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RESUMEN

Este trabajo formé parte de la Encuecta Racional Seroepidesiologi
oa (ERS) y comprendis el eetudio de suestras de suerc de nifios mexica-
noe menores de 5 sfiom de edad, En ellos ss determinaron los niveles de
anticuerpos contra el virus del saraepisn. La investigaocién estuvd en-
oaminada a oconcoer la inmunidad que tienen los nifios contra sarampibmn.
derivada de la apliomoifén de la vacuna o de haber padecido la enferme-
dady los lugares donde no se estd aplicando 1la vacuna, los sitios dom-

de no hay respuesta ad de & la v moiéa y oudl em la proporoién =

de nifios que llegan a los 5 afios de edad sin aniicuerpos conéra saras
pibn, los cuales seguramente se acumlarin y podran sufrir la enferss-
4ad en edad mié avansada,

En el laboratorio de Virologis del Inatituto Nacional de Disgnbs-
ticc y Referencis Epidemiologico (I.N.D.R.E.), se procesaron 2073 sue-
ros provenientes de 15 estados de la Repfiblioa Nexicanmy todse las =
waestras fueron processdas por la téonioca de Inhibiocién de ls Nemsglm
tinsoibtn (IFA), con eritrocitos de mono Cercopithecus patas y satigeno
donsdo por el Centers for Diseases Control (CDC) de Atlanta U.8. 4, -

El porcentaje de inmunidsd contra sarespisn fué de 73.5% en ¢1 -
4dotal de la podlacibém estuldiada y de scuexrdo a los titulos de anti = -~
cuerpo® obtenidos, indican que la mayorfa de la podlaciln presentarom
titulos bajos, que aon compatibles ocon inmunidad ascoinds & veounscila
en tanto que 1a minoria presenta titulos altos que son indiocstivos de~
una insunidad sasooisda a enfermedad.

Los porcentajes de seropositividad y ssronegativided, se compor-
tan de tal forma en relacitn con el grupo de edad, gue #e pucde infe-
rir que el grupo de 1 afic de aded es cuando la poblacién esta sfs des
protegidm oontra el saraspifn .
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I~ INTRODUCCION

El sarampién ha sido ocausa importante de enfermedad y muerte en
Kéxico desde que sxiete registro ht-t&rio::. Todos los huaanos SOmOR —
susoeptidbles al efeoto patogénioco del wirus: sin embargo, en las 4lti
mo8 afios mes ha ,vinto que la eficasia coaprobada de la vaocuna y de 1la
insunisaoién intensiva contra sarampibm en los nifios, ha reduoido no-
tablemente los fndices de morbilidad y mortalidad caracteristicos de
esta enfersedad en afoe anteriores; ante estoe aontecimjientoz se ha
propuesto a nivel wmundial una posible erradioacitn del sarampifn.

En nuestro pats, ae han obtenido logros importantes en onanto al
oontrol de esta enfermedads oin esbargo, la idea de una posible erra-
dicacifn en nuestro pafe inclueive en el mundo en un futuro pré&ximo -
no es probabdble; algunss de las rasones por las que la enfersedad no =
ha eido oontrolada en nuestro pals, son las siguientes s cobertura in
sufioiente de la poblaoién objetivo, aplicaciém de la vacura a grepos
de edad donde la sfioiencia ¥ necesidad es menos urgente y vacunsoibm
oon productoa inaotivados por sanejo inadecuado o fallas en 1a red ‘=
fria entre otras. ,

En Mexico a partir de 1985, la Secretarfa de Balud por medio de
1a Direcoism General de Epidemiologia (DOE), establecis wn Sistems o
Naoional de Enouestas de Salud (SWES)., Este sistemn de emouestas es -
un conjunto artioulado de acciones que tienden a recadar informecildnm~
sobre las oondioiones de ﬁlud en la poblaociln mexiocama, enire las .-
que destaca por su importancia: la Encuesta Nacional Seroepidemiologi
ca, dantro de la cual, ss inoluye el eatudio de niveles de inounidad

contra saraspifn en nifos menores de 5§ afos de edad; pars la selecollm
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del padecimiento por investigar, se tomaron en ouenta varios factorcssg
en primer lugar el tipo de antiocuerpo inducido por la infeccién a estu
diar y lae caracteristiocas de 1las téonicas de laboratorio para medir —
los, en este camo me oligi8 la téonica de (IHA) por =ser un mbétodo sen—
eidble, especifico y que por su btajo costo pudo eer practicada en un ng
Bero elevddo de mnestras (32). .

Em evidente la necesidad de conocer la difusifn que ha tenido tan
to el virus silvestre como 1a cepa vacunal del sarampibn, asi occao la
distribuoibn y poroentaje de niios que tieneu inmunidad contra eeta -
enferaedad y mquellos que la han padecido, Una foraa de conoccer la mag
nitud real del problesa er conociendo ai en la pablacién de menores de
5 aiios ss pusde definir el grupo de edad que conoentra el mayor nfmero
de susoeptidbles oontra sarampifdn y se defina amsf{ el momento ideal pare

la aplicaocifn de 1la vaouna, taambién se puede conooer la proporoibn de—

la podlacién a vacunar y les sitios donde esn 10 1a 18n o

reforsar lae paties de 16n, De esta forms seo podfis ejerger —
un oontérol mas efectivo ocontra el sarampibm (5, 24,34).

Dedbido a la importancia que ha adquirido el sarampifn en los 01—
tiu0s mekes, por ser un probless Geric de salud en nuestro pafs, Sste

treabajo se enfooa al estudio de una parte de ests virosis,
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II.- CBEFERALIDADES

1,- HISTORIA

La palabra saraspién provione de lom voocablos griegos xeros, que
significa seco y ampelos, que significa vid; los dos formsn la pala -
bra Xeraspelinos que quiere decir, de color de hoja de vid seos,

81 el sarawpiln es uns enfermedad viral onyo rsservoric es ol —
hoabre y qus adenfs requiers de una aonocentraciSn poblacional de -
300 000 © wis habitantes para santenerss en oiroulacifn continua en -
toncen, 3 Clmo y ounéndc aparesid en la rasa humana 7.

Como enfermedad endfuioca, el ‘sarampiém probadblemsnie no existib-
hasta Quoe se alcansd 1a mass poblaoional orftica, en las oulturas me-
sopotimicas, hacfa el affo 2500 a. ds C, (68).

L» priwera desoripocifm olinica del sarampifn la reslisd el médi-
©0 persa Rhasée, en el sio B850 de nuestra era.(38).

A partir de la llegada de los enpaiicles a México, se produjeron
durante el siglo XVI, una serie de terribdles catbetrofes epidémicas -

que, con dolorosa repeticifn asolaron al pafe, Seghn el CHAice Telle-
r4ano en 1538 ¢n el afo de siete conejos, se produjo un brote intenso
de sarawpidn y si dien la mortandad fué menor a la epideaia de virue-
las ocourrida omae nﬁoibuirlu, no 4ej8 por ello de producir grandes es
tragos en la poblaciln, Los indigenas llamaron a ests nueva enforame —

ded 00mo = tepiténsahuatl -, gque quiers deoir pequeiin lepra (43).
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Bn Mixioco antes de la introduccién de las vacunas, practicamente
todos los nifos habfan tenido saraapifm antes de entrar a 1la esocusla
Y som menor proporciln me pressntaba en nifos gque wivian en poblmoio-
nes sialadas, El ouadro y gr&fica 1 un-hl-m s2 comportamiento epide~

uiolbgico en lom Gltimoa 38 afica y Ia influencis que las inwunisaoio-
nes han tenido en su evoluoisn {23).

a). Periodo prevacmnal (1950-1972) s inicislmente emtrs 1950 ¥ —
1958, s tendencia fué francamente sscendente, mostrandc ololos bia —
nusles de wvarisoitn smplia, en cete Inpso la morbilided fluotud sntre
40,6 3y 184.4 por 100 000 babtitantes en 1956 y 1957 rewpectivasente,

Durantie los siguientes afios después de dos alfos oontinuos de des
censo, continud siendo bianual y asocendente,; pero scostrando ahors wa-
riaclones senos intensas, por 16 qus fluotud sole entre 109,00 (1959)-
¥ 177.4 (1964) osasos por 100 00O habitsntes, esta Gltimse la iass mis
elavain registrads en las sstsdistiocas nacionalas, '

B el periodo de 1565 ¥ 1972 y dedido posidblemente &l sgotamten-.
to masivo de susosptibles y a las sejores aondiniones de vids ¢l pads
olwismto adopt8 uns tendencia descendente ¥y misws varisoifn ofolioa -
osymdo sn 1971 haste 69,6 omeos por 100 000 habitmmtaes, Ba 1970 as ~
introdujo 1s vacunactén antisarampionoss mediante una prueba piloto -
en s1 2310 rurel sn pusdla, a la ocusl aiguierom otros leves snsayos
en 1971 y 1972, min producir repercusién general algunas, por lo gue -
on 1972 ne olevs 1a ineldeﬁoxn ® 112.4 cmsoms por 100 000 hsbitantes —
Gltime de tan alto nivel en 1s nides del pals., Al finslisar ente aifo

#s realixo la priwera gramcampaiia de vacunacifn antisarsmpiln, lisita
ds al Dletrito Pederal.
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CUADRO 1

MORBILIDAD Y MOATALIDAD POR SAAAHPION
Y DOSIS APLICADAS DE VACUNA ANTISARAMP]ONOSA
ESTADDS UNIDOS MEXICANDS

1950 - 1989*

1 | | Dos1s ]

ANDS CASDS l TASA IDEF\JNEIONI TASA [ APLICADAS | POBLACION l

| | | i
1950 | 23,921 91.02 7,687 29.2% 26,282,000
1951 | 32,221 | 119.16 | 11,375 «2.07 27,039,000
1952 | 16,788 60.29 4,479 16.08 27,846,000
1953 | 356,515 | 127.23 8,709 30.34 28,701,000
1954 | 19,488 65.83 4,020 13.58 29,605,000
1955 | 44,859 | 146.80 °.716 31.80 30,557, 000
1956 | 12,805 40.58 2,086 6.61 31,557,000
1957 | 48,373 | 18.3s 9,116 27.96 32,507,000
1958 | 40,524 | 120.23 5,801 17.21 33,704,000
1959 | 38,019 | 109.09 6,060 17.39 34,851,000
1960 | 47,367 | 131.4% 6,09 16.91 36,046,000
1961 | 44,464 | 119.31 5,951 15.97 37,268,000
1962 | 53,158 | 137.92 5,876 15.25 38,543,000
1963 | $3,864 | 135.10 7,387 18.53 39,871,000
1964 | 73,180 | 177.39 7,908 wa7 41,253,000
1965 | 43,654 | 102.2¢ 7,89 18.50 42,689,000
1966 | 53,088 | 120.26 8,056 18.2¢ 44,145,000
1967 | 41,691 91.29 6,225 13.63 45,671,000
1968 | 54,451 | 115.20 | 10,011 21.18 47,267,000
1969 | 34,263 69.98 6,995 .30 48,933,000
1970 | 49,824 | 101.69 | 11,89 26.27 116,530 | 48,997,000
197V | 35,400 69.64 7,107 13.98 19,346 | 50,829,474
w72 | 59,164 | 112.39 | 11,504 21.85 138,666 | 52,641,334
1973 | 17,967 32.95 2,609 4.78 | 3,624,132 | 54,528,817
1974 2,325 4,00 407 0.70 1,503,007 | 58,%17,709
975 1,530 2.54 373 0.56 937,203 | 60,145,258
1976 | 23,722 38.06 6,199 9.95 875,000 | 62,329,189
1977 | 24,085 37.21 5,266 8.15 | 1,300,000 | 64,594,402
wrs 3,078 4.60 348 0.52 900,000 | 66,943,976
1979 | 10,691 15.41 1,926 2.78 | 3,040,944 | 69,361,104
1980 | 10,546 15.61 1,922 2.85 | 4,770,457 | 67,537,769
1981 | 11,138 16.05 826 1.19 | 5,784,462 | 69,391,812
1982 6,364 8,93 544 0.76 4,837,201 | 71,245,834
1983 3,368 %.61 318 0.46 | 4,642,964 | 73,099,868
1984 5,158 6.88 4,714,602 | 74,953,902
1985 | 19,480 25.34 §,333,478 | 75,807,936
1986 8,250 10.37 5,516,053 | 79,563,384
1987 3,156 3.89 4,228,192 | 81,163,256
1988 3908 %72 | 4.788,4¢8 | 82,734,464
1989« k33 3.7 | 84,276,992

* Hasta la semana 24 CBOLEYIN EPI1DEWIOLOGIA Ho 26)
fuente: Direccion General de Epidenmiologia y
Direccion General de Medicine Preventiva /SSA.
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b). Perfodo vacunal, (Progrg-a. Nacional de Inmunisaciones 1973 —

1979)e @ 1973 se iniocia la vacunacin masiva antisarampidn cuando se
organist un prograsa interinstitucional on ©l que se aplicaron 31' 624
132 dosle & nifos de 6§ meses a 4 afos de edad, y en 1974, ocon wotivo

de la realirzacién de 1la llamada ™ Caapaffa Nacional de Vacunaoifém Si -
multénea ®, se vacund contra el sarampiSn & 1,5 millones de nifos del
mismo grupo., Los resultados fusrom notables, abdatiéndose de inmediato
1a incidencia de la enfernedad com cosficientss de 4.0 y 2,5 por -
100 OO0 habitantes para 1974 y 1975 respeotivamente, eeta Gliims, 1la

tasa mis baja registrada hasta la fecha. El programs sufril serias in
oonsistencias en los afjos siguientes, 10 que permitid el repunte de -
la morbilidad en 1976 y 1977, cuyss tasaw de 38,06 y 37.21 por 100 000
habitantes reepsotisamente fus_on 3 a 5 veces menocres que los anterio

res al programa,

c)s Perfodo vacunal. (Introducoién de las fases intensivas) . Bn

1980 se implementaron las :" Fases Intensivas ™ cowo apoyo a las mooio

nes per tes, llevédnd a ocadbo dos en sste afioy la prieera en los

meses de marso, mayo y Jjulio, y la megunda en noviembre, 4 partir de~

1981 se conwolids la realisacibn anunl Ge estas fases, wbiocandolas en
el mes de cotubre, époom de menor inoidencia ds la enfersedad, oom dn
racibn de 5 dfas hébiles, estrategia que logrb__nntaner estable la in-
cidencis del sarsmpilm y adn sbatirla significativasents en 1982-1983,
pero deli:nl. se produjo un repunte acelersdo que elevd la tmes a 25,3
por 100 000 habitantes en 1985 debido a la acumulacién de suscsptibles
Yy bajas coberturas en el programa, En 1586 a 1a " Fase Intensive " se
produjeron oasbios metodolégicos importanies pues la vecuneciln ss en

foob fundamentalmente al grupo blanco de 1 y 2 aiios, se amplis a las
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comunidades rurales oon menos de 500 habitantes, y se impuled conside
rablemente la participaocibn oo;mnitarisz darivados de experiencias del
prograsa " Dias Nacionales de Vacunsacidn Antipoliomielfitioa " graoias
a lo cual en 1967 se logrd un deoremento notorio do la incidencia, w
(3.89 por 100 00O habitantes).

