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[-RESUMEN

En 1987 [a D.G.E., $.5.A. inicia una E.S.N. involucrande varios padecimien -
tos en los que se incluye el sarampibn, y para el cual se realiz6 la determina-
cibn de los niveles de anticuerpos contra sarampién que presentan los nifios --—-
menores de 5 aflos de edad distribufdos geograficamente en la Rep(blica Mexicana,
El estudio se realizé en el I.N.D.R.E., en el Departamento de Virologia, al ---
cual le eran proporcionadas las mueﬁtras del hanco-de suUeros Que se encuentran-
en el mismo instituto. -

A principios de 1989 se concluyb el estudio de 15 estados de la Repablica-
Mexicana, los cuales se agruparon en la Zona Norte y Sur. {7). Asimismo, se ---
inicié el estudio de lés 17 estados restantes que fueron agrupados en la Zona -
Centro para 6onc]uir asI el anélisis'globai de la Repiblica Mexicana respecto a
éste padecimiento (7).. '

Para la determinacifn de los niveles de anticuerpos contra sarampibn se --
utilizé la técnica de IH, por ser un méiodo sensible, especifico y de bajo. ---~
costo que permitid el andlisis de un nGmero elevado de muestras.

Para &ste trabajo se procesaron 5,247 sueros de nifios menores de 5 anos de
. edad, pertenecientes a 17 entidades federativas, de las cuales 2,551 muestras -
fueron seropositivas y 696 seronegativas, dando un porcentaje de 78.56 % de ---
seropusitividad para ésta zona. Los nifios que presentaron los niveles de inmu--
nidad mas bajos fueron los de | afio de edad con un 59.26 % de seropositividad,-
la cual fué sumentando confcrme a la edad. Esto nos indica que se encﬁentran --
més propensos de padecer 1a enfermedad los nifios de 1 afo, pues unz gran parte-
de la poblacitn estudiada de ésta edad no presenta niveles protectores de anti-

cuerpos.



En pase al andlisis estadistico de xz se encoptrd gque la serppositividad -
no mostré diferencias significativas tanto en niflos como en nifias, esto es qug=.
los niveles de inmunidad en ambos sexos es muy semejante, en otras palabras, el
padecimiento no tiene preferencia con respecto al sexo,

Estadisticamente no se encontraron diferencias significativas en los nive-
les de inmunidad de las 17 entidades federativas trabajadas lo cual nos indica
que el grado de susceptibilidad para toda la zona es homogéneo.

Encontramos también que aproximadamente el 60 % de muestras seropositivas-
presentaron tftulos menores o iguales 8 1:16, lo cual nos indica que son gl ---
resultado de la estimulacitn de la vacuna.

Finalmente, al! comparar las 3 zonas de estudio {Norte, Centro y Sur), para
éste padecimiento se encontré que la zona que presentd el nivel de inmunidad --
m&s bajo fué la Zona Sur, con un porcentaje de 69.77 de seropositividad, =-w~=
siguiéndole la Zona Norte y siendo la Zona Central del pafs la que presentf el-
mis alto nive) de inmunidad, obteniéndose asf un 76.59 % de inmunidad global --

para toda la pubiacidn de nifps menores de 5 afios de la RepGblica Mexicana.






INTRODUCCION.

El sarampi6n es una enfermedad aguda muy contagiosa que se caracteriza por
una erupcibn miculo papular, fiebre y sintomas respiratorios. (30).

Aunque se conoce que el sarampion en un nifto bien nutrido sigue un curse -
generalmente corto y sin complicaciones, en general se desea abatir la enferme-
.dad porque se sefiala que los individuos que la padecen tienen mayor riesgo de -
desarrollar una de las complicaciones tardfas m&s graves de la misma como es la
P.E.S., que deja secuelas neurolfgicas muy invalidantes. (46).

En general, el sarampi6n se presenta en todas partes del mundo excepto en-
Zonas muy aisladas. Existe gran contraste entre las diferentes regiones del ---
mundo en donde se presenta la enfermedad, ya que e! cuadro epidemiol6gico, la -
edad media en que se presenta la infeccién y la mortalidad, han variado consi--
derablemente en los diferentes pafses. (12).

En relaci6n a los grupos de edad afectados se conoce que en los pafses en-
desarrollo la incidencia es mayor en los menores de 5 afios disminuyendo en los-
siguientes grupos, con tasas elevadas de mortalidad, complicaciones y secuelas-
que afectan fundamentalmente a los nifios més pequefios y con déficit nutricional
‘v en cambio en los palfses desarrollados es mayor la incidencia de la enfermedad
en los mayores de 10 afios. Dentro de las complicaciones que en jos pafses en =-
desarrollo se pueden presentar destacan: las relacionadas al &rbol respiratorio
predominando en los palses desarrollados 10s problemas de tipo neurolégico. (12
54).

En la actualidad en México, el grupo con mayor riesgo de presentar saram--

pi6n es el de los menores de | afio, siguiéndole el grupo de 1 a 4 yel de5a -
14 afps de edad. {(54).
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Una forma de raconocer 1a magnitud del problema es por medio de 1a utjli--
zacibn de los sueros de la E.S.N. que se basan en la determinacidn de los anti-
cuerpos contra sarampi6n en muestras representativas de una determinada entidad
(23).

Se plantea el estudio serclbgico de sarampitn en la Rapliblica Mexicana cow
muestras de suero ca nifios menores de 5 afios de edad debido a:

a).- En los menores de 5 afos es donde se observa mayor gravedad del curso
clinico, muy especlalmente los menores de 2 afios, 10 cual puede estar
asociado a la pobreza, hacinamiento, desnutricifn, retarde en el ----

desarrollo, muy frecuente en nuestras ‘comumidades.

b).- Las secuelas post-sarmibh son mis frecuentes y mis severas en éste-
grupo de edad.

c).- La mortalidad m&s alta se encuentra en 1os nifios menores de 2 afios --

principalmente.

Si se descubren con &ste estudio a nivel nacional los focos de poblacién -
que requieren de atencifin y refuerzo, estaremss limitando al paso de suscepti--

bles a otros grupos de edad superiores.
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.- ASPECTOS HISTOCRICOS

El sarampifn et una enfermedad viral cuyo Gnico reservorioc es ¢l hombre, y
requiere de una concentracion poblacional de 300,000 habitantes para mantenerse
en circulacibn continus. E} virus del sarampifin {iene semejanza estructural con
el virus del moquillo canino, es muy posible que éste GEtimo haya sido el ori--
gen del virus del sarampibn, medisnte uns adaptacion del virus en animaies ~---
domésticos para posteriormente convertirse en patfgeno humano. (32,30).

Como enfermedad endémica, el sarampi6n probablamente no existif hasta que-
alcanzé la masa poblacional crftica, en las culturas mesopotémicas hacia el afo

2,500 A.C. L& primera descripcién clinica del sarampién la realizb el médico -~
‘ persa Rhazes en el siglo IX de nuestra era. (32,34).

El sarampi6n fué traido a la Nueva Espafia por los conguistadores y se ~=--
registraron varias epidemias severas en el siglo XVI. Los indfgenas demominaron
a ésta nueva enfermedad como Tepitozghuatl, es decir, pequeMa lepra para ~----
distinguirls de 1a viruela. Posteriormente en 1758 se demostré que el sarampibdn
era transmisible a voluntarios. En 1846 Ponum di§ a conocer en su obra clésica~
“La epidemia de las Islas Faroe" en donde concluys gue el sarampidn tiene un --
pericdo dé incubacién de 14 dfas y que la enfermedad confiere frmunidad vita---
licia. (43,37).

En 1911 Golberger y Anderson lograron transmitir el virus del sarampifn a-
monas, con o cual se tuve un modelc animal. Plotz en 1930, descubris gue el -~

“virus podfa cultivarse en tejidos embrionarios de pollo y en 1939 Rake y Shaf--
?er lo pudieron propagar en dichos embriones. En 1941, Shaffer informé cierto -

grado de atenuacibn del virus a su paso repetido en el embrién de pollo, sin --



embargo, los resultados no fueron reproducibles tanto en la inoculacifn a los -
monos como en la replicacién viral en tejidos embrionarios cultivados in vitro-
como en los embriones de polle inoculados. (32).

Enders ¥ Peebles en 1954 demostraron efectos citopatogénicos después de la
inoculacién de tejidos humanos post-natales con sangre o exudados faringeos de-
un paciente con sarampién 24 horas después de la aparici6on del exantema. El ---
virus se pudo cultivar tanto en células renales de humano como de mono rhesus.-
Este es el hecho que permiti6 la elaboraci6n de la primera vacuma antisarampio-
nosa. (32,33).

En 1963 se autorizé la utilizacién en los Estados Unidos de uma vacuna ---
viva atenuada contra el virus del sarampién. Pare fines del decenio dz 196G, --
muchos pafses habfan comenzado a implantar programas de inmunizacidn contra el-
sarampi6n. La utilizaci6én de muchos cientos de millones de désis de vacuna en -
los dos decenios siguientes han confirmado su seguridad y eficacia, sin embargo
el sarampi6n sique incontrolado en el mundo en desarrollo y alin es bastante ---
comin en los palses desarrcllados; cobrande anualmente por lo menos 1.5 millo«-
nes de vidas y un nimero similar de impedimentos. (51). En el decenio de 1970,-
solo algunos pafses de América pudieron reducir su tasa anual de mortalidad bor
sarampién & menos de una defuncién por cada 100,000 habitantes, que fué la meta
fijada en el Plan Deceﬁa{'de Salud para América durante ese lapso. (52). Segin-
la informaci6n existente éobre ésta enfermedad en aquel decenié ocurrieron mis-
de 25,000 casos'anﬁales vy esa cifra quizéd solo representa una fraccién del ----
verdadero ndmero de casos en ese periodo. En el decenic de 1980 el sarampi6n --
sigue siendo la enfermedad mds notificada entre las incluidas en el Programa --
Ampliado de Inmunizaciones. (51).

Las consecuencias actuales del sarampifn en el mundo a pesar de que se ---
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dispone de una vacuna segura y eficaz impulsaron a Fogarty [nternational Center
de los Institutos Nacionales de Salud de los Estados Unidos de Norteamérica a -
orgaﬁizar en 1982 el Simposio Internacional sobre Inmunizacién contra el saram-
pi6n, cuya sede fué la 0.P.S. fste simposfo, como los que le han precedido, ---
marcé otro paso hacia una posible erradicaci6n del sarampién. Si bien las cober
turas de inmunizacién en los Gltimos afios han sido buenas, se ha registrado un-
aumento en la transmisi6n de la enfermedad, lo que indica que, pese a las acti-
vidades aparentemente eficaces de los programas, con el tiempo se acumulan ----
ciertos focos susceptibles que frustran cualquier empeiio por controlar la acti-

vidad epidémica. (51}.
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2.- CLASIFICACION ¥ PROPIEDADES DEL
VIRUS

a).~ Clasificacibn.

