiblemente contaminados de material antes de aplicar el
germicida.

Desinfeccién de bajo nivel

DESTRUYE: la mayorfa de bacterias, algunos virus y hongos, pero no el Mycobacterium
tuberculosis o esporas bacterianas.

METODOS: desinfectantes hospitalarios (no distinguidos por su accién antifimica).
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USOS: estos agentes son excelentes limpiadores y pueden usarse en el mantenimiento de
rutina o para quitar polvo en ausencia de contaminacion visible con sangre.

Desinfeccion ambiental

Las superficies ambientales que se han empolvado deben limpiarse y desinfectarse usando
cualquier agente limpiador o desinfectante que esté destinado al uso ambiental. Tales
superficies incluyen piso, de madera y sillas de ruedas.

IMPORTANTE: para garantizar la efectividad de los procesos de esterilizacién y
desinfeccion, el equipo e instrumento deben estar completamente Hmpios y libres de polvos

65



Saun e
PR e
©EALR

Resumen de los métodos de esterthzacién y desinfeccidn

Métedo

Tiempo Equipo

Precauciones

Esterilizacién con vapor
{auteclave 4 [21° C)

Tisteribizacidn con calor seco
mds 170°C(homo eléetrica)

Estcnhzacién con guas
{oxido de etilenio

Ipoclorito de Sodio af 5%

Aleohod etflice ul 70%

Aleohel isopropflico

Yodopolovidena ab H)%

Fennaldehide ul 40%

Glutaraldehtdo at 2 %

Peréxuda de hfddregeno

20-30 min Todo €] equipo reutilizable como el
instrumental de acere, vidrio, peltre,

aluminio y pldstico resistente,

120 min Utenasihos de zcere porcelana, peltre

0 fluminie

12 horas Muaterial de acera y pldstico

30 min Todo cquipo contaminydo

30 min Todoe < equipe

30 yun Tode et cquipo

15 itz Todo ¢l nstrumental

30 min Sdlo instrumenta)

30 nun Instrumenta! delicado y costose
como Jos endoscopios

30 min Tedo el cquipo e instrumental
contaminado
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Ver las insteuccionss
del fabricante antes de la
estenlizacién

Séta ef material resistente

Se somete a esle métode
tode €l materiut que no
resista el culor - €l equipe
debe estar seco antes de)
proceso y después del
misme, 48 horas pari ef
matenal de uso externo y
72 horas para ¢l que sé usa
en cavidades

Se dilnye con agua $°10 las
sustancias suctas se desinfec -
{an con wna mezcly de 20 ml.
de ¢loro para un k. de agua
SIas superficies se contami -
naroa con sangre, la dilacién
se harfi mds concentrada

100 ml. de clore por 100 de
Agua

tJsar como un rensoso en
caso de no contur con los
desinfectantes ya menciomn -
dos, diluir 7 ml. de alcohol
mds 30 ml de aguu

Este mélode usarse diluyendo
0 mi. de alechol por cada

30 ml, de agua.

Elinstrumental debe estar
Timpio antes de la inmersidit es
cormrosive para £l atuminio y
cobre, se debe preparar diario
dilucién 1.3 de yodo polividona
con agua

Es téxico ¢ imtante a ks mucosas
tener cwdado durante fa disolucién
Se dilaye una parie por cada tres
de agua

Antes de Ta inmersicén se deben

teer Tas strucciones del fabnicante
una vez hecha la mezcla no se diluye
Es caro

Este método s¢ considery de bajo
nivel, debe usurse como Gilimo
recurso para la desinfeccién, es
cosrosivo para el cobre, latdn, alv-
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11.7.1. Resultados obtenidos en este trabajo representados en tablas

Tabla 7 Clasificacién por rangos de edad de los individuos con SIDA y Seropositivos.

Se muestra la edad de los individuos clasificada en rangos de 10 en 10 a partir de los 20 afios
hasta los 70 afios. Considerando tanto al sexo femenino como el masculino de la poblacidn en

estudio.
Edad (aios)} Sida Seropositivos Total
20 - 30 15 4 19
21-34 14 2 16
41 -50 8 0 8
51-60 5 0 5
61-70 1 1 2
Total 50

Tabla § Clasificacién de los individuos con SIDA y Seropositivos por sexo.