Bn 1988 1a tasa fué de 4,69 por 100 000 haditanten t;cn un total-
de 3 908 oasos de sarampibn,

Durante el presente aiio (hasta la semana No 24), se han notifioca
do un total de 3,174 cascs que reprerenta una frecuencia mayor a la =
oourrida en ol mismo periodo de 1588 y oue ya robasd el ocanal endémi-
co de este afo (elavorado con oifras de 1984 -~ 1988) (15, 23,24).

Otro fasotor importante a gonsiderar, es la dietribucién del sarsm
pibdn por grupo de edad (figura 2), Revisando la informacibn de la D~
recoién General de Epidemiologfs (DGE), de 1980 a 1985, en relacién a
1la fracuencia de presmentacifén del sarampidn de acuerdo al grupo de -
ednd es la siguientes de 1 & 4 afics, de 5 a 14 aiios y por Gltimo loe
senorss de un afio, stendoc mayor vara el primser grupc en los aros de -
1980, 1981 y 1984, para el segundo grupo en genorsl tiocne moenor fre —
ouenocis de presentaciém de 1980 a 1985. El Instituto MNexicano del Se-
guro Soolal (INSS), reporta los misaos hallasgos en rolacibn a la fre
ouenola de presentasifnm de 1la enfermedad por grupo de edad,

B 1989 la distribuoidn de los oaunu_hl 8ido en casl todo el te-
rritoric nsoional, {Agusmcslientes, Yuostdn y Quintana Roo no han noti
ficado oapos), Los emtados con mayor frecuencia son el Distrito Fede—
rel (624 casos), Coabuila (421 casos), Gusnajusto (281 capon), Tamau-
1ipas (218 casos), Hidmlgo (210 casom), Sinaloa (197 casos), Omxacha —
(166 cneos), Puebla (137 casos), San Luis Potosf (121 ocamos) y Vera —
ores (101 ocasos).(15),
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2,= CLASIFICACION

El wirums del sarampifn se olamifioa c;o-o miesbro de los paramixo
virus en el género do los morhillivirus (28). Otros miembros que se -
han introducido en emte ghnero son el virus de la peste bovina y del
woquillo eanino {(4,63).

El virus del sarampifn se ha identificado primero con antiounerpos
policlonales para deterainar la especie ¥y ocon anticuerpos soaocclonales
ss ha revelado la axistenoia de una wvariante de menor iwportancia em-
en ol epitope de 1a hemaglutinina () y las variasoiones ass marcadas
del epitope son la proteins de la matrfs (27,73).

El virus del sarampidn guarda una relsoifn antigenioa con los vi
rue del wmoquillo ocanino y de la peste bovina y no puede distinguirese
de ellos por sn morfologia y su efecto ocitophtico, pero los dos fltie

w08 virus se separan del virus del sarawpiln por no produolr hesaglu-
tiumoidn (59).

3.~ CARACTERISTICAS
a).- Propiedsdes ¥isicae

Estudios de ultracenirifugacifén y amioroscopia electroniocs, de:m-
suesstran que el viriln es ilf&rioo y con un difmetro de 120=2%0 nu, =
La superfioie del wiribln oonsiete en una snvoltura de 10=-20 na de o8-
pesor y emta oompuesta de proteinas y 1lipidos, tienen p-qn.‘ﬂ-- proysg
ociones sobre la superficie, La envoltura enocierra la nuolecoclpside ha

1icoidal 1a cual contisne fcido ribonuclefoo (R¥A). El didmetro es de
18 nm. (2,17,44,48).
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Bl virus del sarampifin es termoldbil, es estable a un pH de 5,0
a 10,0 con un pF éptimo de 7.0: se inactiva después de la expomicibn
oon lus ultraviolets, lus visible y otras formas de radiacidéng el tra
tamiento deo tween 80 seguido por &ter disminuye la infectividad, pero
mantiene la hemaglutinina. Rl tratamiento com formalina o beta propioc
laotona tamdién roducen la infectividad pero coneervan 1~a antigenioi-~
dad (4,44, 59).

El virus del sarawpiim pueds ser conservado a -TOoc en suspensiln
puede ser liofilisado y es estable conmervandolo en refrigeracifén a -
4°c, por aproximadamente 18 meses (44).

b).- Propiedades Quimicas.

El genosa del virus es lineal y consiste en una sola espeoie de
REA oon un cosfioiente de sedimentaciln de 505 a 523 y un pesso moleocn
lar (PX) de 4.5 X 106d-1ton- (pa) (2,4,8,17).

El viriln oontiene seis proteinas estructurales bien definidas,-
dos de las ovales mom glicoprotefnas (2,33,48,7T7)y tree proteinae ee
agomplejan oon ol RNA viral y tres participan en la formaoifn de la -
envoltura wviral, emtudios de slectroforesis en geles da polimorilami-
4a oon dodeoil sulfato de sodio (3DS-PAGE), han revelsdo 6 polipépti-
dos, de los cuales 1la proteina interna dominante e¢s la nuoclesproteina
(XP), tieme un PN de 60K y es fosforilada (76). La proteina largs (L)
4iene un PN de 180-200X es interna y existe en psquefias cantidades, -~
se ha 1looalissdo en el nficlec de o#lulas infectadas (2,27). La protef
na (P) es la poliserass o fosfo protefna, tiens un PM de 72X y e5 ex-
presada por un REim que también codifioa para la expreeidn de la pro-

teina (C), 1a ousl por medio de inmunofluorsscencia me le ha localiza
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do en el nfioles de oflulas infectadas, Bsllini sugiers gue la proteina
{€¢) por esu loocalizaoisn, pueda tener alguna funcibnm dentro de la trans
oripeibng la proteina (P) presenta degradgcibn a ensimam proteolitioas
(2,8, 48). A

La sotina ha sido identificada como un componente internc de la -
partfocula viral, esta protefna es sscencial para la uwnién entro la nu~
clecofipeide y la envoltura viral, tiene un PN o 43x (9).

Loa componentes de la envoltura comprenden la proteina de meabra—
na o matris (M), tiene un PN de 36-37K después de realisar una electro
foresia en (SDS8-PAGE), este polipéptido ha sido identificado en el nf-
cleo de oblulas infeotadas con el uso de antisueros monoespecificos —é
(61)._Ll protefna (BE) os la hazaglutinina o una glicoproteina ds wem —
brana respomsable de ol ataque en la o8lula hubsped; tiene un PN de -
79K, Cartsr sn estudios con antiouerpos monoclonales domostr8 que esxta
wocléoula presenta tres frecas formsadas con actividad para el polipépti-
do (B) (2,10,30,67,83). La otra glicoprotaina es la (F), que 68 61 =
componente de fusidn coiular ¥ motividad hemolitioay es generado por =
1a divieifn dentro de las partes no gliocosiladaam P1 oon un PN de 40K -
¥ 1a parte glicosilada F2 con un PN de aproximsadaments 18-20 K3 1a ==
proteina F regula la fusién de la meabrana, la penetrascidm viral, he—
molisis y dentro de la célula infectada regula la difusifm intercelu.
lar del virus (2,77).

Lom receptores para los miaembros de leos morbillivirus difieren de
otros paramixovirus, los virionel del sarampiln carecen de actividad -
a la neuraminidasa y las cadenas de carbohidratos aparecen libres de -~

&cido sillioco {(46).
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o). Propiedades Biologloas,

La superficis del viriln oon su bfaapa 1lipidics es oudblerte con-
pequeiins proyscoicnes las cuales estan goapuestias de glisoproteinas -
sscaiadas con la superfiaie de la envoltura viral que contiene protef
nas no glioonsiladas; esta evidemoia sugiere gque estas pr;tainat Juegan
un papel en ol manteninliento de 1la estruotura y la integrided de la -~
mesbraua viral y en ¢l eitio de reoonccimiento de 1la nucleccépside du
rante ol ensamble viral (48,75),

Las partfoulas del virus del sarampidnm contienen un ANA interno-
dependisnte de WEA polimerass, eate ensizn realisma en un msolo sitio el
atague al RXA de)l virién (48)., Bl orden de la tranmoripoibp del MRA ha
#ido demorita por Dowling y coly estos inveastigadores establecen que —
ol orden s de 3' - ¥, F/C, N, P, H,L - S, para 15 secusnciz ds nuclaédti
dos (16). Beliini estadblece que la expresidn de la protefna P, esm por
wedioc de un RNAm simpls que codifios tanto para P cowo para © y a ans
bas e los asignaa funociones an 1a transoripoiln del virus (8).

La activided hemclitica y hemaglutinanie del virus solo ae mani-
fieste cuando el virus interactda con sritrocitos de mono de varias -

especies como sody rhesus, oynomolgus, oynosephalus, patasy y los t{tn

los de antiouerpos mas altos son usando eritrocitoe de mono verde afri

omno ( Ceroopithecus sethlops ), utilisando una tesperatura de 37°c.-

dlgunas preparaciones de virue de saraspidn contiensn una hemaglutini
ne dependiente de sales (9,27).
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COMPONENTES ESTRUCTURALES

TABLA No. 2

DEL. VIRUS

DEL SARAMPION

COMPONENTE PESO MOLECULAR (K){ LOCALIZACION EN EL VIRION PUNCION
X 1000
NP NUCLEOPROTEINA, 60 PROTEINA INTERNA DOMINANTE | PROTEJA EL RNA VIRAL
P POSFOPROTEINA 72 INTERNA ASOCIADA CON LA - PARTICIPA EN LA TRANS-
NUCLEOPROTEINA. CRIPCION.
L PROTEINA LARGA 180 - 200 INTERNA ASOCIADA CON LA - PARTICIPA EN LA TRANS-
(POLIMERASA)} NUCLEOPROTEINA. CRIPCION.
M PROTEINA EN-~ 36 - 37 FUERA DE LA ENVOLTURA DEL ENSAMBLE DEL VIRION.
LA MATRIY. VIRION.
H HEMAGLUTININA 79 ENVOLYTURA TRANSMEMDBRANAL. ADSORCION A CELULAS
NUCLEADAS Y ERII'ROCI~
TOS.
P PACTOR DE - 41(?1) Y 18—20(1’2) ENVOL/'URA TRANSMEMBRANAL. MEDIA LA PUSION DE LA
FUSION. MEMBRANA , PENETRACION~

DEIL, VIRUS A LA CELULA.

-91 -
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4.- RESPUESTA INMUNE.

Los antioueros maternos oontra el sarampiln transmitidoe a través
de la plaocenta & loam niios, descienden r&.]'aida-ento haoia los siete a -
nueve meses de edad, a partir de este momento, la mayoria de los niidos
son altamente susceptibles al padeoimiento (1,17,18), estoc es frecuen~
te en paises on vias de desarrcllo, en tanto que en loz palses desarro
1lados el tiempo en que prevaleoen loe anticuerpos maternos es mayor -
{(78). Se ha planteadc que la desnutriocilm en los nifice en pafisos on —
vias de desarrollo puede ser el factor que propicie una degradacién -
wmot&bSlica de los anticuerpos maternos en el lactante; como un msecanis
wo complemsntario qus le permitiria a los lactantes oonservar selscti-
vasente sus propiase reservas de proteinas (13).

Una inmunizeoiln temprana contra el sarampiln & nifios de 12 meses
de edad en adelante, confiere una protecoidn duradera en omei la mayo-
ria de los nifios vaounados (42).

La formaocifm de mtiou-rpol después de una exposioifn al virus de
sarampifn, induce la foraaciém de anticuerpoe & corto plaso, 2 semanas
aproximadamente y aloansa un mfximo a las 4-5 eewanas (22,26,47). La -
olase deo anticuerpos ocorresponden iniocialmente a las Igl ¢ inmediata -
mente despule a las Igd (41).

En repeiidas ocasiones, se ha demostrado que la vaocunaoién oon -
virus de sarampibn vivo y atenuado, estimula la producoiém de antiouer
pos en las poblaciones donx.ntridun {49,78). Sin embargo los niveles de
inmnoglobulinas parecen estar afs influenociadoa por la magnitud de 1la
infecoifn que prevalece en una comunidad, que por la deenutrioism.(47).