El virus del sarampi6n pertenece a la familia de los Paramixovirus --
y al género de los Morbillivirus en el cual, lo acompafian los virus que produ--
cen el moquillo y la peste bovina. Una amplia gama de enfermedades son causadas
por los diversos miembros de la familia paramixoviridae en las que se incluyen-
la enfermedad respiratoria {respiratorio sincitial), parain<luenzz, paneras ---
(parotiditis), enfermedad del newcastle y sarampion, en el que se dice que hay-

un serotipo Gnico. (30,38,14).
b).- Morfologfa.

Los viriones son partfculas esferoidales con un di&metro de 120-250 -
nm. de espesor y estd compuesto de glicoproteinas y l{pidos, ademis tiene -----
pequefias proyecciones sobre la superficie. La envoltura encierra 1a nucleocdp--
side helicoidal, la cual contiene &cido ribonucleico ARN, El didmetro de la ---
hélice de la nucleocdpside es de aproximadamente 17 nm. El genoma del virus es-

lineal. {(38,15).
c).- Propiedades fisicas y quimicas.

El virus del sarampidn es estable en un rango de pH de 5 a 10, con un

pH 6ptimo de 7.0, se inactiva después de la exposicibn con luz U.V., luz ------



visible y

-0 a

otras formas de radiacifn. (38). Son termoldbiles ya que pierden de -

90-93 % de su infectividad si se exponen a una temperatura ambjente o a 49 C, y

sobre todo si se tiene en un medio libre de protefnas. Debido a que poseen un -

alto contenido lipfdico, son sensibles a los solventes orgdnicos y surfactantes

que inactivan r&pidamente a ‘los virfones as{ como a las nucleocdpsides. El =----

genoma del virus es lineal y consiste en una sola especie deARN con un coefi--

ciente de

sedimentacién de 505525 y un PM de 4.5%10% D.( 4,6,8,14,30).

El viri6n contiene 6 protefnas estructurales bien definidas que son:

i}.-

1).-

ifi).-

iv).-

v).-

Nucleoprotefna (NP): protefna interna dominante que protege al ARN --
viral, con un PM de 60 Kd. y es fosforilada.

Protefna larga (L): que estd asociada a la NP, y participa en la ==--
transcripcién. Tiene un PM de 180-200 Kd. es interna y existe en -«--
pequeiias cantidades.

La polimerasa o fosfoprotefna {P): También se asocia a la NP y parti-
cipa en la transcripcion, tiene un PM de 70 Kd. y es expresada por un
ARNm que también codifica para la expresi6n de la proteina C que se -
ha localizado en el nicleo de células infectadas. Bellini sugiere que
la protefna € por su localizaci6n puede tener alguna funcitn dentro -
de la transcripcién.

Protefna de la matriz (M): se encuentra fuera de la envoltura del ---
virion, y su funcitn es el ensamblaje de éste. Tiene un PM de 37 Kd.
Hemaglutinina o glicoprotefna (H): se encuentra en la envoltura trans
membranal y es la responsable del ataque en 1a célula huésped, tiene-

un PM de 79 Kd.
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REPRESENTACION ESQUEMATICA DEL VIRUS DE SARAMPION.(7).
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‘ vi).- Factor de fusién (F): glicoprotefna localizada en la envoltura trans-
membranal que se encarga de mediar la fusi6n de 1a membrana y la pene
traci6n del virus a la célula. s genarado por la divisién dentro de-
las partes no glicociladas Fl‘ con un PM de 40 Kd. y 1a parte glico--
cilada F, con un PM de aproximadamente 18-20 Kd. Tiene actividad hemo
Iftica y ademds regula la difusibn intercelular del vjrus.

Las tres primeras proteinas se asoclan al RNA viral, y las tres-

altimas participan en la formaci6n de la envoltura viral. (21,7).
d).- Propiedades biolfgicas.

El virus del sarampifn tiene la propiedad de absofberse a receptores=

de mucoproteinas de los eritrocitos y de otras células huésped através de la --
: glucoprotefna hemaglutinina. Dicha propiedad se ha utilizado para la prueba de-
I.H. {9,19,30).

Los Morvillivirus provocan fusi6n celular reconocida como formacién -
de células gigantes en la infeccién provocada al humano. Esta capacidad para --
fusionar células es utilizada en la actualidad para la creacibn de hibridos ---
celulares como herramienta importante en la genética. (30).

Los viriones producen una infeccifn persistente no citocida de las --

_células cultivadas. La importancia clinica de ésta propiedad puede ser la expli
caci6n de la PES una de las complicaciones mis importantes del sarampién. (30).

Estudios in vitro han demostrado que los anticuerpos contra la hema--
glutinina (H) y la proteina de fusién (F) inhiben la superficie de las glico---
protefnas propiedad que puede ser utilizada para la prevencién de la infeccién-

viral. {21).
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El genoma de los virus no es infectante y no funciona como pgN mensajero.-
en su lugar el genoma viral es transcrito en moléculas deARN mas cortas que --
son jas que sirven como mensajeras y son complementarias al genoma. Poseen ----
también un ARN polimerasa dependiente del ARN, 2l cual es un componente estruc-

tural del virién y produce el ARN mensajero inicial. {7,30,15,42).

3.- ASPECTOS CLINICOS

3).- Mecanismo de transmisién.

El contagio se 1leva directamente de las gotillas expelidas por el enfermo
al hablar, toser o estornudar y por contacto por secresiones nasofaringeas u --
orina de personas infectadas. Secundariamente por objetos recientemente conta--

minados o aspiracién de aire contaminado con el virus causal. (14,38).

b).- Periodo de incubacitn y de transmisibilidad.

En la mayorfa de los casos es de 10 dfas, puede variar entre 8-12 dfas. El
periodo de transmisibilidad es de aproximadamente 7 dfas, se inicia al final ~--
del periodo de incubacién, persiste durante tods la fase pre-cruptiva hasta el-

tercero § cuarto dfa de iniciada la erupcién, (43).

c).~- Manifestaciones clinicas.
Es clésica la division de 3 fases o etapas: de incubacibn, prodrémica ¢ --
pre-eruptiva y exantemitica {Figura 2 ). La primera por definici6n es asinto-

matica, la prodrbmica o pre-eruptiva tiene una duraci6n de 3-5 dfas, se inicia-



vy Pt Replicacién viral
- a en el tejido.
9 linfoide regional.

Com nrtive

Viremia (1),

VIRUS DEL
SARAMPION.

CONVALESCENCIA.

pérdida de peso.
hipoaltuminemia
hipoergia.

>-p. i.*

Replicacién viral
generalizada.

(Via aérea).

Viremia (11)

SECUELAS.

B FASE PREERUPTIVA {4 :d( )
desnutricién, ERUPTIVA. - | 14-6 dias).
tra ¢ exantema conjuntivitis.

y tos. rinorrea,
enuresis.,
esclerosis mltiple. gﬂmfoeﬂda flebre. -
. (ranchas de Koplik).
tuberculosis

bronconeuiiif..
otitls,
convulsic s,
encefalit: .
vasculiti:

1 o
p.t.s Periodo de Incubacién. FIGURA 2

CUADRO PATOGENICO Y CURSO CLINICO DE LA ENFERMEDAD DEL SARAMPION (32).



- 14 -

con fi-.re y malestar general, 24 horas después se presenta la coriza, la con--
juntivitis y la tos aumenta gradualmente alcanzando un méximo al cuarto dfa y -

~coincide con la aparicitn del exantema. Uno o dos dfas antes de que ésto Gltimo
acontezca aparecen las manchas de Koplik, que son consideradas como patogndmi--
cas, se localizan inicialmente en la mucosa bucal enfrente de los premolares, -
tienen una duracién de 18 a 36 horas, son pequefias del tamaiic de un alfiler, --
blanquecinas rodeadas de un halo congestivo rojo brillante; poco tiempo después
de su aparicién se puede observar el exantema que puede llegar a ocupar gran --
parte de la mucosa bucoferingea. La tercera fase o exantemitica dura alrededor-
de 5 dlas, suele aparacer con mejoria de los sfntomas generales, catarrales y -
disminucién de la fiebre. Se inicia en las regiones retroarticulares, frente, -
cuello, cubriende rapidamente la cara, se extiende posteriormente al tronco, --
miembros superiores y finalmente a los inferiores. £l exantema inicialmente ---
estd constituido por pequefias mdculas rojas, de bordes irregulares, que tienden
a aumentar de tamafio transform&éndase en pépulas. Su desaparicién es lenta, con-
frecuencia deja la piel temporalmente manchada. La recuperacidn es rdpida y ---
completa. (32Z,43). .

Una consecuencia inescapable del sarampién benigno es el deterioro del ---
estado nutricional traducido por balance nitrogenado negativo, disminucién de -
los niveles de la albGmina sérica y empeoramiento de un estado previo de desnu-
trucién. (43,53).

Se han realizado estudios de balance nitrogenado en nifos con sarampibn --
natural y en vacunados con la cepa Schwarz; los resultzzas ilustran que en el -
caso del sarampibn, las pérdidas de nitrfgenc pueden llegar hasta 160 mg. de --
nitrégeno/Ka/dia, y durante la infeccibn 1a pérdida total méxime hasta 13 % de-

la protefna corporal. Los vacunados mostraran pérdidas de aproximadamente la --
mitad comparativamente a Jo$ que padecieron el sarampifn natural. (32,33,53}).
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d}.- Complicaciones.

Son comunes y algunas veces graves. Las mds frecuentes son la otitis y la-
neumonfa, atribufbles a la invasién secundaria por bacterias.Las complicaciones
puramente virales son el crup (laringotraqueocbronguitis). La complicacién mds -
temida del sarampifn es la PES, la cual se acompafla de trastornos neurolégicos-
clinicos y se presenta uno en cada 1000 casos de sarampidn, con una mortalidad-
que va de 10-15 % y entre los supervivientes por lo menos un 20% queda con ----

secuelas neurol6gicas de consideracitn. (33,15).

e).~ Patogenia.
suo3igala o esquehs patogénico: -el virus llega por -
fire 9 .u ailesd nasofaringea en donde se repreduce e invade los ganglios cervi
cales reglonales; el segundo dia un episodio virémico llevarfa al virus a los -
6rganos linfoides y el epitelio del tracto respiratorio en donde se reprbduce -
nuevamente y aparecen células gigantes en los dlas tercero al quinto poste--e--
riores a la infeccién. (32,33,53).

El sexto dfa acontece la viremia secundaria y el séptimo dia se inician --
las lesiones de la piel. En el onceavo dla se presentan los signos prodrémicos.
Z1 dfa l4avo. aparece la erupcibn y se puede titular anticuerpos séricos, el --
15avo. dfa simultineamente desaparece la viremia y disminuye el contenido viral
e los 6rganos infectados. El l7avo. dla se aprecia mejorfa del cuadro clinico-

y se inicia la desaparicibn del exantema. (32).
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4.- ASPECTOS INNUNOLOGICOS.