Muestra &l nfimero de individuos estudiados del sexo masculino y femenino, tanto
seropositivos como con SIDA,

* Masculino Femenino
Sida 38 5
Seropositivo 6
Total 44 6
Total Global 50

Tabla 9 Preferencia sexual de los individuos con SIDA y Seropositivos

Preferencia sexual de los individuos con SIDA y Seropositivos. Muestra la preferencia sexual
de los individuos de estudio sean éstos seropositivos, o con SIDA. La preferencia puede ser
Homosexual, Bisexual o Heterosexual. Se considera tanto al sexo femenin como al

} masculino.
SIDA Seropositivoe Total
Homosexual 19 5 24
) Bisexual 6 0 6
Heterosexua 18 2 20
Total Global 50
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Tabla 10 Fecha de prucba confirmatoria (periodo - aiio)

Periodo SIDA Seropositivos Total
Ano 87 - 90 13 2 15
Afio 91 -96 26 4 30

Total Global 45

caievde .y

{. Capiulo 11

Fecha de prueba confirmatoria (perioda — afio). Muestra el periodo (87-90;91-96) en el cual
se realizan la prueba confirmatoria. Los individuos estudiados, tanto de SIDA como
Seropositivos.

Tabla 11 Alteraciones hematoldgicas encontradas en los preestudios

Alteraciones hematolégicas encontradas en los preestudios. Muestra las alteracicnes
hematoldgicas que presentaron los individuos seropositivos o con SIDA estudiados antes de
llevarse 2 cabo las determinacioncs de autoanticuerpos, ademds del nimero de individuos

transfundidos.

SIDA Seropositivos Total

Transfundidos 15 1 16
Plaquetopenia 15 9 24
Leucopenia 21 2 23
Hiperproteinemia 5 0 5
Hiperglobulinemia 26 3 29
Hemaglobulinemia 33 1 34

Total Global 131

positivos con SIDA y seropositivos estudiados.

Tabla 12 Resultados positivos encontrados en la prueba de antiglobulina directa con
dilucién, realizados en los sueros control positivos y negativos, asi como a los sueros

Individuos Dilucién
1.02 104 1:08 1.16 1:32 1.64
Control (+) 0 0 6 7 6 5
Control {-) 0 0 0 0 0 0
Con SIDA 0 0 0 0 0 0
Sero pasitivos 0 0 0 0 0 0
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Tabla 13 Resultados encontrados en la prueba de elucién realizada a los sueros
control+, control -3 asi come a los 15 individuos con SIDA y seropositives estudiados.

Individuos Dilucién DUFFY P
K k Kpa [Kpb [Jsa Ysb|Fya |[Fyb |P
Control (+) 2 0 4 0 0 0 3 2 4
Control (-} 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Con SIDA 0 0 0 0 0 0 0 0 o}
Sero positivos 0 0 0 0 0 0 0 0 o

Tabla 14 Resultados al realizar la prueba de elucidn a Jos sueres control +, control -; asi
como a los individuos con SIDA y Seropositivos estudiados.

Individuos Dilucién
a eritrocitos
Control (+) 24
Control (-) 0
Con SIDA 0
Sero positivos 4

Tabla 15 Resultados de la prueba de microlinfocitotoxicidad realizada a los sueros de

individuos control+, control-; asi como a los de SIDA y Seropositivos

Individuos Mortalidad
< 15% 25% 50% 95% 100%)
Control (+) 0 0 0 4 20
Control (=) 24 0 0 0 0
Con SIDA 43 0 0 [} 0
Sero positivos 7 0 0 0 Y
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Tabla 16 Resultados encontrados en Ia pruena de leucoglutinacién realizada a los sueros
control +, control- ; ademds de los sueros de individuos con SIDA y Seropositivos.

Resultados positivos: aglutinacién positiva
Resultados negativos: aglutinacion negativa

Individuos Aglutinacién
Aglutinacién (+) | No aglutinacion (-)
Control (+) 24 0
Control (+) 0 24
Con SIDA 0 43
Sero positivos 0 7

Tabla 17 Resultados encontrados ¢n la pruena de tromboaglutinacién realizada a los
sueros control +, control- ; ademés de los sueros de individuos con SIDA y
Seropositivos.

Resultados positivos: aglutinacién positiva

Resultados negativos: aglutinacidn negativa

Individuos Aglutinacion
Positiva Negativa
Control (+) 24 0
Control (-) 0 24
Con SIDA 0 43
Sero positivos 0 7

Tabla 18 Resultados en Ia prueba realizada a los sueros control+, control-; ademis de
los sueros de individuos con SIDA y Seropesitivos,

Individuos Antig Birecta Estudio elucién | Microlinfo | Leucoag. Trombo
Control {(+) 24 24 24 24 24
Control (-) Y 0 g 0 0
Con SIDA ¢ 0 0 0 0
Sero positivos 0 [ 0 0 0

7l



Tabla 19 Resultados enconirados en las pruebas de deteccion de anteanticuerpos a
eritrocitos, eritrocitos, leucocitos y plaquetas, realizadas a los sueros control+, control-;
ademiss de los sueros de individuos con SIDA y Seropositivos.

Individuos Aeritrocitos Leucocitos Plaquetas
Control (+) 24 24 24
Contrel (-) G 0 0
Con SIDA 0 0 0
Sero positivos 0 0 0
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