Se oonooce que sl meoaninmo inmunitario prisordial en el sarampifn

o8 de tipo celular, siendo una enfermedad en 1la cual existe wna mant -
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festacifin severa de hipersensivilidad tard{a, sobre todo en 1la apari «
oién del exantemat la produccién de antiocuerpos es un efecto secunda -
Ti0o en este oaso,

Los antiouerpos del sarampisn tienen la capacidad de neutralisar
al virue y oontrolar la viremia, aunque no siempre Be pr?amtn el me—
canismo prinocipal de inmunidad en la enfermedad., Los anticuerpos apa =
recen pooos dfae después de 1a replicscifbn virica y del inioio de 1a -
enferaedad, o dfas después de la vaocunacién y tienen gran valor diag -
nbstico y epidemiol8gioo ya que esto pormite una evaluacibn de la efeo
tividad de las vacunas (47).

Cuando el sarampifén se prasenta en nifica con defioiencias inamuno
logicas en o8lulas T, generalments mueren, debido a ocomplicaciones oo-
20 neunonia de oflulas gigantes, ein haber preasentado nada de exanteama
(22,47)y por esta rasén se seiiala que sl aumento de morbilidad y moris
lidad que acompaiia & la infeccifn sarampionosa natural en las poblacio
nes desnutridas, puede estar relacionada aon deficienciss en los meos-
nissos de inmunidad celular sées que po-r la producoibn de antiocusrpos -
(49).

En la infecoiln sarampionosa por ocontsoto con el virus silvestre
© por el virus vaounal, santieneo en el suerc del paciente altos nive-
les de IgQ por wuchos aiios, pudiendose reforsar los niveles de anti —
ouerpos ouando 1los titulos desolenden (22,42,45).

Por otra parte, se han presentado brotes de sarampifln en varias
escuslas y localidades, en pacientes que han sidco insunisados previa -
mente (39,45,%51,52,60,80,82), Bato sugisre qus los titulos protectorss
de anticuerpos contra >urnIp:I.0n. producidos por la vacuna, no siempre
oon 10 sufioientemente favorables para ho peraitir una reinfecoidn -—

(55).
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Se= EPIDEMIOLOGIA.

La enfermedad presenta una forma endlél:too epidémioca en lag pabln-.
cionen con mis de 300 GO0 habitantes. En Néxico la mayorfa de los oa. -
808 ge presentan a fines de inviernc y & principios de primavera de oa
da 2-3 afios y una elevacifn afin mayor ocada 10-15 aifios.

En la prfotica lae epidenina de sarampidn aparecsn cuando se tie-
ne un einimo de 40% de esusceptibles, ¥n un brote de sarampidn, los caw~
sos prisarios courren en nifios de 3-5 afoce y los casocs secundarios en
niffos de l=2 ados, debido a que por lo general el prismer grupo sefala=
4o amiste a lugnr;s wéa concurridos y ee el que iniocia el oontaglo «—
(41,42),

Por su alta contagiosidad basta el contacto de pooos minuton para
gontraer la enferzedad, muy probablemente por aeroscles prooedenies do
las eecresiones nasofaringeas de los enfermos ouando tosem, smtornudan
© bablan.

B general ol nara-pibn se presenta en todas partes del mundo ex-
cepto, en monas msuy aisladas, Exiate gran contraste entre las diferens
tes regiones del wmundo dorde 88 presentsa la enfermedamd, ya que el cua~
dro epidemiolégico, 1la edad media en que se presents la infeooifn y la
mortalidad, han variado en forma conesiderable en loe difsrentes paises

En relacisn al grupo de edad, &e conooce gque 1a inocidencic es =8 =
yor en los menores de 5 n.ﬁgu. disminuyendo en los siguientes grupos =
(13,17,22,37).
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6.~ PATOGENESIS Y PATOLOOTA.

El virue entras por el aparato respiratorioc a travde de la mucosa
nasofaringes, aunque se propone que l& via de entrada es por la mucosa
oonjuntival. Se diserina tanto an la boca como en la farfnge donde se
lleva & cabo eu multiplicacién en lom ganglios linfaticos regj.onalas:
Siguiendo s esta multipliomoién del virus en el tracto respiratorio —
ocourre la primera viremis durante la cual el virus alcanza ¢l pistema
retf{culo endotelial y las visceras, apareciendo células gigantes en -~
los dias 35 en higado, baso, amigdalas, adenoides, apendice, placas -
de peyer, nbdulos linf&ticos y pulmones (22).

Después de la sultiplicacidn del virue (aproximadamente al §/0 -
dfa), sigue una fase intensa de viremia secundaria, debido a la necro-
sis de las c8lulas infectadas del sistema retfoulo endotelial (41,44).

Al 7/0 df{a aparecen las lemiones en la plel, El perfodo de inouba
0ibn se moorta por 2-3 dfas si el virus entra por la wia parenteral.

El primer signo del saramprifn es una marcada leuocopenia resultan—
te de la invasifn y destruocién de linfooltos que sirven como vehfculo
de transporte al virus (36).

I el 11/0 d1a se prementan los prodromos (fisbre, malsstar genew
ral, tos y oatarro coulo nasal) (42).

El virus del sarampién puede multiplioarse en los linfooitos hu —
sapce de donde es he aislado (29,31,36)3 lo que lleva a pensar que es—
tas oblulas demempefian un papel importante en la.diseminacibn en el -—
ouerpo y en la patogénesis de la enfermedad (17, 44).

Durante el perfodo prodrémico, el virue ee encuentirsa en la sangre
por todo el cuerpo prinoipalmente en aparato respiratorio, en les se —~

oreciones nasofaringeas y traquecbronquiales y en las seoreciones —
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oonjuntivalesn, asf{ como también en la orina. Persiste en 1a Bangre y =
en las secreciocnes nasofaringeas por dos dias después de que aparece -
el exantema, Puede ocurrir la transmisibn transplacentaria del wvirus —
(27,44). ° '

Con la multiplicacifén generalisada seoundaria del virusy, se inten
sifioan los sintomas prodrémiccos y aparece la erupclén roja maoculopa -

pular tipioa del sarampisn (17).
Te= CARACTERISTICAS CLINICAS

Bl perfodo de incubacibn del sarampibén ee de 10 dfas a 11 dfas -~
aproxisadamente hasta ol comienzo de la fiebre y de 14 dfas hasta que
apareoce la srupoifny la evolucién clinioa del sarampibn se divide en =
dos etapas que son las siguientess (ver fig No 4).

FPase preeruptiva s El sarampibm ee inicia con una faes llamada -~
prodréaioa (en relmoiém oon el exantema), Yy esth caracterisads por fie
bre elevada oon remisiones intermedias, malesiar goneral, OAtarro cou=
lonasal y tos secas conjuntivitie en losm ocasos graves oon sonas hemo —
rrigicas en el pArpado inferior (37,42,64). Durante este perfodo apa -
rece en la mucosa buoal lesiones oarasteristioas (manchas de Koplik) -
que se presentan en el 50-80% de loa ocasos y consisten en pegueiios pun
tos blancos de 1-2 mm rodeados de eritema en la parte interna de las —
mejillas & 1a altura del megundo molar, estam lesiones aumentan répi -
damente hasta llegar a asrlcontluentea. El virus esta presente en so -
oreciones nasofaringeas y traquecbronquiales on eoete perfodo y por uno
o dos dian después de aparecido ol exantema, La variaoién de esta fawe
prodr8aica varfa de 4-6 diam al término de ootf, pasn a la fame erupti

va,
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Pape oruptiva ¢ El cxantama'oaraoterinloo es zacular o maculopa=-
pular que tiende a smer confluente, primero aparece on la cabesa detrhs
de los pabellones auriculares, ne extiende a la frente y oara y & oon—
tinuacién en el tronoco y extreamidades 1nfelrior¢a| los primeros Srganos .
afectados son los capilares en dondea hay proliferacifn de c8lulas epi-
teliales y el exantema se vuelve velioulag, en uns semana a 10 dfas =me

vuelve pardusco ¥y va seguido de deecamacibn (42).
8.,- CONPLICACIONES

Una oconmecuenoia inevitable del sarampifn es el deterioro del es-
tado nutriolonal, traducido por el balanoce nitrogenado negativo en los
nifios afectados (78), La gravedad mis intensa del sarampidn oourre en-
los paises an desarrolle , donde una gran proporoifm de nifios sufre ds
ficiencias mutricionales y por ende ocuentan oon un sistema insunolégi-
¢o deprimido como resultado de la demutrioifng es posidble que estas -
defioiencias producen unt infeoccifn a edad nmAs teaprana em los nifos,
desarrollando un sarampidn grave, por las complicaciones que aparecen
en estom camos {50).

La bronooneumonfa y la otitie medis ocon 0 s&in sobreinfecoidn baok
teriana son compliocaciones frecuentes en esta enfermedad (17). Las ocom
rlicaciones puramente virales incluyen al orup (laringotraqueobrongui-
¥18) y bronquitis. La couplicaoifmn mis teuida del sarampiln e 1& ence
falosielitis que ss dan.x-x-cp.lla en menos de 1 de 1000 casos, 0ON UNA =
mortalidad de 154, e» fresscuente que deje seconslas permanentes inoluyen
do epilepsia y cambios en la personalidad {22).

Ees fracuente que sn algunoe oasoca de sarampidn aparesoa diarrea -~
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aocderada y que la tos persista por una sesanm, la inmunisacifn antisa~
rampionosa e8 una posible medida para combatir la diarrea, ya qus en =
los camos de sarampilm compliocados oon diarres la tasa de mortalidad -
es clevada (21).

Actualmente se reconooce que la infocoibn persistents en ol siste-
ma nervioso-ocentral, con virus de sarampiln &s 1a causa de Panenoefali
t+is Esolerosante Subaguda (PES) (7,69,72). La PES ee una compliosoifn
tardfa del marampibm agudo y oourre en promedio de 8-10 afios despube -
de 1a infeoocifn (7,33), generalmente tiande a mer mortal (6,7,11,33).
% Después de ls introduccién de la vacuna oontra sarawpifn ss empe-
56 a observar wn nuevo afndrome olfnico en los nifios que tenian antece
dentes de haber recibido la vacunay el sindrome llamado #arampidn atfi-
pico ful asooiado a la infeocifn sarampionosa viral y ee caracterisa -
por fiebre, neumonia y una erupoiln extraiia (manchas y frgiles hemo —
rragias on la pilel) no aparece el Koplik. En la actualidad se obeerva
sarampitm atipico en adultos jovenes (37,44).

9.= DIAGROSTICO DE LABORATORIO

Los rasgos spidemioldgicos y ocliniocom del sarampién suelen mer <
tan osrsoteristiocos que 1la confirsacifn del diagnbstico por el laboraw
torio en swchos oamos s omitida, Loe tipos de muestra para el diagnde
tico de sarampiln won lae siguientes 3

a)e= EspSoimen virol8glioco s ~ Sangre (leucooitos)

- Seoreciones faringeas
- Secreciones conjuntivales

~ Orina (sedimento)
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b).~ Espéocimen pars serolégias — Suero (tomado en fase aguda)

—~ Suero (tomado en fame de conva—
lescenocia)

- 1CcR (1fquido cefalorraquideo) .

Durante 1a fame prodrbmica de la enfermedad puede estadlecerss ~
un diagndstico provisional rfpido y sencillo que oomnsiste on la exa -
ainaocifén directa del material olfnico por medio de una tinoiém oon HE
(Reantoxilina-Eosina), para demostrar o8lulas gigantes ocaracterietioans
de saraspifing oiro métodc répldo para la 1dentificsacién del virue es -
por medio de la inmunofluorescencia, on aspirados nasofaringecs me de—
wusstra la presencia o ausencia de antfgeno intradcelular.

Lbs sistemas eapleados para el aislamiento viral en el diagnbsti-—
co de sarsmpiln song cultivon primarios de rifion humano, rifion de monog
on los 8ltisos aiios en el Instituto Baciocnal de Virologia me han utili
sado o8lulss diploides de pulmbn de enbrién husano {MRC=5), WISTAR, ~
HELP y HELA. Los cultivos inosculados son obssrvados por 30 dfas para —
observar la aparicitn del efecto oitopltico (RCP), generalmentea el N3P
se desarrolla entre 5-10 dfae Aespués de 1la inoculacilém del material -
infectado, los cultivos sparentensntie negativos pueden ser somotidos -
a pases dos wemanas despubs de la inooulacién pars estadlecer un diag-
néstico definitivo (44).

En ol Departamento de Virologia del I.R.D.R.E., la técnica emples
da para determinar la presencia y ocantidad de anticuerpos antisaram —
pibn en aouestras sarolbsiu'aa, &8 1la prueba de IHA , osto dedblido, a la
rapider con 1la que se reportan los resultados msi ocomo sm Bajo costo -
¥ reproducibilidad, lo que permite manejar un nlmero elawvado de mues -
tresy a continuacifén se muestran otros procedimientos didgnbsticos ea-~
pleados en merologia (53,55).



PROCEDIMIERTOS DYAGROSTICOS ENPLEADOS EN EL SARAMPTION B INTERPRETACION

DE RESULTADOS

PROCEDINIERTO INTERPRETACION DE RESULTADOS
'DIAGEOSTICO T

NEGAFIVO POSITIVO
Inhibicibn de la #)¢4 on ambos sueros a) Ssrooonversidm
emaglutinacitn (THA) b) Conservacién del mis b) Aumento de 4 vo-

i jacién del Comple-

mento (M)

sutralisacién (N)

ELISAs Captura 1g0

Captura IgN

Alslamiento del virus

mo titulo en ambos —
suercs

a) No necesariamente -
denota susceptibili-
dad

&) Em muy probable que -
sea suscopiible.

a) Ea probable que Bea-
susceptible
"

a) Un resultado negati-~
vo no excluye ls in-
fecolbn

°)

s)

v)

)

ces el titulo en
tre ambos suaros
Denota infeocidn
previa con virus

Denota infecoibn
reciente

Denota infesclidn
pasada.