Existen pruebas de que el mecanismo immunitario en el sarampidn es de tipo
cetular, siendo la enfermedad en s! (sobre todo el exantema), una manifestacién
severa de hipersensibilidad tardfa; la produccibn de anticuerpos es un efecto -
secundario. Estas hipStesis se han fundamentado en las observaciones sigulentes:

a).- El sarampi8n sigue un curso normal estableciéndose inmunidad efectiva
en niflos con agammaglobulinemia congénita (niftos que no producen anti
cuerpos) .

b).- Nifios con leucemia aguda bajo tratamiento con cortiscona muestran una-
depre#tbn de las células T y desarrollan neumonfa mortal a células --
gigantes sin exantema; en tales casos se ha aisiado el virus del ----
sarampién por autopsia. v

C).= Se ha comprobado que el virus del sarampibn estd casualmente relacio-
nado con la PES para la que se postula que es el resultadec del fallo-
de 1as c&lulas T de atacar a las cflulas que acarrean al virus.(19,35
39).

Cuando el sarampifn se presenta en nifos con daficiencias inmunolbgicas en

" células T, generalmente mueren, por &sta razbn, Se sefiala que el aumento de ---
morbilidad y mortalidad que acompaiia a la infeccibn sarampionosa natural en las
poblaciones desnutridas puede estar relacionada con deficiencias en mecanismos-
de inmunidad celular mas que por la produccibn de anticuerpos. (44).

Los nifios severamente desnutridos manifiestan alergia a la mayorfa de los-

antfgenos que se caracterizan porque inducen reacciones de hipersensibilidad --
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tardfa y muy probablemente sufren de alteraciones en otros pardmetros de inmu--
nidad celular tales como fagocitosis mediada por linfocitos y la eliminacién de
bacterias (20,39).

La supresibn de la respuesta inmunocelular ha sido demostrada in vivo, por
la disminucibn en 1a respuesta cutinea de 1a hipersensibilidad de tipo tardia,-
e in vitro por la disminuci6n de la respuesta linfoproliferativa. (24).

Los anticuerpos al sarampién_tienen 1a capacidad de neutralizar al virus y
controlar la viremia, aunque no representan el mecanismo principal de inmunidad
en la enfermedad. Los anticuerpos aparecen pocos dfas después de 1a replicacién
virica y del inicio de la enfermedad o dfas después de la vacunacibn, y tienen-

‘ gran valor diagn6stico y epidemiol6gico, habiendo permitido la evaluacién de la
efectividad de las vacunas. (39).

La inoculacién subcuténea de la vacuna con virus atenuados de sarampién --
induce la formacién de anticuerpos a corto plazo 2 semanas aproximadamente y --
alcanza el miximo a las 4-5 semanas. La clase de anticuerpos corresponde ini---
cialmente a las igM e inmediatamente después a las 1gG. En el caso de nifios ---
previamente vacunados la administracion de una segunda désis de vacuna eleva --
los tftulos en un término de 7 dias, al cabo de 1 mes los valores alcanzados --
por los anticuerpos son muy similares, ya se trate de sarampi6n natural, de ---
vacunados con la cepa Edmoston B, de la Edmoston B mas Gama globulina o de 13 -
cepa Schwarz. Se ha demostrado que en un lapso de | afio la persistencia de los-
anticuerpos es mis efectiva con la cepa Edmoston B y el sarampién natural, (33)

Cuando los nifios vacunados son expuestos a contagios con el virus del ----
sarampion, la declinacién d- ltos titulos de anticuerpos no llega a la mitad en-
el lapso de 8 afios. (33).

La vacuna del sarampién cepa Edmoston B produce 1 semana después de su ---
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aplicacién disminucion del casi 30 % en la cuenta de leucocitos, con decremen--
tos del 30 al 40 % en los porcentajes de linfocitos y neutrSfilos; en el caso -
de eosinGfilos la reduccién llega a ser del 76 % y la recuperacitn de los valo-
res normales se inicia desde livsegunda semana y se alcanza entre la tercera y-
cuarta semana. (47).

Los anticuerpos maternos contra el sarampidn que se transmiten através de-
1a placenta proporcionan a los lactantes proteccibn contra la enfermedad en los
primeros meses de vida. Aproximadamente durante &ste mismo periodo, esos anti--
cuerpos también impiden el desarrollo de inmunidad al sarampion después de la -
vacunacién. (3,5).

Varios estudios efectuados en Estados Unidos de América haa cev2iado que -
los anticuerpos maternos pueden persistir en los lactantes y alterar su respues
ta a la vacuna antisarampionosa aGn después del décimo segundo mes de vida ~---
extrauterina. (5,18).

Se ha comprobado que hay una correlacién entre 1a concentracibn de anti---
cuerpos maternos y la concentraci6n de anticuerpos en el cordSn umbilical, y --
que en los lactantes cuyas madres presentan concentraciones mds bajas contra --
sarampifn es mis probable que se produzca a edad mds temprana ia inmunidad por-
conversibn sérica. (18,35,46).

También se ha observade que los lactantes prematuros se produce la conver-
si6n sérica posterior a la vacunacidn a menor edad que en los lactantes nacidos
a término, presumiblemente porque reciben menos anticuerpos maternos antes de -
nacer. Si bien la concentracién inicial de anticuerpos maternos se relaciona -«
con 1a duracién de la proteccién del lactante, no se sabe si otros factores ---
fnfluyen sobre la rapidez con la que los nifios pierden esos anticuerpos y se --

vuelven vulnerables al sarampidn y sensibles a la vacuna contra la enfermedad.-
(12).
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S5.- EPIDENIOLOGIA.,

El sarampi6n se presenta de una forwa endémico epidémica en las poblacio--
nes con mids de 300,000 habitantes. Debido a que se carece de reservorios 0 -~-=-
portadores de sarampidn para que se mantenga la endemia, debe disponerse de ---
individuos susceptibles cada 14 dfas o 26 casos consecutivos por aflo, este ----
ngmero se considera como minime en condiciones ideales de transmisibn. Las epi-
demias de sarampibn aparecen cuando se tiene un 40 % de susceptibles. Por otra-
parte, la gravedad de 1a enfermedad entre los pafses desarrollados y los pafses
en desar;ollo es . . .= -.g, sehalandose una letalidad para los primeros del
2-20 %, y para les segundos del 0.0002 %. (32).

En México !a mayorfa de los casos se presenta a fines de invierno y prin--
cipios de primavera, se saflala que pueden presentarse epidemias cada dos o tres
afios y afn mayor cada diez a quince afios, En un brote de sarampién los Easos -—
primarios ocurren en nifios de 3-5 afios y los casos secundarios en nifios de 1-2-
afios, debido a que el primer grupo sefalado asiste a lugares mis concurridos y-
es el que inicia el contacto. (54).

El sarampi6n ha sido causa importante de enfermedad y muerte en México ---
desde que existe registro histérico. En el lapse de 1929 a 1931 se informé que- '
ésta enfermedad constitufa l1a novena causa de mortalidad con una tasa de 81.4 -
por 100,000 habitantes. En los mismos afios la tasa de lactantes fué de 298.5, -
en preescolares de 531.9 y en escolares de 34.9. (58).

El andlisis de la situacion sobre la frecuencia de sarampién en los Glti--

mos 50 afios se muestra en la FIGURA. 3
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Los datos suelen analizarse en seis periodos bien marcados:

i).- Entre 1941 y 1949, cuando no se disponfa de vacunas ni de antibi6ti--
cos, se registraban epldemias trienales periddicas relacionadas con aspectos de
carécter social.

ii).- De 1950 a 1958, se acumularon un ndmero suficiente de tal proporcién-
de personas susceptibles en que se registraban brotes de sarampi6én cada dos ---
afos. La disminuci6n de las tasas de letalidad (con tasas de morbilidad esta---
bles) reflejaba la generalizaacién de! uso de la penicilina.

iii).- Entre 1959 y 1966, las dos curvas se hacen menos pronunciadas, esto -
es la enfermedad tendi6 a ser menos epidémica y los topes de morbilidad no ----
correspondfan a los de la mortalidad atribufble a la obtencién y utilizaci6n de
antibiéticos de amplio espectro. Entre 1959 y 1966 el acontecimiento més nota--
ble fué la gran epidemia de 1964 que contribuyé que la incidencia del sarampion
en ese periodo fuese la mayor registrada en los (ltimos 40 afios en México.

iv).- De 1967 a 1972 las epidemias vuelven a tener cardcter bienal y son --
seguidas de variaciones correspondientes en las tasas de mortalidad, aunque ---
estas no llegan a ser marcadas como lo eran en periodos anteriores.

v).- Entre 1973 y 1981 tanto la morbilidad como 1a mortalidad disminuyeron
marcadamente en razén del uso generalizado de la vacuna. lLa relacibn entre el -
sarampi6n y la inmunizacién es evidente y proporcional al nimero de désis de --
vacuna distribufda (ver FIG. 3 ). Tras la campafa de inmunizaci6bn masiva de —-

1973, en 1974 y 1975 se registrd una marcada disminucidn de la morbilidad y =--

mortalidad. La estrategia del programa, la vacunaci6n de nifios de 6 meses a § -
afios de edad en 1973 y de 6 a 18 meses de edad en 1974 y 1975 debi6 haber erra-
dicado el sarampi6n en México en el trienio; lamentablemente no se alcanzb este

objetivo, Entre 1976 vy 1979 se adaptd una estrategia muy distinta, a saber, el-
reemplazo de la inmunizactén masiva por la inmunizacién rutinaria. Cabe mencio-

nar en especial el establecimiento del programa "Cartilla Nacional de Vacunacibn



que permite en virtud de la ley sea obligatorio entregar a todos los nifios una-
cartilla personal al momento de recibir una désis de cualquier vacuna incluyen-
do al sarampi6n. Como indica 1a Fig. 3 « Entre 1976 y 1980 no se observa ya en
la morbilidad una variacién anual cfclica sino un tope en dos afios, en 1976 y -
1977 y otro en 1979 y 1980, si bien nunca llega a los valores epidémicos ante--
ricres. (44,54).

vi).- A partir de 1980 se implementaron las "Fases Intensivas" como apoyo a
las acciones permanentes levdndese a cabo dos en este aiio; la primera en los -
meses de marzo, mayo y julio, y la segunda en noviembre. A partir de 1981 se --
consolidé 1a realizaci6n anual de estas fases, ubicdndolas en el mes de octubre
¢ .7a de menor incidencia de la enfermedad, con duracién de 5 dfas habiles, =--
sct-ategia que logra mantener estable la incidencia de! sarampién y ain abatir-
ia significativamente en 1982-1983, pero después se produjo un repunte acelera-
do que elevé la tasa a 25.3 por 100,000 habitantes en 1295 debido a la acumula-
cién de susceptibles y bajas coberturas en el programz. In 1986 a la "Fase ----
Intensiva” se produjeron cambios metodolégicos importantes pues la vacunacién -
se enfocH fundamentalmente al grupo blanco de | y 2 ad:s, se amplié a las comu-
nidades rurales con menos de 500 habitantes; y se impuls? considerablemente la-
participaci6n comunitaria; derivados de experiencias de! programa "Dfas Naciona
les de Vécunacibn Antipoliomielftica" gracias a lo cuz! en 1987 se logr6 un ---
decremento notoric de la incidencia, (3.89 por 100,000 habitantes). {12,15,16).

n 1988 la tasa fué de 4.69 por 100,000 habitantes con un total de 3,908 -
casas de sarampibn. {54).