Denota infeocibn
reoiente.

Denocta infeoccidng

10.=

TRATANIENTO.

No existen compuestos antivirales sfeotivos contra la infecoifbn -~

por sarampifn. El tratamiento clintco bAsicamente es sintomftico, las

superinfecoiones baoterianas, como neumonia y otitls media requieren =

wedionoidn intensiva oon los antibibticos indicadoe por las pruebas de

sensibilidad posteriores al aislamiento del agente causmal,
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11,~ PREVENCIOF Y CONTROL
a)e- Vasounsae.

La primera vaouna de sarampifn fu$ desarrollada por BEnder's y 00=
laboradores, a partir del virus atclado de un nific enfermo llamado —
David Bdmonstons despulm de 24 pases por oultivo de células renales -~
humanas, ¢l virus produjd un sarsapifn no atenuado en monos MACACE -
oynosolgus incoulados, El oultivo se cambis a cflulas amibticas huma-
nes donde despuls de 28 pases el virus, siguil oon la mises virulenoia
cuando se inoould en los amos (40,56,41).

Bl sistema do cultivo que peraitil la atenuacifm fué el cultivo -
de embriln de pollo (6 pases) y posteriormsnte 13 pases en ocwltivo de
ribroblastos de eubrifn de pollo (77).

A finales de los decentos de 19503 Xats y Ender's consiguieron —
atenuar un pooo wmiés esta ocepa de merampidn, los virus codtemidos des s
pube de 14 y 24 pases en cultivos celulares fibroblAsticos de esbriln
de pollo, me designaron oomo las cepes Bluwonston A 7 B respectivasen -
te, De ellas se han derivado innumersblss cepas ocon laas ouales, otros
investigadores obtavieron nuevas cepas oon una atenusoifm mayor del —
virus vacunal s través de numerosos pases en fibrobléstos de eadrifa -
de pollo {Sohwars); pero también utilisando otros sustratos como ollu-
las renales de porro (Moraten)y o empleando oblulas o8lulas diploides-
humanas (Edmonston-Zagreb) (40,41,58).

La cepa Johwars obtenida en 1961 y aprobada en 1965 deriva de la
oepa Edamoneton A, despuse de 85 pasus en cultivos celulares de fidbro -
blastos de eabridn de pollo, 66 de los ocualem fueron a 3206. en lugar-
de 36-37%¢ como me habfa hesho antes.
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En nuestro pais el Programa Nacional de Inmunigacibén contra el —-
sarampifn ae inicis en 19733 la insuniracidn activa se realizf con la
vaouna antisarampionosa de virus activos atenuados {oceps Schwarsz); la
vaouna que se aplica actualaente es liofilizada oon viruse vivoe y 80 -
breatenuados de saraapién. Ta elaboracibp de la vacuna se lleva a cabo
en fibroblastos de eabribn de polle y se produce en el I;wtituto Nacio
nal de Virologfa (INV) de la Seoretarfa de Saluds oada dosis contiene
no asncs de 1,000 dosis infasctante en cultivo de tejidoa 50% por cada
0.5 =1 (1,000 nxcrso/ 0.5 =l) de virue vacunales titulados, teniendo -
la cepa Ender's como referencia.

La dosificacibn cosprende una inyecocidn de 0.5 ol de la vacuna re
constitulida y es apliocada por via suboutédnea con jeringa y aguja dese-
chablesy se aplioca a nifios de 12-15 neses de edad, la vacuna confiere
inmunidad duradera a la mayoria de los indiwviduos, por lo que me con-
sidera que no es necesaria la reveounaoidm,

Las vaownas para ser liberadas del laboratorie, deben pasar por -
prusbas de oomtroide ocalided interno realisadas en el INV, en tanto <
que el control externo se realisa en U,S.A. s al producto se le comprue
‘ban las condiciocnes de puress por medio de la inocouiacifm en medios de
oultivo recomendados por la ONS, que peraiten asegurar la ausenocia de
mioroorganismos aerobice y anaerodbics, también wse coamprusba sistomfiti-
camente que la vacuna, cultivos celulares y otros sateriales utiliza -
dos para su elaboracidn, esten exentos de mobut-rtu- tuberoulosis ~
- humsano, bovino y aviar - (14).

En 1975 se oonsiguid la oepa de virus Edmonston-Zagred del Insti.
tuto de Inaunologia Zagreb de Yugoeslavia para su producciln en Méxica,
utilisando para elly:oflulas diploides de pulabn de easbrifn humano ——
(me-5) (26,69).
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L& cepa vaounal Edmonston-Zagreb fué utilisada por Ratkowlatkovio
en Yugosslavia cono vasuna en aesrosol, que fué aplioada en nifios de 12
& 17 meses de edad, como un sdtodo diferente para la administracibn de
la vaouna antisarawpionosa (79). En MSxioo esta cepa fus utilisada por
Sabin, Flores Arsohigs y Pernéndes de Castro como vasuna en aerosol —
(68). )

Despuds de una etapa de investigaci&n y desarrollo tecnoldgico en
1978, se inioib la produgoilén regular de n'zvmuna RAmonston-Zagred en
ol INV,

Aotcslmente, estf em proceso un estuiloc cuyos objetivos som com-
parsr la {inmunogenicldad de la vsouna antissrampionoss Bimonston-2&a —
eredb (producida en México y en Yugoeslavia) con la Sohwars, apliocadas
oon tree potencias difervntes a nifios de seis y nueve meses de eadad en
la oluded de Mixic0 y tasbifn se pretende comparar las reacoliones ad -
versas agudas de ambas vacunsasy low resultados de este estudio esolare
oern Audas no resusltas en cuanto & la seroconversifln temprans, y con

iribvuira a elevar 1la calidad de vida en los receptores de ls veounm. -
(s8).

b).~ Estudios de Sercoonversibn.

Los estndiocs de sarawpiln hechos en ¢l mundo han revelado que en
gemeral, low nifios menores de siets mases som susceptibles sl padeci-
xlemto (1;10). Los anticuerpos waterncs contra saraspifén que se trans.
aiten a travis Ge la placents proporolonan a los lasctantes protecoidn
ocontra esta snferaedad en 10w primeros mesem de vida y aproxisadasen~
te durante ese mismo perfodo, esos antiocuerpcs tasbiln impiden el desa

rrollo de inmunidsd oontira sarawpién despubs do 1la vaounaoibn (3,20,26)
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La finica slternativa para controlar el sarampidn, es la de inmanl
tar anuslmente m todom lor nifice entre lom 12 y 23 wenes de edad, Se -

aconseje administrar una segunda dosis cuando fueron 4

oon ==
la adminintrecién de gammaglobulinag o fueyon vasunados antem de esta
edad ( 6%5,81)

Para cada vescuns espleada sctuslaente an 1a inmunisaciin del s
rampiln s tienen datom em ocuanto & la sercconversifn que se lleva & -
cAbo en los diferentes palses donde ae aplies,

De esta forma, Aldrsoht y colavoradores en U, S, 4,, han dallado -~
Mats un 79% de ssrocouversibn en nifiow de 12 mates de edad vAenn-;dau
contra warampifn, wedidos por la téoniocs de Inbkidicibn de la Hemagluty
nacién, mientras cwe oon ls técnloa de neutralizacifn csta oifra se o
clevd » 82F (3).

for 15 que respecta a la ceps Sohwars, Weibsl ha desorito una fre
ocuencis ds sercconversifn a esta vacuns del %< en niies semes de 8 -
seses & 13 aiios de edady sin endazgo 1s ONS ha reporiade hasta IS0L de
$xito ocon 1m spliosoién de 1ls veeuns Sohwars en nidcs con una medin de
odsd de 18 menss, estudiatos en Canada, Checssslewaguis, Suisa, Yugees
lavia y Nigeria.

BEn oustre pafaes de Centro y Sudamiriocs apliocando vasuns antiss «
raspionona de 1a geps MORATEN (More ittenusted Ender's), se sncontra -
ron cAifras de sercconversitn hasta de 50% en los nifices vacummados entre
lo8 7 y 8 meses de edad y hasta del 50% si la vacuna ee aplicara entre
108 9 ¥y 11 mssen de ednad,

Calero, Alonso y De MWucha obtuvieron en uno de loas priseros asto-
4ios de meroconveraniBn de la veacuns Efmonston B efectuados en nusstro-
paism, offrae de £3,5F de seroconversifn existoss en los lectantes vaom

nados a 1oe seis seses de sdad, 72% de 8xitoc en los nifios de 7 wemes ¥
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de 95% en loe nifios de 8 moses de edad (13).

En la aplicacién de la vaau;m Edmonston-2Zagreb por via suboutf -
nea on los nifios de rois a nueve meses, las tasan de ssroconversilm -
faeron mayores de 95% (25). En cuanto a 1a vacuna Schwars aplicade en
Cuanajuato y Oaxaca se obaervd que la tama de seroconversidn era me —
nor de 758 en nifios de 8 a 10 meses de edad (13).

Algunos paizes han aplicado la vacuna de sarmyiln junto con la —
insunissoiln de otra enfermedad, Tal ew ol omec de Austria donde se ad
ministrS la vacuna de sarampifn Junto con la de las paperam y se apli-
L1 Y nmo-_ de 9 meses a 4 afos, se obtuvierom Indices de merocoONVer‘we
oibn de 96% (58).

Los estudios de ssroocomversifn de antisar } | s el

P

wundo ban revelado en general frecuencisms de serooonverasiln inferiores
al 65%€ en menores de miete mases; sin esbargo a pesar de los logros ob
tenidos en este tipo de estudios, se dede tomar en cuenta las rescolo-
nes adversas agudas que se produoen al aplioar algfin tipo de vacuna ¥
de esta forma haoer una evaluacién integral en los estudios de vaownas

antiearanpionosas (40).
¢)e= Inmunidad

Con la atenuaocifn del virus del saraspifn (56), se condujé a 1la -
elaboracifn de cepas para la vaounaciln oon virus vivo atenuados; sin -
embargo en las priseras vacunas, los nifios que las recibian mostraban
fiebre superior a 39.5°C en la witad de los 0asos y en un 30=-40% de -
los ocasoe apareoim el exantens ademfie del ataque al,estado general del
paciente (41),

Se acepta que en una epidemia por Yo menos 14% de¢ los niiows vaom
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nados sufren un segundc contaoto oon el virus del sarampién y se produ
oe una infesoibn mubolinica que eleva sus titulos de antiouerpos ain -
provocarles enferaednd (41).

Algunos autores plantean que la utilisacifn de gasmaglobulina jun
t0 oon la vacuna de esarswpidm reduce on gran parte los afectos o reao—
oiones adversas que pudieran surgir por efesto de la misas vacuna —
(19,60). Ael miomo reduce la posibilidad de que se produsoa una ence —
falitis por sarampifms sin embargo, ee ha observado, que la inmmnidad
que se desarrolla ounandc es apliocada la gmmmaglobulina junteo com la va
ouna de saramwpidn, no es tan duradera,

En nifios seronegativoe, la wvacinaoién con virus vivo atenuado, —
produce antiocuerpos inhibidores de la hemaglutinacifém en un titulo de
1316 en el 12/0 dfa y aloansa un sfximo de 13500 — 131000 al téraino —
del primer mes.

En el oaso de los nifios previamente vacunadoe, con un nivel baeal
de 1516, la sdministracifn de una segunda doeis de vaouna eleva los t%
tulos a 1464 al térsino del 7/0 dimy al ombo de un mes, los valores al
cansados por los anticuerpos son wuy similares, entre 134256 y 13512 ya
sea que me trate de sarampifén natural, wvaocunados oon la cepa Edmonston
B, vacunados con Edmonston B mis ganmsglobulinm o vacunados con la ce~

pa Sohwars. Despubs ds un aiio la disminuciém ee mas marcada en.ls vaou

na at da con lobuline cepa Schwars que el sarampifn natural y
1a cepa Edmonston B (41).

Krugsan realis$ un estudio en nifios que habfan contrafdo el waram
pifn natural y nifios insunisados con vacumna antisaraspionosa viva, y =
encontrd gue la inmunidad ocontra saraapiém persimte despule de la inau
nismoidn, oomo despubs de la infecciln ocon sarampibdn natural y estable

016 que las personas ocon un nivel Bajo en el titulo de anticuerpom —
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sstfn tan bien protegidas contra la enferamedad como las que presentan
titulos slevados (40). ’

La inoidencia obmervada de la enfermedad durante este aiio on nues
tro pals, Ba propiciado que sme adelante p‘B!" el mes de meptiembrs de -’
1989, el prograwa de Fases Intensivas de Vaounesoibn oontra Sarampién -
(¥IAVAS), esta aotividad por 8 misma no ss suficients pars el e;ontrol
de 1la snfermedad, pero sf ayoda a diminuir en gran msedids ¢l probless~
de sarawpifn en nuestro psis, Entre las setas prinoipales pars el ocone

4rol de la enfermedsd en este afio, podemon mencionsr las stiguientess

-~ Prevenir el inoremento de la incidencis del sarawpifm en el oi-
6lo primavera-veranoc de 1930, por medio de 1ls apliocaoiln e 2°340 758,
dosis de vaouna antisarampibe.

- Rlevar la coberturs de vacunaciBn por arriba del 90% en la po -
tlacibn de 1 y 2 aiice en todo el pafs, en los que ol sarampiln es ale
&rave y disminuir mediante una protecoifn comunitaris sfeotive la inoj
denocia en mesnores de 1 afioc que estan expuestos al riesgo de infeococlda.