Otro factor importante a considerar, es la distribucién del sarampién por-

grupo de edad. Revisando la informacién de la Direccibn General de Epidemiolo--

gfa (DGE}, de 1980 a 1985, en relaci6n a la frecuencia de presentacién del ----



sarampién de acuerdo al grupdo de edad es la siguiente: de | a 4 afios, de 5 a 14
afios y per Gltimo 105 mengres de un afio Siendo para el primer grupo en los afios
de 1980, 1981 y 1984, para el sequndo grupo en general tiene menor frecuencia -
de presentacibn de 1980 a 1985. (54).

Por 10 que se refiere a la mortalidad se observa gue en términos absolutos
la maxoria de las defunciones se presentan principalmente en el grupo de nifios-
de 1-4 afos de edad. Esto puede ser observado en la Fig. 4 (16).

En 1989 el mayor nOmero de casos de sarampidn se presentaron en el D.F. y-
el Estado de México con 3,161 y 2,188 casos respectivamente, le siguieron el -~
Estado de Guerrero y Guanajuato con cifras que oscilan de 1,054 a 1,083, Puebla
e Hidalgo de 704 a 1,053, Veracr(z, Tamaulipas. Co8hu..c, conii.. 914diod, =--=
Nayarit y Jalisco de 353 a 703 casos y el resto de la poblacién fueron los que-
presentaron una cantidad menor, Repartdndose un total de 16,889 casos para este
afio. (27,28).

£n 1o que va de 1990 se han registrado 22,906 casos de sarampifn, 21,803 -
casos mds en el periodo de 1989 y 21,704 casos mis que en el acumulado esperado

de acuerdo 2 1z mediana de los Gltimos 5 afos. (27). Fig. 5 «
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Los estados que han presentado mayor ndmerc de casos son Veracr(z con 2491

Guerrero con 2377, Tabasco 1957, D.F. 1740, €stado de Méxjco [257, Colima 1096-

y Jalisco con 1033 casos (hasta ia semana epidemiolbgica No.l5, 14 de abril de-

1990). (27).
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A LA MEDIANA DE LOS ULTIMOS 5 AROS (27).
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6.- PREVENCION ¥ CONTROL

La historia de la elaboracifn de la vacuma antisarampionosa viva atenuada-
empezb en 1954 cuando Enders y Peebles consiguieron propagar el virus en cultivos -
celulares humanos a partir de un nifio enfermo de I3 afos de nombre David £dmoston.-
Dichos autorés obtuvieron mediante 24 pases sucesivos en células renales y 28 pases
en células amnidticas humaﬁas una variable_ ligeramente atenuada, l1lamada cepa -----
Edmoston. €I sistema de cultivo que permitié la atepuacibn del virus fué de 6 pases
en cultivo de embribn de pollo, 13 pases en cultivo de fibroblastos de embribn de -
pello, en los que la alteraci6n de la citopatogenicidad se acompais de una enferme-
dad casi asintomitica en los monos incculados, y [o que fué mis importante; fué la-
aparicién de anticuerpos neutralizados y fijadores del complemento tal como ocurre-
en las infecciones con virus no atenvados. (33)

Algunos aifos mds tarde Katz y Enders cons‘iguieron atenuar un poco mas esta
cepa, através de pases en fibroblastos de embrién de pollo que dieron orfgen a las-
cepas Edmoston A y B. De ellas se han derivado innumerables cepas que por atenua---
ci6n posterior han servi'&o para generar nuevas cepas utilizadas en casi todo el ---
mundo, por ejemplo: Béckenham en Inglaterra. Milovanovic en Yugoeslavia y en parti-
cular 1a cepa Schwarz, (16,25).

La cepa Schwarz fué obtenida en 1961 y aprobada en 1965, deriva de la cepa
Edmoston A después de 85 pases en tejidos embrionarios de pollo a 32° C. Se han ---
utilizado otros sustratos como células renales de perro dando orfgen a la vacuna --
antisarampionosa dé 1a cepa MORATEN, o en células diploidés humanas para la cepa --
Edmoston Zagreb (Yugoeslavia}. Hace poco mds de una década se consiguit esta cepas -
para su produccidn en MExico, utilizando para ello células diploides de pulmén de -
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embrién humano {MRC-5). Esta cepa fué utilizada por Sabin, Flores, Aréchiga y -

ferndndez de Castro en sus ensayos en México con la vacuna en aerosol, (32,35, -

52). EDMOSTON.
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Existen cepas vacunales atenuadas que no derivan de las originales, ejem--
plo de éstas sen las Leningrado-4 y la Leningrado-16 de Smorodinstev que ham --
seguido un modelo similar al de la original de Edmoston. Las cepas Toyoshima y-
Sugiyama utilizando el embritn de pollo, c&lulas renales de mono, la conjuntiva
humana y células renaies de bovino. La U.R.5.5.-58 de Fadeeva que utilizb solo-
la atenuacién en células renales de cobayo. (25,33).

En un principio se intenté el empleo de vacunas con virus muertos, pero se
observd que la inmunidad conferida era muy transitoria ademis se requiere mayor
ntmero de d6ésis y en ocasiones produce sensibilidad. Actualmente lo aceptado y-
de uso general es el empleo de las vacunas atenuadas de las que existen varios
tipos las cuales ya han sido descritas anteriormente y se encuentran esquemati-
zadas en la Figura. & (29).

Las vacunas vivas o atenuadas son las de mayor uso, sin embargo, los pro--
ductores de &stas deben temer mucho cuidado para alcanzar un grado adecuado de-
atenuacién, para asegurar la ausencia de virus contaminantes. (7).

‘ La produccibn de la vacuna Edmoston Zagreb en México se elabora en células
MRC-5 que fuercn recibidas en INV en Febreroc de 1975 por cortesfa del Dr.Jacobs
del Medical Research Council de Londres, posteriormente en Septiembre de 1975 -
se obtuvo la semilla de trabajo de virus Edmoston Zagreb proporcionada por el -
Dr.Erik del Instituto de Inmunologfa de Zagreb, Yugoeslavia. Después de una ---
etapa de investigacibn y desarrollo tecnolégico que abarcHd 3 afios de labores, -
se inicio en 1978 la producci6n regular de la vacuna en el INV. (49).

Las vacunas atenuadas se ven blogueadas por la inmunidad transplacentaria-
conferida por la madre, por 10 que es aconsejable administrarlas una vez que --
dicha inmunidad ha desaparecido, para asegurarse que el inmunizante no sea ----

intervenido por ésta causa. {12,35). En cuanto a la persistencia de los anti --
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cuerpos maternos se ha observado que la declinaci6n de &stos, hasta llegar a -
niveles séricos no detectables se presenta a edades mas tempranas en los lactan
tes de los pafses en vias de desarrollo que en los pafses altamente desarrolla-
dos. Halsey ha planteado que la malnutricibn en los nifios de los palses subde--
sarrollados podria propiciar una degradacibn metab6lica de los anticuerpos ----
maternos en el lactante, como un mecanismo complementario que les permitirfa a-
éstos conservar selectivamente sus propias reservas de protelnas. Esto ha sido-
demostrado en estudios hechos por Calero, Alonso y Be Mucha que ontuvieron en -
uno de los primeros estudios de seroconversién a la vacuna Edmoston 8 efectua--
dos en México, hasta un 63.6 % de inmunizacibn existosa en los lactantes vacu--
nades 4 17 o to2d, 1307 % an los nifios de 7 meses y 95 % en los de 8

~zsee cdeo edad. (3,(2,22,05,52i.

Estudios hechos en México han encontrado mayor frecuencia de seroconver--
sién en los nifios prematuros, que en los de término, cuando ambos grupos son --
vacunados contra el sarampifn entre 1595 6 y 12 meses de edad, lo cual se atri--
buye a la transferencia pasiva de los anticuerpos maternos que es menor en los-
prematuros. (12).

Por 1o que respecta a la cepa Schwarz, Weibel ha descrito una frecuencia -
de :prncnnvprsién a esta vacuna de 90 ¥ en nifios sanos de 8 meses a 13 afios de-
edad; sin embargo, 13 Organizacién Mundial de la Salud (OMS), ha reportado ----
hasta 100 % de éxito con la aplicacién de la vacuna Schwarz en nifios con una -~
media de edad de 18.7 meses, estudiados en Canadd, Checoslovaguia, Suiza, Yugo-
eslavia y Nigeria.

En M&xico el Programa Nacional de Inmunizacién contra el Sarampi6n se =---
ini.16 en 1973, la inmunizacién activa se realizb con la vacuna antisarampio---

nosa de virus atenuados (cepa Schwarz) la vacuna que se aplica actualmente es -
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liofilizada con virus vivos y sobreatenuados de sarampién. La elaboracién de la
vacuna se lleva a cabo en fibroblastos de embrién de pollo y se produce en el -
INV de 1a Secretarfa de Salud, segln procedimiento y métodos de 1a "Dow Chemi--
cal Company"; cada désis de ésta vacuna contiene no menos de 1,000 DICT 50/9.5-
ml. de virus vacunales titulados, teniendo a la cepa Enders 8 como referencia.-
{7,29).

La dosificacitn comprende una inyeccién de 0.5 ml.de la vacuna recofis-----
truida, aplicada por vla subcuténea preferentemente con aguja y jeringa dese---
chable, {29).

Lz inmunizacién activa contra el sarampi6én 5e aplica a nifios susceptibles,
preferentemente a 1os 9 meses de edad, sin emberge la vacunacibn puede efectuar
se después de é&sta edad. La vacuna confiere inmunidad duradera a la mayorfa de-
1os individuos por lo que se considera que no es necesaria la revacunacibn. (10
29).

7.- DIAGNOSTICO DE LABORATORIO

El diagn6stico clinico del sarampibn es tan evidente que es muy raro soli-
citar ayuda del laboratorio. Sin embargo, puede establecerse un diagnéstico ---
temprano antes de que aparezca el exantema, por la demostracibn de células ----
gigantes miltunucieadas en los frotis tefiidos del moco nasal; su especificidad-
puede comprobarse por tinci6n con anticuerpos fluorescentes. (15,38).

El virus puede aislarse con dificultad de la nariz, garganta, conjuntiva o

sangre durante el periodo prodrémico y hasta dos dfas después de la aparicibn -
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del exantema. Despubs es inGtil intentar el aislamiento del virus, excépto LEEES
quiza de la orina. EI cultivo primario de rifitn de feto tumano, o de amnios, --
son los mis Gtiles. Los cambios citopiticos pueden necesitar una semana para --
aparecer. (15).