= Contribuir a que en 1989 no se redase la tasa de morbvilidad de
4.69 por 100 000 habitantes registrads en 1968 y establecer las bases
para un deoremento nfs acentuado en 1990 y afios siguientes,

Finalmente la efeotividad de este ococntrol, se llevarf a cabo ai -
diendo sl impacto de la fams sobre tasas de morbilidad y sortalided o
del padecimiento en tiempo y lugar,
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I13,.- 0OBJETIVOS

DETERIINAR MEDIANTE LA TECNICA DE INHIBICION DB LA HEMA
GLUTINACION, LA FRECURNCTIA DE SEROPOSITIVIDAD CONTRA EL
SARANPION EN FINOS MENORES DE 5 AROS DE EDAD,

ESPABLECER QUE GRUPO DE NINO3 POR ANO DR EDAD CONCENTRA
LA MAYOR PROPORCION DE SERONEGATIVOS FRENTE AL SiRANPION,

CONOCER LA SITUACION QUR GUARDAN RESPECTO AL SARANPION
LOS NIF0S MENORES DE 5 ANOS DE EDAD, EN RELACION 4 La
ENTIDAD FEDERATIVA DE ORIGEN,

SEfALAR EL RIESGO DE CONTRAER LA ENFERNEDAD, QUE PUEDA
TENER KL (RUPO DE MENORES DE 5 ANOS DE EDAD, EN BASK AL
ARALISIS DE LA FRECUENCIA DNi NIVELES PROTECTORES DR —
ANTICUKRPOS,
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Iv.- MATERIALES Y XETODO S

1,—~ WATERYAL BIOLOGICO.

a).~ Sueros de nifios menores de S5 aiios de edad, que scn una eub -
wiestra de la Encuesta Naocional Serospidewioclbfgicay la muestra ha sido
oapturada en viales gue han sido congelados a - 120°c Y han permaneoci-
do en el Banco de Sueros del I.F.D,R.E. hasts el momento de ser resiti
dos al laboratorio de Virologia del mismo instituto para sw process —
atento, R

'b).- Eritrooitos de mono Cerocopithecus patas que son donsdos =
por ol Instituto Facional de Virologia,

a),~ Antigeno de sarampifén (Behringwerke A,0,, Quimica Hoeohst de
Néxico S.A.) Volumens 2 ml, lote 402025, tf{tulo 13128,

d).~ ntigeno de sarampifn (Whittaker M. A., Bioproduots) volumen-—
5 wl, lote 42536V, titulo 1:801 este antigeno fué donado por el Center
for Mseames Control (CDC) de Atlantas U.S.A., para el lshoratorio de -
VYirologfa del I.N.D.R.E.

®).— Sueroc oontrol positivo ocmercial (Behringwerke A.0., Quimioa
Hoechst de Wéxioco S.,A.) lote 15526,

f).,- Suero control negativo comercial (Behringwerke A.G., Quimiocs
Hoechst de MBxico S,A.) lote B402355B.

g)e= Albdmina bovina fracoibn V.
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YATERIAL DE LABORATORIO

Surtido de vidrierfa,

Pipétas estériles de 1, 2, 5 y 10 ml,

Vasos de precipitado de 100, 150 y 250 wmi.

Vatraces aforndos de 200, 500 y 1000 ml.

Matraces volumbtricos de 500, 1000 y 2000 ml.

Yiales de polipropileno de 1,5 y 2,0 =1,

Tubos de ensayo de 13 X 100.

Tubos graduados da centrffuge.

Bquipo de miorotitulacifms

= Placas de miorotitulacisn de poliestirenoc de 96 posos fondo
e "O",

= Nioropipetas oalidbradas ‘linbro* de 25 y S50 miorolitros,

~ Moropipstas 'Pinnpipette’ mjustable de 50-200 miocrolitros

= Moropipetas ‘Pipatte-Titortek' de 12 canales para sioroti-
4ulacibfn, con volumen variable de 25-200 miorolitros y de =
volusen fljo de 25 miorolitros,

- Puntillas 'Mnntip 60' com un rango de volumen de 1-250 mi-
orolitros,

Prascos de wvarios tamaiios

Bulhoe y perillam de seguridad,

Pinsas.
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APARATOS

Bafio de vapor *Chiocago Surgioal and Electriocal C.O0,°
Morcoentrifugas 'eppendorf' 5415,

Agitador magnbtico 'Corning' PC35

Centrifuga refrigerada °'Damon-IEC, CO DFR 6000'

Incubadoras & 37°C 'Theloa Mod 6K*

Agitador de placas 'Minishaker' horisontal 'Dinatech Produots*
Espe jo para lectura de microtitulaoifn 'Cocke Prodwots’
Agitador wséoanico para tubos 'Dinatech Produots’

Congeladores s -20°c y —70°C 'AFEEN, REVCO, ultra Low Kod., ~
ULT-1185 ALY

Equipo de filtracifm 'Millipore' de 250 ml oon Tiltro de «=
0,22 um,

Flujo laminar vertioal 'VEGO S,4. Nod, Fl-135°

Bosba de vaclo *Gelman Mod, 13152°

SOLUCIONES Y REACTIVOS

( Yer preparacifm en el apéndioce 3)
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PRUKBA DE INHIBICION DE LA BEMAGCLUTINACION CON EQUIPO
IE MICROTITULACION

{ rovDANERTO )

P térwinos generales, la prueba de inhibioidn de la hemaglutina
oiém (YHA), se bass, en el hecho de que los antionerposz antisarampiln,
pusden inhibir la hemmglutinacidn mediada por virus, blogqueando en la
superficie del virifn a los ant{genos responsables de este fendmeno.—
La prueba de IFA, es muy sensible y mide solamente a aguellos anti .
ousrpos quo Se wnen directamente a la hemsglutinina viral y posibdle -
wents tasbiln a aguellos que se unen a otros anti{genos tan sstrecha -
mente ligadom a la hemaglutininay do tal forma que el anticuerpo pue-
de inhibir la hemaglutinaoién por impedinmento estérico,

Por otra parte, en la homaglutinacitm (HA), el antigenc se une -
al eritrooito de sono, el ocual es el finico animal sussceptible para el
virus del saraapifn, adomfis en el eritroaito mse snouentran los recep~
tores ocelulares, los cuales tienen afinidad por el antigeno viral, —
por lo que e estd unibn se forman puentes entre el antfigenc y los -

srdtrooitos para constituir una red, ocasionando de este medo la hema

glutinscibu (22,62).
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A.- PREPARACION DE 10S ERITROCITOS

l.— Obtencién.

- Los eritrocitos fueron obtenidos de mono Cercopithecus patas,
ss sangrd al mono con una jerings que contenfa una pegqueia oantidad -
de solucién de Alsever's, e quitd la aguja y la sangre me o0o0loocd en
wn frasoo que contenfa suficiente zoluoifn de Almever's. Para obtener

ma proporolidén do un volumen de sangre, ss utilimaron cuatro volume -
nes de soluoibn de Alsever's, La sangre se alwacend a 400 durante no

als de dos ssmanas deppuls del dfa de su obtencibn,

2,~ Lavado,

8)e— La suspensiln de eritrocitos as filtr8 a través de dos ca —
pas de gasaw eéstériles, dentro de un tudo de centrffuga graduado son
tapén de rosoa. '

b).~ Lom tubos sa centrifugsron a 1500 rpn / 15 ain, Se sliminé
el sobrenadante y las oélulas se resuspendieron en msolunoifn amortigus
dora de fosfato malino (PBS) pH = 7.2.

o)e~ Los eritrcoitos se lavaron tres veces oon solucifn de Alse-

ver's y daspus del tercer lavado, se oliainé el codrenadante y se -—

calould el volumen del paquete celular de oads tubo, para osto =e pre
pararon suspensiones al 4% y 50%€ an PBS. Si la suspensidn no so utili
sa ol dia de la pruebda, puede ser almacenada a 4°c on PBS ph= 7.2 y -

se centrifuga ouando se necesite. La suspensiln al 4% pusde almacenar

se & 4°¢ durante 5 dfas,
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3,- Patandarisacifn de 1a suspensibdn de eritrocitos.

= Se prepar$ una suspensidn de eritrooitos en PBS al 0.4% sfs -
14 de albflsina bhovina fraccikn ¥V, el dia de la prusba,

Be= TRATAMIENTO DE® LOS SUEROS PARA LA FRUEBA DE IHA.

1,= B¢ oolooaron 0.05 ml de suerc problema en un tubo wvial de po
lipropilenc de fondo obnioco.

2,- Ss adioionb 0.05 ml de PBS a cada tubo,

3.- Se insotivarcn los sueros diluidos a 56°¢ / 30 min.

4.- Se enfriaron los tubos a 4°C durante 15 min.

5.« Con une mtoropipeta de volumen variable {50-250 ul), ss adi-
oiond 0.1 ml de suspensidn de eritrooitos de wono al 50%, Se agitd -
cuidadosaasnte para assclar los eritrcoitos en sl suero diluido,

6.— Se inoubarcn los tubos & 4°C / 1 hr agitando comeicnalmente-
Tambifn ss pusden inoudbar a 4°c durante toda la noche para obtener me
Jores resultados.

T.- Se centrifugaron a 4% / 15 ain & 1500 rpm,

8.~ 3¢ decantt el ascbrenadante y ®e guardc pars la prueha; el —
suero qQueda preparado oon una diluoibn de 134, los eritrocitos sedi -~
sentados se desechan,
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Co~ PRUEBA DE WEMAGLUTINACION ( Titulaclbn del antfgeno ),

Objetivos Determinar la dilucibn del antfgeno gue oontiene una -
unidad hemaglutinante (1 UHA). Una uhi.dad.l hemaglutinante mse encuentra
en la adm alta dilucién que oause hemaglutinaciém oompleta. El método
a8 reslisé por triplicado. (Figura No 6)

l.= Ses prepard una diluoién 135 del antigenc comercial y »e men-
ol6 0.2 ml del antigeno oon 0,8 ul de FBS ~ Albfmina 1%, Pars su ests
bilisacibn se colood & 4°C / 1 br.

2.,- Bn uns placa de wiorotitulacifn dd polisstireno de 96 posos
de fondo en * U ', se adicion$ 0.025 al de diluente (PBS — Albfmina —
1€) a los posos del 2 al 12,

3o~ Se adioioné 0.05 ml del antfgeno diluido 135 al priser poso,

4. Utiligando pietas diluctoras de volumen fijo (0.025 ml) y em
pezando en el primer poso, se hicieron diluciones seriadas dodles, -
basta el Gltiso pomo y ;)btener una dilucifn de 1510240,

S¢= Se adioiond 0,025 ml de diluente a osda poso del antigeno =~
diluido,

6.~ Se adiciond 0,05 ml de diluente a tres pozos adioionales pars
ocontrol de eritrocitom,

Te= Se adicionaron 0,05 ol de la sumspensidn de eritrocitos el =
0,4% a oada poso con antigeanc dilufdo y a 10s tres PosOs Que OONEE w
nian s6lo diluente.

8.,- La placa se 00loo® an un agitsdor de placas, para mesalar da
suspensifn y eliainar burbujas,

9.~ Se cubrié la placa y se inoubs & 37°C / 1 br.
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10.—~ Se colooc6 la plasa a temperatura ambiente, Despubs de 15 ——
min se tomdé la lectura y se raegistraron los patrones de hemaglutina -
cifn de la manera siguientes

Aglutinacifn coampleta s +

Aglutinacion paroial s + 6 +/-

No aglutinacibn s - 86 O

11,~ Se deteramind el tftulo del antigeno, por medioc de la ake al
ta dilucidn del antigenc que osuso hemaglutinacibn oompleta. Lom titu
loe por triplicado no dehsn diferir por sfe de una dilucién doble, —
(8 se obmerva una diferencia sayor, la titulacién debe repetirme).—
El tftulo obtenido debe concordar por lo menos en dos de las tres ti-
‘ulaciones,

12.,~ Se ocaleul$ la diluoifn del antigeno pars usar en la prueba
AURA,

D.- PRUKBA DE INHIBICION DE LA HEMAGLUTINACION PARA SARAMPION,

1)~ Para cada muestra de suero, se marod una hilera de 8 posos
en las placas de miorotitulacibn, para uear 7 posos para las diluciow
nes del suerc diluido 154 en el primer poso hasta 1s256 en el pozo No
Ty el poso 8 sirve para control de cada suero {figura 7).

2).~ Se adioiond 0,025 ml de diluente a todoas los potos excepto
al priser poso de oada hilera.

3).= 8¢ colooaron 0.05 ml de cada suero tratado (dilufdo 1s54) —
en o) primer poso y 0,025 ml en el 6ltimo pozo (control de asuerc).

4).— Utilizando une pipeta diluctora de volumen f1ijo (0,025 ml)

se prepararon diluciones serisdas dobles de los posos 1 al 7,
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5)e— Se adiciond 0.025 ml de la dilucién del antigeno que contie
ne 4UHA a oada pogo excepto al control de suero,

6).~ Se inoubb a tamperatura ambients / 1 hr.

7T)e— Se adioionaron 0.05 ml de suspensidn de eritrocitos de mono
al 0.4% a ocada pozo. Se colocd 1z placa en un agitador de placas para
diatrivuir los eritrooitos y sma examind ita placa para eliminar burbu-
Jeos atrapadas,.

8).= Se tncubd nuevamente a 7% / 1 nr.

9).—~ Se coloct la placa a temperatura anbiente / 15 min. Después
de este tiemno se tomd 1la leotura cuando los controles han sediamenta—
do (botomen compactos con sobrenadante olaro). El titulo de anticuer—
pos abriocom es la mAe alta dilucifn que inhibe completamente la hema-
glutinaoidn,

E.- CONTROLES PARA LA FRUEBA DE IHA.
1)e~ Control de suero problema.

= Se realisd un control pars ocada suero problesa, como se demori

blo anteriormente en la prueba de IHA.
2).~ Retrotitulacidn del antigeno.

8).- Se adioiono 0.025 ml de diluente en los pomcs del 2 al 5 en
tres hileras oonagecutivas de las placas de miorotitulacibm,

b_).- Se adiociond 0.05 ml de la diluoibén del antfgeno que oonto =
nfa 4 UFAy, al primer pogo de oada hilere,
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c)a= Utilisando pipetas diluctoras de volumen fijo (0,025 ml), -
se diluys el antigeno del primer al quinto poro.

d).- Se adicionb 0.025 wl de diluente a cada pogo,

e).—~ Se incubs a temsporatura ambiente / 1 hr junto von la prueba.

£).= Se adicions 0.050 al ds la suspensidn de eritrocitos al —
0.4% = cada poso, i

€)e= Se inoudd a 31% / 1 br junto oon la prueba.

h).- He c0looS a tamperatura asbiente por 15 min y se tomaron las
leoturas de aglutinasibn,

i1).~ Una aglutinacibn completa en lom posos 1, 2 ¥y 3 indicaron -
que i se utilisaron 4 UHA del antigeno en la prusba., Si se utilisan
menos de 4 UFA o whs de 8 UHA, la prueba debe coneiderarse como invé-
lida,

3).= Suero control positivo.

= En la prueba de IHA, se inoluyd un suero conocide que oontenia
antiouerpos IHA, esté es tratado y probado en foras 1d8ntica & 108 ==
sueros de la prueba, Sf el tftulo obtenido en la pruedba no se snouen~
tra dentro del promedio de loa titulos obtenidos en laes pruebas ante—
riores + / = una diluoifn doble, la prueba debe oconsiderarse como in-

vilida,
4).~ Sueroc oontrol negativo.

~ En la prueba se incluy® un suero oonocido que no tuviera anti-

auerpos IHA, esté es tratado y probado en forma idéntioa a loa sueros
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de la prueba de IHA. Sf{ el suero no muestra hemaglutineoibn, la prue—

ba debe considerarse come invélida,
5)e= PlaBma de mono.

El plasma de mono se recolectd de la primera lavads de cada en =
vio de mangre ¥y es probado y tratado en forma idéntica & los sueros =
problema. S¢ el plasma de mono no muestra hemnglutinacién se rechasa

el lote de sangre para la prueba.
6).~ Control celular {eritroocitos de aono)

a).—~ Se adicionaron 0.05 ml de diluente a 5 pozos

b).~ Se adicionaron 0.05 ml de la suspensidn de eritrooitos al =
0.4% a loe 5 posgos.

6)e~ Se inoubé a 3% / 1 hr junto con la prusba de IHA,

d).= Se rogi-truoﬁ loe patrones de aglutinacifn. No debe oou —=

rrir henaglutinacibn en estos pozom,

Y.~ IFAGNES DE FEMACLUTINACION Y DZ INRIBICION DE LA HEMAGLUTI-
NACION.

Las titulaciones de los suercs problema, me realisaron a diluoio
nes eeriadas dobles a partir de la dilucién 1:4 y se tomb oomo orite-
rio de seropositividad un tftulo minfco inhibitorio de 1ls4 y oomo
oriterio de seronagatividad un tftulo menor a 14,

Las imagenes on las placas de miorotitulacifén fue la siguientes
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1).=- Cuando no hay hemaglutinacibn, o cuandio hay inhibicién de -
1a hemaglutinaocibn por antiocuerpoa IHA; se presenta la iwmagen desori-
42 on la cavidad Ro l; en ella los eritrocitos ban sedimentadc en el-
fondo formando un punto., Esia lmagen se toma como el punto final de -

1la titulacibn de un suaro en la prueba de IHA.

2)s= La hemaglutinacifn paroial da el acpesto que me precenta en
la cavidad No 2, ss observa un anillo de eritrocitos aglutinados alre
dedor de un centro de eritrooitos parcialmente sedimentados, kEate -
* positivo * oon anillo no ss toma como punto final ni en la hemaglu—
tinacibn (WA), ni en la prueba de (IHA).

3)e- La hemaglutinacién completa se presenta ouando los eriire —
oitoa foraan un encaje uniformemcnte distribuido, como se ve en la —

ocavidad No 3, esta imagen es al punto final en la titulsoibn de 1la —

hemaglutinacibn por un virus,
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V.- REBULT ADOS

4 partir del primer sesestre de 1988, me inioi8 el procesamiento
de auestras que participaron en la Encuenia Nacionel Sercepidemiologl
ca (ms); el grupo de @studio inoluys 2073 nifies menores de 5 afios —
do edad, 1073 sueros provinieron de nifica y 1000 de niffas (ver tadla-
Fo 3).

El nfmwero de wmuestras recibidas de oada unc de lon entados de la
Repfiblica Mexicana inoluidos en este eatudiog asi{ ocowmo »l nivel de in
sunidad expresada en poroentaje ssta repressentada en 1la tabla No 4t =
en esta tabla pusde observarse que los estados de la sona norte pre -
sentaron un nivel de inaunidad sayor que los estados de la sona sur, -
Los estados da'Duranga. Baja California Sur y Sonora, tiesnen los por—
oentajes mas altos en el nivel de inwunidad y los poroentajes mas be-
Jos corresponden a Coahuila, Tamaulipas y Quintana Roo,

Los resultadons de la frecuenocia de individuos seropositivos y —
seronegativos oontra sarampiln segin edad y sexo, de acuerdo a lasm en
tidades federativas de origen, se representan on las tablas No 5 a -
No 19; en estas tablas, tasbién aparecen los resultados del titulo de
antiouerpos segfn edad y sexo y porcentajes globales por estado, En —
la tabla No 20 e presentan los mismom rasultadoe pero de 1la sona nor
te; en 1a tabla No 21 ocorresponde. a los datos de 1la sona sur y en la
4abla No 22 se preosentan los resultados globales de los 15 estados de

1a Repfiblica Mexiocana que ss incluyeron en este estudio.
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TABLA No.

DE LA REPUBLICA MEXLCANA

DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO

( 1988 - 1989 )

. POBLACION INPANTIX ESTUDIADA EN 15 ESTADOS

EDAD HOMBRES MUJERES TOTALES
AROS NO. ? No. * ESTUDIADOS
1 161 15.00 128 12.80 289
2 255 23.77 232 23.20 487
3 300 27.96 291 29.10 591
4 357 33.27 349 34.90 706
}073 1000 2073
X= 268 X= 250
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TABLA No. 4

EN 15 ESTADOS DE LA REPUBLICA MEXICANA

( 1988 - 1989

)

Lio -MUESTRAS

No. * (X)

ENTIDAD RECIBIDAS SEROPOS. UNIDAD D.E.
NUEVO LEON 176 126 69.45 14.42
SONORA 153 131 81.77 10.47
SINALOA 138 107 72.49 15.60
B.CALIFORNIA NTE. 90 57 61.10 16.47
TAMAULIPAS 1l6 69 58.12 11.67
COAHUILA 121 75 56 .84 10.00
CHIHUAHUA 140 110 77.54 9.08
B.CALIFORNIA SUR 123 106 85.54 5.77
DURANGO 135 121 86.56 10.34
ZACATECAS 193 142 72.40 4.90
QUINTANA ROO 122 47 34.02 15.33
YUCATAN 160 132 70.71 8.74
CAMPECHE 121 90 70.76 15.34
CHIAPAS 153 114 72.80 10.90
OAXACA 132 97 69.99 19.49

+ Técnica de inhibicién de la hemaglutinacidn.
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TABLA No. 22

FRECUENCIA DE INDIVIDUOS SEROPOSITIVOS Y SERONEGATIVOS

CORTRA SARAMPION SEGUN EDAD Y SEXO EN 15 ESTADOS

DE LA REPUBLICA MEXICANA
{ 1988 -~ 1989 )

EDAD | SEXO{ACUM| POSITIVOS NEG SEROPOSITIVOS | SERONEGATIVOS TOTALES

AROS 1:14 |1:16 :64 No.IND L3 [No . IND A No.IND{% POS % NEG
M 161 44 32 5 80 81 50.31 80 49.69

L 289 |52.60 (47.40
P l128 32| 30 9| 57 71 _155.47 57 | 44.53
M 255 s 89 24 67 188 73.73 67 26.27

2 487 |71.87 |28.13
P 232 61 76 25 70 162 69 .83 70 30,17
M [300 86 115 | 40 | 59 241 |{80.83 59 ]19.67

3 591 [79.70 [20.30
¢ (291 79112 | 39 | 61 230 | 79.04 61 | 20.96
M 357 98 | 144 42 73 284 79.55 13 20,45 .

L} 706 78.05 {21.95
P__§349 ]| 111! 124]) 32| 82 267 ] 76.50 82 | 23,50

T

o M__J1073f 303 380 ) 111 279 794 174,90 229 128,00 |

: P 1000 | 283} 342 | 105 | 270 730 73.00 270 27.00 (2073 73.52 |[26.48

L 2073 | s86| 722 | 216 [549 | 1524 | 73.52 549 | 26.48

) 10028.7 |34.8 [10.4 p6.6

_gg-
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En la tabla Ko 23, se obsmeryan los diferentes tituloa de anticuer
pos oontra sarampifn, en ellom se enoontraron variaciones iwportanteeg
partiendo de tftulos <« 134 (549 camos 26.48%)3 estos oasos correspon-
dieron a individuos serconegativas, y de 11;5 1524 oasos de individuos -
seropositivoe, 1a gran mayoria correspondid a titulos bajoms 1g4 {586~
oasos 28,72%)s 1116 (722 oamos 34.83%) y una ainoris obtuvé titulos -~
altos 1g 64 (216 casom 10.42%).

la distridbucién del porcentajs ds individuos seropositivos y se-
ronegativos, en la mona norte se presenta en la tabla No 24 » se re —
premsnta graficamente en la figura No 84 en esta figura ss miestra oon
lines was negritas la media Ael porosntaje de inmunidad en la sona nor
te que correspopde a un T1,9% de seropomitividad,

¥n la tabla No 25 se reportan resultados similares perc ostoe ——
corresponden a la sona sursy su representacilu grifioca puede obaervarse
en la figura Ho 9, el porocentaje prosedio en el nivel de inaunidad en
esta sona oorresponde a un 65.5%: en sshas sonas se observa gue los ni
fios de 3 afiocs presentan 4u'nl seropositividad elevada en relacifm oom -
los de 1 afio de edad, que presentan la seropositividad mas baja en to
dos los estados,

En 1a tabla No 26, se presenta el nivel de inmunidsd, de seropo-
®itivos y seronegativos de souerdc a la edad ¥y sexog en sllas no me =
observan diferenciss signifiocativam principalments en ocuanto a SeXo -

98 qus los poraentajes son muy similares para asbos Sexos.
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TABLA No.23
FRECUENCIA DEL TITULO DE ANTICUERPOS
ANTISARAMPION EN LA POBLACION INFANTIL MENORES

DE 5 AROS EN 15 ESTADOS DE LA REPUBLICA MEXICANA

TILTULO DE

ANTICUERPOS HOMBRES MUJERES TOTANLES
ANTISARAMPION | No.IND. ® No.IND. % No.IND. ®
1:64 111 10.34 105 10.50 216 l0..42
l:16 380 35.41 342 34.20 722 34.83
l:4 303 28.24 283 28.30 586 28.72
< 1l:4 279 26.00 270 27.00 549 26 .48

TOTAXL 1073 100.00 |1000 100.00 2073 100
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TABLA No. 24
FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD CONTRA SARAMPION
SEGUN EDAD, EN CADA UNO DE LOS ESTADOS DE LA ZONA NORTE

DE LA REPUBLICA MEXICANA.

EDAD EN AROS

ESTADO
1 2 3 4
A NUEVO LEON 46.15 [82.05 |68.75 |71.59
B SONORA 66.66 [77.77 [93.75 |8B8.89
C SINALOA 47.06 {72.73 [82.93 |87.23

D B.CALIFORNIA NTE.|33.33 |65.22 |70.00 }75.83

E TAMAULIPAS 39.13 {60.87 |70.96 |61.53
F COAHUILA 40.00 |58.62 |64.44 |64.29
G CHIHUAHUA 66.66 |73.86 [91.60 |[78.05

H B.CALIFORNIA SUR ;77.77 |93.55 -|87.50 |83.33
I DURANGO 68<75 193.33 [90.69 (93.47

J ZACATECAS 64.51 |72.50 177.58 175.00

MEDIA X 55.00 |75.05 }79.82 }77.92
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TABLA No. 25
FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD CONTRA SARAMPION
SEGUN EDAD, EN CADA UNO DE LOS ESTADOS DE LA ZONA SUR

DE LA REPUBLICA MEXICANA.