En los Gltimos afios en el 1.N.V. se han utilizado células diploides de ---
pulmén de embri6n humanaoc {MRC-5), WISTAR, HELF Y HELA. Los cultivos inoculados
son ubservados por 30 dias para cbservar la aparici6n del efecto citopstico, el
cual se desarrolla entre 5-10 dias después de la inoculacibn de material infec-
tado, los cultivos aparentemente negativos pueden ser sometidos 2 semanas deg--

pués de la inoculacién para establecer un diagnéstico definitivo. (7,38).
CUADRD 1.

SISTEMAS DE ATSLAMIENTO PARA EL VIRUS DEL SARAMPION.

TIPD DE MUESTRA, | INCCULACION DE: ) OBSERVACION DE: | IDENTIFICACION.
Sangre. C.P.R.M. E.C.P. Neutralizacibn
del E.C.P.

Secresiones Células amni6- | Sincitios. Fijaci6n de --
nasales. ticas humanas. complemento.

Hep-2 ¢
Exudado Células de Transformacibn I.H.
faringeo. rifion de fusiforme de -

embri6n huymano.| células poligo

nales.
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El diagnbstico serol6gico puede hacerse comparando el suero del periodo --
aqudo y el de convalescencia mediante valoracién del tftulo de 1.H., fijacién -
de complemento y prueba de neutralizacisn viral. (14,15).

Algunos estudios han indicado que ELISA es mis sensible que IH, pero é&sta-
Gltima es la principal forma de deteccibn de anticuerpos antisarampién. La ----
prueba de antihemolisina y ELISA ha sido reportado que es tan sensible como la-
prueba de neutralizacién viral por lo que se considera un indicador relativo --
del estado inmune contra el virus de sarampifn. (31,48).

La nrueba de Hemaglutinasibn Pasiva con eritrocitos de mono sensibillizados
con la hemaglutinina de sarampidn y mezclados con glutaraldehido reportaron ser
sensibles y especificos en la deteccibn de anticuerpos de sarampifn., Estudios -
recientes han reportado que la prueba de Hemaglutinacibn Pasiva utilizando ----
eritrocitos de oveja es no solo m&s sensible que la prueba de Neutralizacién --
sino ademds es fitil en el diagnbstico para la infeccibn reciente de sarampifn.-
(21,28).

En e] departamento de virologfa de! I.N.D.R.E., la técnica empleada para -
determinar la presencia y cantidad de anticuerpos antisarampibn en muestras ---
serolfgicas es la prueba de IH, esto debido a la rapidez con la que se reportan
1os resultados as! como su bajo costo y reproducibilidad 1o que permite manejar

un niimero elevado de muestras.
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CUADRO 2
LA DETECCION DEL VIRUS DE SARAMPION.

PROCEDIMIENTO.

PRINCILPIO,

Neutralizaci6n viral.

{os anticuerpos neutralizan la infectividad
previniendo la absorci6n del virus.

Inhibicion de la hema-
glutinacién.

Los anticuerpos inhiben la hemaglutinacién-
viral cubriendo el virus.

Inmunodifusién.

Los anticuerpos y los Antigenos solubles se
difunden el uno hacia el otro en el agar y
producen lineas visibles de precipitado en-
donde los Antigenos y los Anticuerpos homb-
logos estan presentes en proporciones &pti-
mas.

.Fijaci6n de complemento.

Los complejos Antfgenos-Anticuerpos se unen
al complemento, el cual después de ésto, no
estd disponible para la lisis de los gl6bu-
los rojos de carnero por la hemolisina.

Anticuerpos fluorescen--

Capacidad de los Anticuerpos de unirse a --

tes. compuestos derivados de los fluorocromos --
que en presencia de un Antigeno y al hacer-
ios reaccionar con luz U.V. nos da una ----
reaccion fluorescente.

ELISA, Se basa en el uyso de Anticuerpos 6 Antige--

nos que se adhjeran a una fase sélida, los-
cuales sirven para capturar el Antigeno 6 -
Anticuerpo correspondiente en e} liquido --
problema. €1 complejo Antfgeno-Anticuerpo -
que se forma es detectado por medio de un -
Anticuerpo conjugado a una enzima, se adi--
ciona el sustrato adecuado para la enzima -
utilizada y la degradaci6n de aguel es medi
da fotométricamente y es proporcional a la-
concentracidn de Antigeno o Anticuerpo en -
el 1fquido problema.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Debido a las frecuentes eplidemias de sarampidn que se han presentadﬁ eon ==
nuestro Pafs, se hace necesario un estudio seroepidemiolégico para evaluar el -
titulo de anticuerpos antisarampifn en la poblacibn infantil, debido a que:

a).~ En este grupo de edad a 1o 1argo del tiemoo se ha visto que Se cone--

centra mayor porcentaje de ataque, es por tanto, necesario identifi--
car: cual es 1a proporcifn de nifios a nivel nacional que tienen inmu-
nidad ya sea por vacunacibm o por enfermedad.

b).~ Qué grupo de niflos por aflo de edad estd mis desprotegido con el fin -

de dirigir a ellos las sigulentes campafias de vacunacibn:

¢).=- Conocer las regiones del Pafs que permanezcan con mayor proporcifn de

nifos de &sta edad, desprotegidos y por lo tanto susceptibles de ----
padecer la enfermedad, con el fin de que se refuercen las accionas de

imunizacidn en dichas regiones.
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IITe- OBJETIVOS

1.- Establecer la situacifin que prevalece respecto al sarampién, en nifios-
menores de 5 aflos de edad por entidad federativa de la Zonma Centro de-

1a RepGiblica Mexicana.

2.~ Estimar la distribucibn y frecuencia de la seropositividad que existe-

hacia el virus de sarampidn en &ste grupc de edad a nivel! nacional.

3.- Determinar 1a susceptibilidad que existe en los menores de 5 afios de -
edad por la infeccidn de sarampifn, en base a los niveles de anticuer-

pos protectores encontrados.

4.- Determinar si hay alguna tendencia del padecimiento en cuanto a sexo,-

en los nifios de dicha edad.

5.- Contribuir en la evaluacién de los Programas Nacionales de vacunacién-

Antisarampionosa.
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.- MATERIALES ¥ NETODOS.

A).~ MATERIALES,

1}.~ Material 810l6gico.

a).- Sueros de nifios menores de 5 aflos de edad recolectados en 1987, que -
son una submuestra de fa E.N.S.; 1a manera ha sido conservada en viales que han
stdo congelados a « 120" C. y han permsnecido en el Banco de Sueros del [.N.D.~
R.E. hasta el momento de ser remitidos &l laboratorio de Virologfa del mismo --
Instituto para su procesamiento.

b).- Eritrocitos de mono Cercopithecus patas due son donados por el I.N.V.

¢).~ Antigeno de sarampitn (Behringwerke RuBay Guls Ol diiiiion G niaice, -
S.A.) vollimen 2 mi; lote 402025, Titulo 1: 128,

d).- Antfgeno de sarampibn (Whittaker M.A. Bicproducts) volGmen 5 mi; lote
42536v, Titulo 1: 80; esta antfgeno fué donado po'r el C.D.C. de Atlanta U.S.A.,
para el laboratorio de Virologfa del I.N.D.R.E.

e).- Suero control positivo comercial (Benringwerke A.G., Quimica Hoechst-
de México, S.A.) fote 15526,

f).~ Suerp control negativo comercial (Behringwerke A.G., Quimica Hoechst~
da México, S.A.), lote B4G23558.

g).~ Alblmina sérica bovina fraccibn V.~

2).- Material de Laboratorio.

a).= Surtido de vidrierts.
« Pipetas estfriles de 1, 2, 5, 10 y 20 ml.
- Vasos de precipttado de 100, 150 y 200 m!,
- Matraces aforados de 200, 500 y 1000 ml.
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matraces volumétricos de 100,200,500 y 1000 ml.
- tubos de ensayo.
- probetas de 100 mi.
- tubos graduados de centrifuga.
b}.~ viales de polipropileno de 1.5 mi.
c}.~ Equipo de microtitulacién.
- placas de microtitulacidn de poliestireno de 96 pozos de fondo en -
Wy,

micropipetas calibradas "Linbro” de 25 y 50 microlitros.

micropipetas “Finnpipette" ajustable de 50-200 microlitros.

.2t de 12 canales para microtitulacibn -
con voitmen varianie ge 25-200 microlitros y de volifmen fijo de 25 -
microlitros.

- puntillas "Finntip 60" con un rango de vollmen de 1-250 microlitros.
d}.~ Bulbos y perillas de seguridad.
e},~ Frascos de vidrio de varios tamafios.

f).- Pinzas.

3},~ Aparatos.

a).- Bafo de vapor "Chicago Surgical® and Electrical.

b).~ Microcentrifugas ' Eppendorf ' S41§,

c).~ ngitador magnético * Corning * PC 35.

d).- Centrifuga refrigerads ' Damon-1EC, CO OPR 6000 '

e) .~ Incubadoras ¢ Thelco * Mod. 6 M, )

f).~ Agitador de placas ' Minishaker ' horizontal Dinatech P,

g).~ Espejo péra lectura de microtitulacidn ' Cooke Products '.
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h).- Agltador mecdnico para tubos ' Dinatech Products '.

i).- Congeladores a -20y-702C 'RHEEM,REVCO,Ultra Low ' Mod.ULT 1185 BLT.
j).- Equipo de filtraci6n ' Millipore ' con filtro de 0.22 um.

k).- Flujo laminar vertical ' VECO ' Mod. FL 135.

1).- Bomba de vaclo ' ‘Gelman ' Mod,13152.

4).- Soluciones y Reactivos.

a).- Solucién de Alsever modificada.

b).j PBS.

c).- PBS alblimina 1 % ( diluente ).

d).- Hidréxido de sodio y cido clorhidrico ambos 1 N,

(ver preparacién de las soluciones anteriores en el apéndice I).
B}.- METODOS.
1).- Preparacifn de los eritrocitos.

a).- Obtencidn.

Los eritrocitos fueron obtenidos de mono Cercopithecus patas, se -----

sangré al mono con una jeringa que contenfa una pequeiia cantidad de solucién de-

Alsever, se quitd la aguja y la sangre se coloct en un frasco que contenfa sufi-

ciente soluci6n de Alsever. Para obtener una proporcifn de un volamen de sangre-

por 4 voldmenes de solucion de Alsever. La sangre se almacent a 49 C durante no-
mis de una semana.
b).- Lavado,

La suspension de eritrocitos se filtrd a través de dos gasas estéri--

les, dentro de un tubo de centrifuga graduado con tapn de rosca, se centrifug6-
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a 1500 rpm/15 minutos, se ilumin6 el sobrenadante y las células se resuspenz-=--
dieron en PBS, los eritrocitos se lavaron 3 veces con soluci6n de Alsever y ----
después del tercer lavado, se elimind el sobrenadante y se calculd el volfmen de
paquete celular y posteriormente se prepararon suspensiones al 0.4 % en PBS ----

albimina al 1 % y al 50 % en PBS.