EDAD EN ANOS

ESTADO 1 2 Y 4
K QUINTANA ROC 12.50 [28.13 }41.94 | 53.49
L YUCATAN 64.71 |B5.71 |82.69 | 85.71
M CAMPECHE 47.06 | 67.65 |81.82 | B6.49
N CHIAPAS 62.96 | 61.15 |81.08 | 86.00
N OAXACA 36.36 | 80.95 | 83.78 | 78.85
MEDIA X 44.72 | 64.72 | 74.26 ] 78.11
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2 3 4  EDAD EN
FIGURA No. 9 ARos
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SEGUN EDAD, DE CADA UNO DE LOS ESTADOS DE LA ZONA SUR

DE LA REPUBLICA MEXICANA



TABLA No. 26

FRECUENCIA DE INDIVIDUOS SEROPOSITIVOS Y SERONEGATIVOS
CONTRA SARAMPION SEGUN EDAD Y SEXO
EN 15 ESTADOS DE LA REPUBLICA MEXICANA

SEXO FEMENINO

EDAD SEXO MASCULINO
EN FRECUENCIA FRECUENCIA
AROS | SRROPOSITIVOS | SERONEGATIVOS | SEROPOSITIVOS | SERONEGATIVOS
1 50.31 49.69 47.66 52.34
2 73.73 26.27 69.83 30.17
3 80.33 19.67 79.04 20.96
4 79.55 20.45 76.50 23.50

-59—
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En la tabla No 27 se prosenta el mivel de inmunidad global de —
acuerdo & 1a edad; para este oaso se esperaba Que en una poblacidn oo
wo la de N8xioo me sncontraran nivales de anticuerpos contra saram —
P16n de alrededor de 74% en el grupo de moncres de § afios de edady pa
ra erte fin se tomaron los indicadores a nivel nacional de 1974, npor
no existir hasta la fesha otros indicadores a nivel naoit;nal. La tsn-
dencis Ae seropositivos y neronegativos globales, pusde phaervarse en
la figura No 10, estd ume oalould en base al método de minimos cuadra-
dos ¥y ss enoontrd que sigus una linea rocta asoendents para seroposi-
tivos con un valor en la pendiente de 5.42, analogaments se sigue una
linea recta descendents para seronagativos, En emta figura, se pnede-
observar que existe un 83.20% de sercpositividad final al llegar los
niffos a los 4 afios de edad y un 16.81% de nifios de la mismmn edad que
estan dewsprotegidos contra la enfermedad,

Los resultados y lae freouenoias obtenidas fueron evaluadas me -
diante pruebas de 12 (ohf=ocuadrada), analimia de frecuenoias e inter—
valos de oonfianza para sl poroentaje poblacicnaly el tacaiic de la —
mertra se deteruind tomando en cuents la freouencla del fenbamo -
a estudiar (proporoién espersda de individuos oon antiousrpos en bame
a encuestas merolégicas previamente realissdas en el pais).

El nivel de¢ precisifn daseada-an este eostudio, fud con un inter—
wvalo de confisnss del 95%, al realisar el analisis estadfistico me en-
contro que la proporcidn de seropomitivos se encuentra entre ol 68l =
guiente rango s ( 71.58 < 73.52 < T5.46 ).
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TABLA No. 27
FRECUENCIA DE INDIVIDUOS SEROPOSITIVOS ¥ SERONEGATIVOS

CONTRA SARAMPION EN 15 ESTADOS'DE LA REPUBLICA
MEXICANA ( 1988 - 1989 )

EDAD SEROPOSITIVOS SERONEGATIVOS
AROS (%) {22 {2) ( 8P
1 . 52.60 57.93 47 .40 42.07
2 71.87 66.35 28.13 33.65
3 79.70 74.77 20.30 25.23
4 78.05 83.20 21.95 16.81

A = 49.51 A = 50.49

B = B8.42 B = B8.42

r= 0.87 xr= 0.87

(a) Tendencia de seropositivos

{b) Tendencia de seronegativos
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ANALISIS ESTADISTICO

a).- Intervalo de confiansa para el porcentaje poblacional (p) -

(ver apfndice YII).

No de muesiras seropositivas o 1524

Ro de guestras totales s 2073
P s poroentaje auestral
] $ 1524/2073 = 0.7352
q s 1l=0p

zn tablas s 2.0

n ¢ 2073

FORNOLA L]

pe B + 20 [{0.7352) (1 - 0.7352)
2073

0,7352 ¢ (2.0) (0,0097)
0,7352 + 0.0194
(0.7158 < p < 0.7546 )

PROPORCION DE SEROPOSITIVOS

{71.585 73.52 < 7546 )



- 70 =

b)e— Distribucibn x2 y anflimis de las freouenocias ohtenidae del
nivel de insunidad contra carampién en 15 sptados de la Repfiblica Ne -
xjoena, {ver aplndice IIT)

Se desea saber si existen diferenciae realss, entre el nivel de -

inwunidad obtenido en oada uno de los estados trabajados,

Datos 2 conslsten en las respuestas de 2073 nifica menoree de 5 —
affos de edad, a la determinacifén de anticuerpos contra sarampiéng ——
1524 nifios fueron seropositivos, 106 cumles se distribuyen en 15 enta

dos trabajados,
HAipbtasis ¢

Ho ¢ La inwumidad contra earaspidn eén nifice Menaores de 5 afios-

o® igual en los 15 estados de 1a Répudblioa Nexiocana.

Hl s La inmunidad oontra sarampiém no es igual en loa nidos-

senores de 5 aifios en 15 estados de la Repfiblica mexicanas,

Betado . (oif) Freouencia | (4,) Frecuencia (o3 -0 )
obmervada esperada T
sumvo LEoR 126 1524(1/15) = 101.6 5.85
SONORA 131 " 8. 50
SINALOA 107 " 0. 29
B. CALIFORNIA XTE. 57 " 19.58
TANAULIPAS 69 " 10. 46
QOABUILA 75 " 6,96
ORINUABUA 110 " 0,69
B, CALIFCRNIA SUR 106 " 0.19
DOR ANGO 121 " 3.70
EACATECAB 142 - 16.06
QUINTANA ROO av " 29.34
TOCAT &R 132 " %.10
CARPICEE 90 " 1.32
ORI APAS 114 " 1,51
OAXaCa 97 " 0.21
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n 2
2 (04 - ) = 113,76 caloulada
iel 4

Ahora estes valor ocaloulado, lo dehomos comparar oon un valor de-
tadblas determinado por un nivel de mignificancia (x) y grados de 1i-
bertad (v),

(v) =14 xz ocaloulada = 113,76
() =52 2% tablas - 23,68

Como 12 caloulada > Xa de tablas ss rechasa Hol por tanto me es-
tableoe que existen diferencias significativas en el nivel de insuni-

dad de acuardo a la entidad federativa de origen,

0)e= Distribuocisdn 12 en nifios seropositivos y seronegativos «
oontra sarampisn en 15 sstados de la RepOblioca Mexicana, sn relacién-
oon la edad,

Se desea saber sl existen diferencias signifiocativas en el nivel

de inmmidad, en loa niffios mencorer de 5 aiios de acuerdo a la sdad.
Hipbtesis ¢

Fo 1t La inmunidad oontra sarampidn em igual en todas las sdades
del grupo de msnores ds 5 ados.

H; & La insunidad conira sarampifm es diferente en los niifos —
menores de 5 aifoe,

Se plantean las siguientes tablas de contingenoia, en relaocifn a
la compatibilidad de fresuenciss observadas y esperadas,
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FRECUENCIAS OBSERVADAS

EDAD SEROPOSITIVOS SERONEGATIVOS TOTAL
1 152 137 289
2 350 137 487
3 411 120 591
4 551 155 706
TOTAL 1524 549 2073

FRECUERCIAS RSPERADAS

EDAD SEROPOSITIVOS SERONRBGATIVOS TOTAL
1 1524(289/2073)=212. 46 549(289/2073)=76. 54 289
2 1524(487/2073)=358.03 549(467/2073)=128.971 487
3 1524(591/207 3)=434. 48 549(591/2073)m156.52 591
4 1524(706/2073)=519,03 549(706/2073)=186.97 706

TOTAL 1524 549 2073

!2 ocaloulada = (152-212, 46)2 + (350-358.03)2 + (471-434, 48)2 +

212,46 358.03 434.48
(551-519,03)2 + (137-76.54)% + (137-128.97)% + (120-156.52)° + —
519,03 76.54 128, 97 156. 52

2
(155-186. 97) - 84.68
186.97



-3 -

(v) = (4=1)(2=1) =2 12 caloulada = B4.68

(o) = 5% 12 tablas - 7.81

Como X oaloulada > 12 tablany entonoes s rechasa Hoy ae emin-
bleoe que existen diferenciee siguificativas en el nivel de inmunidad
contra saraspifin y la edad,

En el grupo de edad gqus me observa mayor difsrencia, es el grupo
de 1 afio de eadaj de acuerdo a lo siguientes

FREGCUERCIAS OBSERVADAS

LMD SEROPOSITIVOS SERONBOATIVOS POTAL

3 152 1371 289
29304 1372 412 1784
POT AL 1524 549 2073

PRECUERCIAS ESPERADAS

!;DAD SEROPOSITIVOS SERONEGATIVOS TOTAL
2 1524( 289/2073)=212, 46 549( 289/2073)= T6.54 289
23,4 1524(1784/2073)=1311. 5 549(1784/2013)=4T2. 46 1784

TOTAL 1524 549 2073
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(v) = (2-1)(2-1) =1 X2 oaloulada = 75,50
(x) = 5¢ x> tablas -  3.84

Como 12 oalaulada>xz tablaz, entonoes reohasamos Haj por lo
tanto me satablece que la diferenoia real en el grupo de edad es oon

ol grupo de 1 afico de edad y los grupos de 2,3 ¥ 4 ados.
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Vi.- DI SCUSION

La interpretacién directa de 1los resgultados obitenidos indican —
que aproxtssdamente el 73.5 £ de los nifics menores de 5 afios inolui -~
dos en el astudio, tienen antiocuerpos contra sarcapiém detectables —-
por medio de la t&onica de IHA, esto eguivale a considerar que el res
tante 26,5 ¥ de los niiios de este grupo de edad, es susospiible al pa
deoimiento y merece consideraocidn destacar las diferencias que se =
miestran de acuerdo a la edad y de asuerdo a2 la situacién geogréfica.

Por un lado, tenemon que la frecuencia de individuos ocon anti ——
ouerpos segfin la divisifn del pals en 15 entidadee federativas, esm la
siguiente s &8 enoontraron niveles mayores de inmunidad ocontra saram-
pibn en la sona norte, en los que destacan los sstados de Durango, Ba
Ja california Sur y Sonoraj en la fona sur el porcentaje de inamunidad
oontra sarampién mis alio correspondif al estado de Chiapas; sin em -
bargo en ewta misma mons sxisten diferenclas en cuanto al estado de ~
Quintana Roo, en donde se encontraron lom niveles de inmumnided mis —
bajos de todoes los sstados estudiadon; esto podria ser el resultado —
de una inadecuada campaiia de vaounaoidén en sl astado o por otra parte
%8 puede pensar en fallas en el almacenamiento © conservacién de la —~
vacuna prinoipalmente a lo largo de la red fria, es decir la tempera-
tura de transporte y las caracteristicas fisicas de almacenes y egui-
pos de refrigernoifn, en lc que respecta a la situacidn geogréfica --—
del estado, ee presentan algunas dificuitades técnicas, gue hacen im-

posidle el acceso a las brigadas de vacunaoldn a ciertae regionesn del
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estado, lo que provoca que en cigrtae sonas se acumulen pernonas sus—
oeptidbles al sarawpién y exista ol rierzgo gue Se presente un brote —-
epidémico en la gona, De esta forma 1la diferencia en el porcentaje de
seropouitividad de mn Area con respecto aila otra, la interpretamos —
oomo momentos epidemiologicos, esto signifioa que las regioners que —
tienen poroentajes mam bajos de seropositividad, podria ser el mis al
to dentro de muy poco tiempo, debido & que, exists un alto nfimeroc de

susceptibles y estos son presa fholl de una epildemia, ya gue ¢l saraa
pibn, debe ser especialmente vulnerable al efecto de la insunidad 0o
lectiva, ¥y 1o presencia de susceptibles y cualgquiera que sea su mess—
nismo de operacifn, la agrupscilp relativa de eatos susceptibles le —
em favorsble (5,23).

Estadietiocamente se encontraron diferenciss reales en ol nivel =
de inmunidad contra sarampién, saghn entidad federativa, en base a —
las pruebas de 12 ( chi-cusdrada ) y analisis de frecuencias,

Ruis Gomes, seiiala que en pafses similaree en aspectos 80610eco—
nbmicos y geogréficos, phodon moptrar diferencias muy isportantes de-
on frea con pespecto s otra, en ocuanto al poroentaje de individwos ~
seropositivos (64); esté fendmenc me puede observar claramente en es~
tados de la sona norte donde Coahuila y Tamaulipas presentan difermm-
tes niveles de inmunidad con respecto a Chihuahua, Darango y Sonors,-
& pesar de ger estados golindantes y de tener aspeotos geogréficos ¥
eoonbSmicos similares, Sin embargo debemos oonsiderar gque auvngue lom =
programas ds vacunacibn en los Gltimos afios mon a nivel neoionalj; sl
8xito de ellos depende de la ccordinacifm que me eatablesca en ocada -
estado y de la respuesta de 1la poblacién hacia la vaounaoifm, A pesar

de las Aaiferencias en lce resultadoe del nivel de lnmunidad en osda =
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estado, la mayorfia de ellos se acerca al porcentaje promedio ssperade
que es de un 70 % a un 75 £ de inmunidad, en bass & resultados de en-
cuestas serolégicas antericres (32,71).

Con base en ol analisip de lok resultados, se encontrd que la se
ropositividad & muy semejante tanto en nifios como en nifiam, la im -
portancia en hacer el analfsis de acunardo a2l sexo, geria en cuanto al
tftulo de anticuerpos contra sarampibn obienidos para oada uno de —
ellos, Por un lado se conmidera que despuée del primer aiio, 109 tito-—
los de anticuerpos de 114 o més, permanecen notablemente estables dee
puls de la wvaounacildn y durante el resto de la vidajy pero por otra —-
parto se conmidera que los t{tulos de < 154 no previenen o protegen—
a los niffios oon una insunidad duradera, esto significa que para ea —
tos Gltiwos casos existe el riesgo latente de adquirir la enfermsdad
por un contaoto posterior oon el virue silvesire lo que probablemente
oausarfa una reascién de refuerso induoida por el nuevo contagio del
viruas,

Bn ¢l caso de las nifias que tienen tf{tulos bajos o son seronega-
tivas al virus del saraspifn, al crecer y convertiree on madres ten -
drén suy pocs Ig0 antisarampioncea que traspasar a sus hijos y en con
ssouencia, los nifos estaran expuestos a la infedvifn por marampibn -
& odad wuy tewprana, ocuando precisamente es aks slevado el riesgo de-
suerte (26,47).

La distribuoién del porcentaje de individuos seropositivos en —
relacién & la ¢dad, puede analisarse de la siguiente manora g de lo=m
2073 nidos estudiados ol 73.5 € de los niiios estuliados presentan an-
tiouerpos inhibidores de la hemaglutinacibén y segin pruebas estadis -

tioas 1a proporoidn de seropositivos we encuentra ¢n el siguiente —
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intervalo { 71.58 < T3.52 < 75,46 ). Esta proporoifn Be usa oomo es
%imador de la proporocisn de 1la poblacién estudiadas se dice qQque pe —
tiene el 95 4 de confianxza de que la propll:roibn verdadera {p), eoste =
entre los valores anteriormente menoionados (12,35).

Seghn los resultadoe obtenidoa en bass & grupom de edad, ne com=
probb que la inmunidad wa aumentando sonforme aumenta la edad, pero -
las diferencias reales entroe la inmunidad contra sarsapisn de asuerdo
a la edad, es con respscto al grupo de 1 afoc de edady estos pressnta-
ron sl porocentaje mée dajo de inwunidad, en tanto que los grupos de -
2,3 y 4 aios no existen diferencias significativas o estadistioss por
nedio ds las pruebas de 12 ¥y anflisis de freocuenoinas,

Al comparar las curvas encontradas de poroentajes de inmunidad —
ocontra el grupo de edsd globales (figura 10) y la tendencia de mero -
positivosy se observd el sumento de la inmunidad contra sarampifn,
oonforse auazenta la edad, en sl caso de seropositivoos y en ocaso oon -
trario la ourva de seronagativoe tiende a disminuir, En otros estu =
dios oowo el de Ruis, Gomas, y colaborsdores (64); sefialan que la ta-
sa de mayor atague al saraspifin es el grupo de menores de 5 aifios de —
edad, dentro del cual me observl que el grupo de 1 aifio rewulto ser sl
mis susceptible a padecer la snfarmedad, En diversos estudios practi-
oados en varios paises se observa que ouando los nifios son vaounados
contra sarampiflm antes del afic de edad, la sercoonversifin es suy ba-
Ja (1.3.13,18'%).

Se ha determinado que ocuando existen tfitulos protectores de anti
ouerpos contra sarampiln en nidos recien nacidos ( transferidos en —
foraa pasiva a través de la barrera placentaria ) estés son capaces -

de impedir la implantacién dol virus del sarampilm silvestre y vaou —
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nal, de esta forsma los nifios podrian ser considerados como resisten -
tes hasta que los antiouerpoe transferidoas en forma pasiva ee hayan -
reducido hawta niveles no detectables (13). Esto podrias ser una expli
csoibn de los bajos resultados de seropoeitividad encontrados en los-
nifios de 1 afio de edad, los cumles probablemente hayan perdido la in-
wunidad pasiva, por encontrarse en la edad limite en.la c.nul han dis-
minuido totalmente sus tftulos protcctores de anticuerpos.

Bl hecho de que lo= nifios mayores de dos ados de edad tengan un—
mayor porcentaje de seropositividad, puede ser debido a que han mufri
do infecciones por la ceps natural del sarampifén, ya que si fueron va
ounados antes del afo de sdad, prodablemente no existid una serocoon -
veraifn adecusda y la inmunidad adquirida fue por infeqoidn reociante-
e8to es vAlido para aquellos nifios que presentaron tftulos altos; los
nifos de tres aiios presentaron los porcentajes mayores de seropositi-
vidad oontra sarampisn { 79.7 £ ) y los nifios de 4 afios presentaron -
wm ligero descenso en el nivel de inmunidad, esto puede ser atribuido
al heoho de que estos nifios son los gue hace mis tiempo que recibie —
ron la vaouna; adesfs Blaok y Krugman demostraron que oon el tiewpo,-—
los titulos de antiouerpos bajos llegan a negativisarse, sobre todo -
cuando los individuos no se ponen en contacto con las cepas naturales,
(64).

Por ptra parte, es iaportante destacar que la seropositividad wa
a estar influenociada por el tlitulo de antiocuerpos obienido, se sabe -
que las cepas vadsumales producen tftulos mis bajos que 1a infeccibn -
naturals de ecta sanera el poroentaje de anticuerpos encontrado en el
total de la poblaocifn estudiadad, indioa que la wayorfa de la pobla -
oibn (63.55 £) presenta t{tulos bajos <2116, en tanto que una mino-

ESTh TESIS W& BEE
SalR BE 1A BIBUBTES
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ria (10.42 %) presenta tftulos altos de 1164 o m8s, los primeros ocamsos
son ooapatibles con inmunidead amsociada a vacunaocién y los dltimos son
asociados a inmunidad por enfermedad, La qiterenoiu en 1la formaoibn dc.
anticuerpos emtre individuos infectados naturalments y de individuos -
inmunigados fué cnantitativa mle bien que cualltativa, Ahora blen, la
experienoia ha revelado que lag per=cnas con un nivel bajo de titulos
de anticuerpos estén tan bien protegidas contra la enfermedad cOmd —
lae que presentan tftulos elevados, Por oconmiguiente, lae personas -~
Que han sido vacunadas oon &xito no necesitan domis de refusrso de la
vacuna pars aumentar loe niveles de anticuerpos. La finalidad de la =
revaocunacifn es la de proteger a los nifos vacunados gue no han reac -
oionado ante la primera incculacifén (5,40,38).

La experiencia en varios paises cgn la vecunacisn intensiva con -
tra sarampifn entre los nifios menores de 5 afos de edad, ha revelado -
el potencial que existe para una disminucién conetante e importante de
loo altos niveles de morbilidad y mortalidad. Sin ombargo en Néxioco =
& pesar de haber tenido ;vunce- importanten en ests campo, nos enoon «
tramos muy lejos de aloanzar loe niveles de serccanversifin s inmunidad
registrados en paises desarrollados (23,24, 38,34).

En la aotualidad todavia no se destierra 8l ooncepto de que ol -
saraspifm es una enfermedad benigna y sme ignora que tisne cmesecuen -
oias muy importantes; las posidilidadea de erradicaocifn de la enfer -
sedad en el pafs no parecen realisgarss & corto plaso. El virus es muy
f8oilaente transmieible y ante ocualquier demouido o menor prioridad —.
en lae campaiias de vacunaoifn, es motivc suficiente para que ss ini -

cio un brote epidémioo hasta agotar susceptidvles (24).
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Bn alguncs brotes de la enferaedsd ocurridoe durante este afo —
s ha observado que exipten desplasamientos etarios, por fuers del =
grupo blancc tradiocional (memoras de 5 afioe), esto ha motivado la sos
pecha de que la inswnidasd confarida por la vaouns; no sea duraders,

La unioe alternativa viabtlas del control del sarampibm es la de —
inmunisar anualmente a todos los niifice ontre 12 y 23 meseg de edad, y
Se aconseja aduinistrar una segunda dosis cuando fueran vamounados an—
tos del afio de edad; taambién se debe mantener un alto nivel de inmuni
dad colectiva en aguellas sonas donde se vea debilitada, y B0 dehe —=
definir la duraoién s jintensidad de la inmunidad resultante de 1la va-
cunsocién,

Por Glsimo, consideramos que este estudio, sl igual que otros &
que se estan efectuandc sobre aspeotos b&aicos de esta snfermedady —
puedens sarcar pautas para oomtinuar oon el diagnbstico de 1la pohlaocibn
infantil en riesgo de contirasr la enfermedad y brindar asf{ una &ptima
protecoifn y como oonsecuencis una mejor utilizacibn en los recursos-

de salud,
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Vi~ COXCLUSIONZES

Por medio de la prueds de inhivicilén de la hemaglusinacidn~
8¢ demostrd gque mie del 70X de los nifos menores de 5 afjos,
presentan titulos protectoree ds antiousrpos, obtenidos ya-

se8 por vasunsoifn o por circulacifbm del virus silvestre,

A partir del afio 4e edad, se enconird que los Indices de se
ropositividad, sumentian conforse ausenta la odsd, alocansan-
4o mn poroentaje promsdic de 73,5% de inmunidad en ls pobla
oifn estudiads,

Bl axleem del ¢stado inmunitario oomtra saraspiln por grupe
de edad, establece, Gue son 1o niflos de 1 siic de edad, los
que presentan mencr properoién 4e anticuerpos para esta en-
ferasdady por consiguiente son los sds susceptivles de pa -
decer 1a infeocoiln,

La distridbuocién de los musceptibles en la poblaciém estudia
da no es homsoginea, de acuerdo sl res geogrkfics, esto as-
indioa4ivo de que es posible el desarrollo de b“rotes epidé-
sloos en diferentes sonas de nuestro pais.

De sousrdo & los tftulos protectores de antiocuerpos ss de -
tormind que lg mayori{a de los oasom, Presentan inmunidad ——
conirs sarampidn, obtenida por vaounsoidn, en tanto que la—

infecoiln por el virus silvestre es auy baja,
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ViIlI.- APENDTICES

APENDICE I (SOLUCIONES Y REACTIVOS)

n).-‘soluoibn de Alpever's - modificada —

~ Dextrosa esescane 20.50 &
- Citrato de sodio (Ra3j04Hs07 o 2H0) ceveanse 8,00 g
- Aoido aftrico CgHgOy csrecens 0.55 &
-~ Cloruro de godio 4.20 g
—~ Agua destilada aforar 1.0 1t

X1 pH debe mer de 6.0 =~ 6.2. Si el pH e8 menor de 6.0 ajustar -~
con KaOFN 1N; ei el pH es mayor de §.2, ajustar con AClL 1IN, Esterili —
sar por filtraoifn s través de una menbrana millipore de 0,22 um & —

por autoolave a 10 1b de presidn (115°c) por 15 min,
b).= Buffer salino de fosfatos (PR3} pH = 7,2

~ Fosfato disédioo (RagHPO4)’ cessrsncsss 1,096 g
- Fosfato monosddioc (laH2P04.E20) esevrewsere 0315 g
- @loruro de scdio 8.500 &
=« Agus destilada aforar 1.0 1%

Rate PBS contiene NaZHPO4 0.0077 N, N-H2P04.ﬂ20 0, 0023 N, NaCl -
0,146 M y tiene un pH de 7.2 +/= 0.2, Si me preperan grandes volume -
nes de esta solucifn debs riltrares a través de una membrana millipo-
Tre de 0,22 um sspecislasnte 81 la solucibén wve almacena s temperatura-
Agbiente,
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0)e—= PBS = Albfimina bovina 1% (diluente de la prueba)

- Albfmina sérioca bovina {fraocoibn ¥) ...cecaee.. 5.0 g
- PBS pReT,2 esssassacs 500 ml

Ajustar el pH a 7.2 ocon RaOE 1N, esteriliear excluesivanente A =—

través de una meabrana millipore de 0,22 um,
d)e= Hidr8xido de sodio 1W
-~ 40 granoa de NaDh disueltos en un litro de agua destilada.
8)e~ 4cido Clorhfdrico 1IN
- Tomar del Acido ooncentrado Merok oon densidad de 1,18, 12 w,
1a oantidad necesaria para la solucién 1X de HC1l.
APENDICE II (Pérmula para enoontrar intervalos de oonfianss pa

ra el porcentaje poblacional)

-
P = P & Zg P . Con un nivel de confiansa 0%

En este caso n es el tamaiio de la ouestra que debe urz 25, ; -
es ol poroentaje muestral, a -1 ;, Y Zo enta dado por la siguien—
te tabla s
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8L se desea un nivel de G% 90% 95% 934

Utilizar 2z, igual a 1.65 2,00 2.60

2
APENDICE III (Prueba de X, bendiad de ajuste y prueba de inde—

pendencia).

La prueba de x2 ae usa para comprobar 2l loeg resultades de una —
muestra. & un experimentc confirman la distribucibn hipdtetioa 6 pro =

puesta g

Hy s La distriducibn hipotética en adecuada.
Fy-s La distribucifn hipot8tica no es adecuada.

Donde la f8rmula de x2 o5 la piguiento s

o; + Es 1a i-ésima frecguencia obmervads en la cuestra experi —
mental

o s Es la i-ésima frecuencia sgpsrada de aouerde a la distri
bueibn hipot8tioca y la obteneuos amultiplicando el total —
de las frecuenolas observadas por la probabilidad teébrica

de oocurrencia del evento.
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Bn 1a prueba de 12. la suaa de lan freocuencian esperadas debhs —
ser igual a la suma de lam frecuencias obmervadas.

Aplicando la férmula se debe onlcula‘ el valor de 12 ¥ eate valor
se debe ocomparar oon un valor de tablas determinado por un nivel de -

signifioancian (X ), 7 grados de libertad ( v ) = No de oatsgorias-.l

APEIDICE IY { Prueba de independencia )

2
Una aplioacisn wuy fitil de la prueba de I , se presanta en relas=
oién & la compatibilidad de frasousnoias observadas y esperadas en s~

blas de dos sentidos, conooidas como tablam de oontingenocia,

Una tabtla de contingencia wse construys generalmente oon el obje-
to de estudiar la relecifn entre dos variables de clasifiosoifn. Por
medio de la prueba de 12. ea posibls probar la hipltesis de que lam -
doe variables son independientes , (esto es, la courrencia de un even
to, no afeota la oourrcﬁcil del otro).

(v) = (No 4e renglones) - (Ko de columnas — 1)

(xX) = c¢
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