2).- Tratamiento de los sueros.
a).- Se colocaron 0.05 ml.de suero problema en un tubo vial de polipropi---
ieno de fondo cénico.

b).- Se adicionaron 0.125 ml. de PBS a cada tubo.

v
L

wr

s~ wiiufdos de 1a forma anterior a una tempe
FATUCE L 5L aralle su MINULTOS.

d).- Se enfriarcn los tubos a 4°C durante 15 minutos.

e}.- Con una micropipeta de voldmen variable (50-250), se adicioparon 0.025
ml. de una suspensi6n de eritrocitos de mono al 50 %, se agitaron cuidadosamente
para mezclar los eritrocitos en el suero dilufdo.

f).- Se incubaron los tubos a 42C durante 24 horas, agitando ocasionalmente
También se pueden incubar a la misma temperatura durante | hora obteniendose ---
tuenos resultados.

. g).- Pasado este tiempo se decantd el sobrenadante y se guard6 para la ----
prueba; el suero queda preparado con una dilucifn 1:4 desechando asf{ los eritro-

¢citos que han quedado sedimentados.
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3}.- Titulacién del antigeno.
(por medio de la prueba de HEMAGLUTINACION).

Mecanismo: La hemaglutinacién es causada por la union de sitios especifi-
cos virales (hemaglutinina), con receptores especificos de la membrana de los-
globulos rojos (N- acetil galactosamina). En este proceso el antfgeno se une -
al eritrocito de mono, el cual es el Gnico animal susceptible para el virus --
del sarampién, ademds en el eritrocito se encuentran los receptores celulares,
los cuales tienen afinidad por el antfgeno viral, por lo que en é&sta unibn se-
forman puentes entre el antigeno y los eritrocitos para constituir una red, --
ocasionando de este modo la hemaglutinacién. (14). Figura T .

El objetivo de esta prueba es determinar la diluci6én del antfgeno que ---
contiene 1 UHA, la cual se encuentra en la mis alta dilucidn que causa hema---
glutinaci6n completa (el método se realiza por triplicado). Una vez determina-
da ésta, se realizan las diluciones pertinentes dal antigeno pues este debéra-

contener 4 UHA para poder ser utilizado en la prueba de [.H, Figura 8 .

o
soe + o2 ©

Virus hemaglutinante. Eritrocitos. Hemaglutinacién,

(antigeno).

FIGURA T «

REPRESENTACION ESQUEMATICA DEL MECANISMO DE LA HEMAGLUTINACION.



M-

Procedimiento para la prueba de hemaglutinaci6n:

a).- Se preparb una dilucién 1:5 del antfgeno comercial con PBS albfmina-
al 1 9y se dej6é estabilizando a 49C durante teda la noche (se puede dejar | -
hora solamente, obteniendo buenos resultados).

b).- En una piaca de microtitulacién de poliestireno de 96 pozos de fondo
en "U" se adicionarcn 0.025 ml. de PBS-Alb. | % a los pozos del 2 al 12, colo-
cando la placa horizantalmente.

¢).~ Se adicionaron 0.05 mi. del antfgeno dilufdo 1:5 al pozo 1.

d).- Utilizando pipetas diluctoras de volimen fijo (0.025 ml.), se hicie-
ron dilucfones seriadas dobles del primero al Gltimo pozo desechando los 0.025
ml. de la Gltima dilucién.

e).- Se adicionaron 0.025 ml. de diluente a cada pozo del antfgeno diluf-
do.

f).- Se adiciond 0.05 ml. de]l diluente a 5 pozos adicionales para control
de eritrocitos.

g).- Se adicionaron 0.05 ml. de la suspensién de eritrocitos al 0.4 % a -
cada p>zo con el antfgeno dijufde y a los tres pozos gque contenfan solo diluen
te.

h).- Para mezclar 1a suspensién y eliminar burbujas se coloct la placa en
un agitador durante Lnos minutos.

i).- Se cubrié la placa y se incubé a 378C/] hora.

j).- Se coloc6 la placa a temperatura ambiente, después de 15 minutos se-
tomé la lectura y se registrd la dilucién m&xima donde se encontrd aglutina---

cién completa, la cual indica LUHA. Figura 8,

Los titulos para é&sta prueba no deben diferir por mas de wna dilucién ---

doble, {si se observa una diferencia mayor la titulacién debe repetirse).
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REPRESENTACION ESQUEMATICA OE LA PRUESA HEMAGLUTINACION.
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El tftulo obtenido deba concordar por lo menos en dos de las tres titulaciones
k}.- Se calculé la dilucién del antigenc para utilizar en la prueba de --
IHA que debe contener 4 UHA. '

4).- Prueba de INHIBICION DE LA HEMAGLUTINACION para sarampifn.

Mecanismo: Se basa en la capacidad qua tienen ciertos anticuerpos de ----
neutralizar la actividad hemaglutinante de un virus. La prueba de I.H. se basa
en el hecho de que los anticuerpos antisarampién pueden inhibir la hemagluti--
nacién mediada por virus, bloqueando en la superficie del viritn a los antige-

nos responsables - - Twienes Figyra 9 (15).

Procedimiento para la prueba de la I.H, :

a).- Para cada muestra de suero, se marct una hilera de 6 pozos en las --
placas de microtitulacién, usando 5 pozos para las diluciones del suero diluf-
do 1:4 en el primer pozo hasta la diluci6n 1:64 (pozo 5), el pozo 6 es el con-
trol de cada suero.

b).- Se adicion6 0.025 mi. de diluente a todos los pozos excepto al -----
primero.

c).- Se colocaron 0.05 ml. de cada suero tratado (diluido 1:4) en el ----
primer pozo y 0.025 en el dltimo pozo {control de suero).

d}.~ Utilizando una pipeta diluctora de vol@imen fijo (0.025 ml.), se ----

prepararon diluciones dobles seriadas en los pozos del 1 al 5.
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VIRUS HEMAGLUTINANTE.

A A O
Seot LA =D %+OO
® @ | OCo

Anticuerpos

antisarampitn.
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LECTURA DE LA PRUEBA. Oo@o
+ +

% — — — -Concentracién decreciente de anticuerpese — — S»
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FIGURA 9 »

REPRESENTACTON ESQUEMATICA DEL MECANISMO DE LA PRUEBA PE IH .
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e).- Se adiciond 0.025 ml, de la dilucién del antfgeno que contiene 4 UHA
a cada pozo excepto al control de suero.

f).- Se incub6 a temperatura ambiente durante 1 hora.

g}.- Se adicionaron 0,05 ml, de l1a suspensifn de eritrocitos de mono al -
0.4 % a cada pozo. Se colocté la placa en un agitador para distribuir los eri--
trocitos y eliminar la formacién de burbujas.

h}.- Se incubf nuevamente pero aﬁora a 379C/1 hora.

i).- Se coloc6 la placa a temperatura ambiente;15 minutos.

Después de ese tiempo se tomd 1a lectura. El titulo de anticuerpos séri--
cos es la mas alta dilucion que inhibe completamente la hemaglutinacibm.

Mag. 10,

5}.- Controles para la prueba de §.H.

a).- Suero controlpositivo.

Se incluyé un suero comercial conocido que contenfa anticuerpos Inhibi---
dores de la hemaglutinacibn, éste es tratado y probado en forma idéntica a los
sueros de la prueba. Si el titulo obtenido en la prueba no se encuentra dentro
del premedio de los tftulos obtenidos en las pruebas anteriores +/- una dilu--
ci6n doble, la prueba debe considerarse como invalida.

b).- Suerc control negativo.

Se incluy6 también un suero que no contenfa anticuerpos inhibidores de la
hemaglutinacion, el cual debe ser probadoe y trétado en forma idéntica a los --
sueros de la prueba 1.H. Si el suero no muestra hemaglutinaci6n, la prueba ---

debe considerarse como invalida.
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Control celuylar.

FIGURA 10 .,

REPRESENTACION ESQUEMATICA DE LA PRUEBA DE INHIBICION DE LA

HEMAGLUTINACION PARA SARAMPION
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c).- Control de suero problema.

Se realizé un control para cada suero problema tal como se describié en -
la prueba de 1H., con el fin de determinar anticuerpos inespec{ficos en los --
sueros probliema. ‘

d).- Control de plasma de mono,

E] plasma de mono se recolecté de la primera lavada de la sangre de mono-
que se va a utilizar es tratado y probado en forma idéntica a los sueros pro--
blema, Si el plasma de mono no muestra hemaglutinacién se rechaza el lote de -
sangre para la prueba.

e}.- Control Celular (eritrocitos de mono).

Se adicionaron 0.05 ml, de diluente a 5 pozos y 0.05 ml. de la suspensién
de eritrocitos al 0.4 %. Se realizb la prueba a 37°C/! hora, ésto se realiz6 -
junto con la prueba de IH. No debe aglutinar éste.

f).- Retrotitulaci6n del antigeno.

Se adiciont 0.025 ml. de diluente en los pozos del 2 al 5 en tres hileras
consecutivas de las placas de microtitulacién.

Se adicionaron 0.05 ml, de la dilucién del antigeno que contiene 4 UHA, -
al primer pozo de cada hilera.

Se diluy6 el antfgeno del primero al quinto pozo, utilizando pipetas ----
dilu_toras de volGmen fijo (0.025).

Se adiciond 0.025 ml. de diluente a cada pozo.

Se incub6 a temperatura ambiente I hora junto con la prueba.

Se colocd a cada pozo 0.05 ml. de la suspensi6n de eritrocitos.al 0.4 %.

Se incubé a 37°C/1 hora junto con la prueba.

Se colocd a temperatura ambiente 15 minutos y se tomaron las lecturas de-
aglutinacion. Una aglutinaci6n completa en los pozos del | al 3 indican que si
se utilizaron 4 unidades UHA del antfgeno en la prueba. Si se utilizan mis de-

8 UHA o menos de 4 UHA la prueba debe considerarse como invélida.






Voo RESULTARDS

Se trabajaron 17 entidades federativas con la finalidad de concluir el --
estudio del sarampién como padecimiento integrante de la E.N.S. Dichas entida-
des 1as hemos agrupado convencionalmente en la Zona Centro de 13 Repiblica ---
Mexicana. Figura 11 .

A principios de 1989, se concluyd el estudio de los estados que compren--
dieron la Zona Norte y Sur del pafs, y cuys andlisis estd inclufdo en un tra--
bajo que antecede a éste. Asimismo, se inici6 el estudio de las entidades ----
restantes (Zona Centro), siendo éstas altimas el objeto primordial del presen-
te estudio. Finalmente ambos trabajos nos permitirdn conocer la situacibn ----
actual que presenta la Repiblica Mexicana con respecto al sarampibn. (7).

La poblacion de estudio de &sta zona fué de 3,247 muestras de suerc de --
nifios menores de 5 anos de edad, de los cuales 1,603 muestras correspondieron-
al sexo masculino y 1,644 al sexo femenino distribufdos en las cuatro edades -
estudiadas. £l nGmero de muestras trabajadas casi igual para cada sexo, sin --
embargo, no fué asf para cada edad, pues el mayor nimero de muestras recibidas
perterecieron a los nifos de 4 afos. CUADRD 3.

gn el CDADRO 4 se pueden observar 1os estados trabajados, el nimero de-
muestras recibidas para cada uno de elios y su correspongiente porcentaje de -
seropositividad encontrado en €ste estudio. Esta a su vez nos muestra que las-
entidades en las que se encontrd un porcentaje de seropositividad mayor al 80%
fueron Jalisco, Colima, Hidalgo, Tlaxcala, Morelos y Aguascalientes, asf como-
también el que mostrd menor porcenta)e de seropositividad fué el estado de ---

Puebla.
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. . 3sultados obtenidos por cada entidad federativa se muestrsn en e} ---
CUADRO 5 al 21. Estos mismos datos se resumen en forma global para la Zona Cen-
tro en el CUADRD 22, en el cual se puede observar que se obtuvo un total de ---
2,551 muestras seropositivas y 696 muestras seronegativas, las cuales corres---
ponden a un parcentaje de 78.56 y 21.44 respectvamente,

Dentro de la seropositividad obtenida se observl, que el mayor nlmero de -
muestras presentaron un titulo de 1:16. Esto se aprecla mejor en g1 CUADRO )
y se encuentra esquematizado en la FIGURA 12 .

En el CUADRO 24 se indica el porcentaje de seropositividad de cada uno de-
los estados con respecto a 1a edad, en la cual se observa un 59.26 % de serge.-
positividad para los niflos de 1 afo, 75.51 % parz 1os nifios de 2 ailos, 83.52 %-
para los de 3 y 84,99 % para los nifios de 4 afos de edad. La rapresentacifn ---
grifica de los datos contenidos en &ste cuadro aparecen en la FIGURA 13 en -
la que se puede observar que los porcentajes de seropositividad para los niftos-
de | aiio de edad van desde un 33.33 % hasta un 84.6i %, para los nifios de 2 ---
aflos de edad de un 48.38 % a un 94.59 %, para los nifios de 3 afios de edad de un
70.76 % a un 92.3 % y para los nifos de 4 aflos de edad de un 65.08 % a un 92,72
es decir, la seropositividad va aumentando conforme a la edad. En los interva--
los que se acaban de indicar no se eiiminan errores de diversa {ndole que pudie
ron haberse cometido desde el momento en el que se tom§ la muestra e incluso a-
lo largo del proceso.

Para determinar datos mds precisos se caicularon estadisticamente inter---
valos de confianza para la poblacifn de los nifos menores de 5 afos de edad de-
la zona cantro de La Rep@blica Mexicana, dichos intervalos aparecen en el e-vee
CUADRO 25 y fueron determinados conforme a la Metodologla que Sparece en e] ---

Apéndice II.
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CUABRO 3

POBLACION ESTUDIADA DE LA ZONA CENTRO DE LA REPUBLICA MEXICANA
DISTRIBUIDA POR SEXD Y EDAD.

{1989-1990),
SEXO. MASCULINO. FEMENINO. TOTALES.

ow,_| T ¢ | Tomees o
1 246 7..57' 234 7.2 480 14.78
2 383 11.79 363 11.18 746 22.97
3 468 14.4} 496 15.27 r 964 29.69

]

4 506 15,58 551 16,97 i 1,057 32.55%

TOTALES. 1603 49,36 1644 50.63 ' 3,247 100
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CUADRO 4

FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION EN 17
ESTADOS DE LA REPUBLICA MEXICANA EN NIROS

MENGRES DE

5 AROS DE EDAD.

( 1989-1990 ).

~ | PORCENTAJE DE

[ ESTADO. TRABAADAS. | SEROPOSITIVAS.| SERGPOSITIVIDAD

! PUEBLA. 195 138 70.77
TABASCO. 330 258 78.18
GUERRERD. 159 13 74.21

| MICHOACAN. 214 169 78.97
MORELOS. 109 93 85.32
COLIMA. 129 105 81.39
AGUASCALIENTES.] 129 112 86.82
VERACRUZ. 198 151 76.26

I HIDALGO. 166 136 81.92

| QUERETARO. 172 139 80.81

{ S.L.P. 184 145 78.80

1 TLAXCALA. 110 192 B3.63

| EDO.DE MEX. 252 198 76.57

i NAYARIT, 122 95 77.86

' GUANAJUATO. 291 217 74.57

I JALISCO. 319 258 8C.87

t D. F. 168 127 75.59

f TOTALES: 3,247 2,551 78.56
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FRECUBNCIA DE SERONEGATIVIOAD Y TITLLOS DE SEROPOSITIVIDAD Al SARAMWPI(N

EN 3 ESTADOS DE LA Z0NA CENTRD [E LA REFUBLICA MEXICANA

DISTRIBUIDOS EN BASE A SEXD Y EDAD.

CUADRD 5 PUEBLA.
Rty X [ RORGATTRE.

A5, e, AT 104] No.mtas.| No.mtas. TOTALES.
. Ll Z1 210 i Z ] I
i ITT10D 4 1 3
2 Ll 51 T 1T 7 px) n
T 9T 6 |1 17 5 2T
3 < i 7 ) B 7 77
T I 61 2 10 20
P NI 713 2 5 F T a3
T W Bt 71 2 7 %7

W LIRS 0 k' ™ 15
YOTAL ™ F o N I [ b} )
T B % 0118 ™
%uaos TABASCD.__sm
» GATTYD.,
sis, | 5EX0- Y T:T6] B4} No.mas.| Mo.mtas. TOTALES,
L L 5110 | 7 k<l 5 B T
F ITE5 0 2k T i I
PR L W] 7 |3 27 10 k74 -
T IR R 4 5 4
3 W[ 815118 A g L5
N 2T (X[ B T L) :
PR L LR G 3 B _1 g
| ST B 1% 17 7 2
W I R Y] b2 5% {30
TOTAL T F RIS 18 1% & 7%
TR T 20 2 k)
CUADRO 7 GUERRERD.
M T o] . [ SERERTIVIG.
pies. | 20 | Ta TTE[ To6A] Motas Yo.mias, TOTAES.
D U 310 3 ] 1T "
T 27 310 5 g 13
PR L8111 Al (- 7 %
¥ I B 1] T3 ¥ 7
3 |1 B {3 & 3 % P
F T 7T 38 3 .4 i
. ST 1 & [ R
L 13 21 &N 2 4]
W T8 6 3] <] KRRt
1AL " T T3 | 7 57 )i} 5]
TR 31 18 A k)
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FREDBCIA DE SEROMEGATIVIOND ¥ TITULOS DE SEROPOSTTIVIOND AL SARAPION
EN 3 ESTADOS DE LA 20N CENTRO 0. |A REPUBLICA MEXICANA

DISTRIRVIIOS BN BASE A SPXD Y BN,
CUADRO 8 MICHOACAN
pes.| 9 T TR o, ] DS
N il <1 A Z T s p
F T 7 2 14 g v
2 H 90 I 3 "
T - A L . K] v
3 W T T2 % % a
F 29 Z1 B ? k-3
a W ST T 3 k< p
T AT BT 7 0
L 131 38 [ 91 k: A 27 j(: FaLY
oL [T T R —18 ™1
TR T T8 L3 L
CUADRO 9 MRELGS,
)] TREGNIVS. 1 SOOREAID.
M. | 0 ITATTE LR | Nomias. To.mas. TOTALES.
" 1o 303 101 6 3 y o
T ATT T OO T T
. IO 1D 7 7 5 3
T- TS50 5 T 7
3 [ 2110 L 17 3 X »
T IO T I T 6 3 19
2 i T T 7T B T E] po
T T T 6T 6 7 3
I -2 O 5 3 T% |
AL | T EREC A ) 7 i
oA AT (A T W % T
_%%DROIO COLIMA.
. T SORERTIVS.
ws, | B0 T TR N ToMas. TOTALSS.
n L T2 1 0 7 3 7 m”
r 03 T 11 3 5 g
. A TS I 1 I -
T T T T 51 T 2 T
- Tt 1 .3 P
T 5 19 5 i A
. L. S S . - 3 = P
T T 6 T8 17 z B
] A3 | 2l R 13 i 15 ]
oA [ F_ T TS 37 T . 1
N 8 [51 01 -8 T



FRECUEMCIA [E SERONEGATIVIDAD Y TITULOS IE SERPISITIVIDAD AL SANPIN
EN 3 ESTADOS [E LA Z0NA CENTRO DE LA REPUBL[CA MEXICANA :
DESTRIBUIDOS EN BASE A SEX) Y EDMD.

AGUASCALIENTES.

CuADRs 11

2 - SROPOSTTIVES. SRR, IE—
wes. P9 TATTR LA e No.mas. | TOTALES.
PR N x T e
SR I - z T +— .
PR FTTT 1 T8 I ) g
. F T 91 2 U q 713
k1 A il 3 b 2 LB 3 R % -
S FF 513 ) T i
T N T T 7 RERR
: | pal Z 710
I o &0 i R
™. [ F 0B 4 5 T35
) O . O \E 17 —T
£JA23D 12 VERACRUZ.
T SRPSTTIWE. SRS,
wes, | 589 YT TG |6 Youmas. To.ntas. TOTALES.
A T T 7 3 -4 e
L O I T 17 7] 3
TTTH T3 7 g -
Z F 3T 7T z T Byl 52
TR T T8 & i T2 |
3 T v I I O A 3 -
PR I PR L R ) 7 z 1
F TTH 1R %7 K] £y
N 6 & 70 13 oo
WAL [ F 7T R %2 8] i ™
TR I3 [ @ [ 70 TS 37
CYADRD 13 HIDALGO
z SERIPOSTTTVUS., RO V5. :
sos. |50 ITATTG (6] Noumas. ~ o, TOTALES
: T2z % —7 T,
' F— 131 370 7 T
ST ® 161 612 o z e
2 F o716 7 5 =
P - o) T L
r T3 9 % i)
. W TTITS )E) T AT
F T 15 gk 3 %
S B T 5 I3 &7 1%
T, [T [T 4 7 ]|
L1 O I - R & 0 %
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FRECUEHC[A DE SERNEGATIVIDAD Y TITULOS DF SEROPOSIT!VIDAD AL SARAMPION
EN 3 ESTADOS DE LA ZOMA DEL CENTRO OE LA REPUBLICA MEXICANA

—
-

DISTRIBUIDOS EN BASE A SEXO Y EDAD.

QUERETARG. :
EORD | SEROPOSTTIVS. S TONEGATTVOS: - ]
AROS. | 3FF0- TTT16 | T°64 'N_mtas. " No.mias. TOTALES.
- F 7 3 T
3 71 z 3 —g— 2l
ST T 0 T3 77 5 2
2 T 70T I8 5 T !
PEN 7 5118 Z 2T e
1 T2 T4 3T 3 T
- T 118 7T 3 T
8 TF T 11719 77 T piij >
P I L I 70 T
roTAL 13 13215 70 T3 gy
DA 3617825 T3 33 72
CUADRO 15 SAN LUIS-POTOSI.
AD SEROPOSTTIVOS. TZRONEGATTVGS.
47051 °FX0- T e | Th68 | Woomitas No.mtas. TOTALES
W 7T & 11 g L
VI O - 3 1 R
> ¥ T T 6 T4 T3 5 7 m
T T6 0 [ 13 g Ty~
T o5 1 71 3 H3 o
T TT=T5 11 57 k) o
PRSI T T35 1 73 3 5 =
3 71313 30 ) —T5 ]
7 71755 70 18 | 15
TOTAL.[F 3 5 75 7
YOTAC 57 168 T6 |T145 39 T8
CUADRO 16 TLAXCALA. -
EDAD SEROPOSITIVOS. TTRONEGATIVES.
AR0S.| B0 T T I [ TT88 | Noomeees NG, mias, TOTALES.
L 1W I8 T30 ) 7 0 0
F T T 1T 10 3 i 3
> 71T 5170 5 5 03 -
5 T8 [ 2 17 T IS
TR 313 7 3 3 o
T I A 17 0 7
” T 117 15 18 7 Z
i IS 17 7 1
T 12178 18 rE) 3 i
TOTAL..—¢ T4 [30 | 4 %8 5 53 .
1 L S A 18— 10
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FRECUENCIA DE SERONEGATIVIDAD Y TITULOS DE SERQPOSITIVIDAD AL SARAMPION
EN 3 ESTADOS DE LA ZONA CENTRO DE LA REPUBLICA MEXICANA
DISTRIBUIDOS EN BASE A SEXO Y EDAD.

CUADRD §7 ESTADO DE HEXl%n_O.
LOAD SERONEGATIVDS, SEROPOSITTVOS.
ARQS. SEXO. T:3 T1:16 | 1.64 ] No.mEas. 0.mEas. TOTALES,
) T T 10 i 3 10 Py
F 8T B 11 17 L %
. ITW T2 11 0 5 20 P
T w1213 75 ] ki)
s 218171 21 — 10 E)| p
¥ T 110 T3 | 25 g
PR . A I LI 0 VA L H 5 77 P
¥ 812211 71 3 75
2 2 TA0 8 Il T 7 757
TOTAL /{57 T8 108 77 K]
TOTAC {90 [ 92 116 | 196 57 H ]
CUADRO 18 NAYARIT. -
EGAD. TE TIVS. SEROPOSTTIVOS.
AR0S.) SEX0+ I ToaTT:16 | 1768 | Woumtas. No.mtas. TOTALES.
. T 1T 10 3 k] g s
T TT 5 11 g ) ¥
P I 510 10 a 17 o
F T2 |0 8 ] 10
. — 13 71 3 75 P
; L3 A 15 5 73
S A 17 ] 13
4T 7T TS 5 20 33
LA N I %5 TO 3 TZ2
ToTALT L S E] T (1
TOTAL T [ 5519 35 77 172
CUADRO 19 GUANAJUATO. S
~EDAD SEROREGATIVS. SEROPOSITIVOS.
AR0S.| SE*0. AT T 16§ 168 | Woomtas, Tio . mtas, TOTALES.
PR . N -8 I 8 i i7 0] 77 »
T 7T T 1 5 5 17
> LS O O T 4 IO kH] o
F 137 27 10 37
3 T T8 T 2130 g k) o7
2 312 19 2T 7 8
? T 5T 39 i 75 o
F T {17 10 —TE 13
L 3464 |10 08 36 a2 2T
ToTAL,"F 35T 60 |26 | 109 8 147
TOVAC. T 59T T3 1T 27 X i
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FRECUENCIA DE SERNEGAT[V[DAD Y TITULOS DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION

ESTADOS DE LA JOKA CENTRO DE LA REPUBLICA MEXICANA
DISTRIBUIDOS EM BASE A SEXO Y EDAD.

_CuADR 20 JALESCO.

D . TIVOS,

AROS T T:68 T Wo.wEas. Vo mtas. TOTALES.
; ) 3 2 Ti p

3 T 12 0
T ] 78 1
2 k] 12 %6 1 68
[ 7 L 3
3 ] I 2 2 106
1 L&) 7
4 T 18 L3 7 78
T3 TS LR 3T
TOTAL ) T I pi
T Tz pi Bl
CUADRO 21 DISTRITO FEDERAL.

R TSROV T Torae
ANDS T:3 T:64 b.mias. No.mtas. :
» 5 i B 5 pre

3 4 0 2
P 5 T ) 5 il
7 T T K
8 T 70 Y-
3 =1 7 21 g 52
g I Al 3
4 g 75 B 58
28 £0 7 T65 |
TOTAL 7 57— P
t5 3 127 a1




CUADRO 22

FRECUENCIA OF SERONEGATIVIDAD Y TITULOS DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION EN LOS NIRGS
MENORES DE 5 ANOS DE LA ZONA CENTRO DE LA REPUBLICA MEXICANA
DISTRIBUIDOS EN BASE A SEXO Y EDAD.

SERQPOSITIVOS. ERONEGATIVOS, TOTALES,
EDAD SEXO. A T:16 | 168 [ No.mtas. % Ro.mtas.” % — =
AR0S. - - SExo.| epAp.| %
187 59,75 B9 40.24
! K 0 O N - .14 35 41.70 ] % 480 | 15.00
131 57 283 74.15 95 25.85
2 1O A 1P W £ 746 | 297
T85 17 388 82.90 B0 _17.90 | 468
3 L3 5 N YU R.£ %4 | .68
03 T 07 331 85.17 75 14,82 | 506
4 101 | 232 134 | 467 84.75 84 Y5.24] 5511059 | 3261
) 14 1250_38.49 1603
TOTALES. |——p- 5 TR Moz 3287 | 100,00
TOTAL. [ 54 1259 | 643 | 2551 78,55 695 PL.44 [ AT
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CUADRO 23

PROPORCION DE SEROMEGATIVIDAD Y TITULOS DE SEROPOSITIVIDAD AL VIRUS
DE SARAMPION ENCONTRADOS EN LA ZOMA CENTRO DE LA REPUBLICA MEXICANA
EN LOS MENORES DE 5 ANOS.

(1989-1990).
[
| . SERONEGATIVIDAD. |  SEROPOSITIVIDAD.

No.mtas. 3 tftuloj No.mtas| %

1:4 654 20.1

696 21.4 1:16 |1,254 38.6

1:64 643 19.8

696 21.4 2,551 78.5
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38.62 % 19.8 %

21.43 %

20.14 ¢

1:16
- 1:4
3 u:ee

R scronEcaTivos.

FIGURA
REPRESENTACION ESQUEMATICA DE LA DISTRIBUCION OE LOS TITULOS DE ANTICUERPOS
AL SARAMPION ENCOKTRADOS EN LOS DE § ANOS
DE LA ZONA CENTRO DE LA REPUBLICA MEXICANA.



PORCENTAJE DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION COM RESPECTO A LA EDAD
EN LAS 17 ENTIDADES FEDERATIVAS DE LA ZOWA CENTRO

« §2 -
CUADRO 24

DE LA REPUBLICA MEXICANA.

ESTADO. I EDAD ‘zm” .
A PUEBLA. 54.54 | 72.72 | 76.62 | €5.08
B TABASCO. 70.68 | 68.35 | 79.74 | 89.36
c GUERRERO. 33,33 | 70.58 | ss.am1 | 84,90
D MICHOACAN. 52.38 | 79.54 | 90.16 | e5.07
E MORELOS., 80.00 | 76.90 | 84.61 | 91.89
F COLIMA. 37.5 88.88 | 86.04 | 88.37
8 AGS. 73.07 | 94.59 | 84.61 | 90.0
H VERACRUZ. 47.22 | 75.00 | 83.67 | 68.52
1 HIDALGO. 63.63 | debe bl
J QUERETARO. 4761 | Gc.d3 | bh.as | 9272
K S. L. P. 54,16 | 74.41 | s83.88 | 82.53
L TLAXCALA. 8a.61 | 48.38 | 92.30 | 80.0
LL EDD.DE MEXICO, | 66.66 | 76.27 | 70.76 | 90.21
M NAYARIT. 61.11 | 81.80 | 79.50 | 81.81
N GUANAJUATOD. | 53.90 | 68.75 | 81.61 | 78.21
[ JALISCO. 55.31 | 79.41 | 85.84 | 88.77
0 D. F. 66.66 | 70,96 | 78.84 | 79.31

Xj 50:26 | 75.51 | 83.50 | 84.99

X..= 75.82



PORCENTAJE DE SEROPOSITIVIDAD.

ow ) e

- -A. Puebla,
b. Tabasco. .
. C. Guerrerq,’ |
0. Michoacén.
E. Morelos.
F. Colima.
6. Aguascalientes.
H. Verac¢riz.
1. Hidalgo.
J. fQuerétaro.
K. 5. L. P.

L.
LL.
- i ".
L N,
R,

Tlaxcala.
‘EstadD-de-Mixlco,
Neyarit. -

Guana juato,
Jalisco.

..0..0. F,

r § e ]

EDAD (AROS).
FIGURA 13 .
PORCENTAJE DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION CON RESPECTO A LA EDAD EN CADA UND
DE L0S 17 ESTADOS OF LA ZONA CENTRO DE LA
REPUBLICA MEXTCANA.
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CUADRO 25
INTERVALOS DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION PARA CADA UNA DE LAS EDADES

ESTUDIADAS DE LOS NINOS DE LA ZONA CENTRO
DE LA REPUBLICA MEXICANA.

EDAD No.mtas. No.mtas. *Intervalos de
ARNDS. Seroposit. Trabajadasl, confianza.
1 . 285 480 53.54€4€65.20
2 570 746 72.37¢M¢80.47
3 798 964 79.7244¢85.94
4 900 1059 82.13¢/¢87.83
TOTALES.| 2551 3247 76.68$4¢80.43

* Intervalos con 99 % de confianza.



-~ 65 =

Con los datos de 1} CUADRD 22 se realiz6 un andlisis de varianza (ver ---
apéndice No.1I1) para determinar primero, $i habfa una diferencia significati--
va entre las medias poblacionales que representan la seropositividad global ---
encontrada para cada una de las edades estudiadas. Segundo, habiendo determina-
do lo anterior demostrar estadfsticamente en que edad se encuentra la diferen--

cia en la seropositividad con respecto a las otras.

nj = 17
N=68 q=i=1 0y (&= x.0%  ap = 7i01.0462
t n )
o= 2{ (X;4-X;) a, = 5774.6272
f=l i1
Hipbtesis:

Ho;f‘ 1 =AE =A3 =A4 {No hay diferencia de la seropositividad con res--
pecto a la edad).
Hi: No todas las i son iguales ( Si hay diferencia de la seropositividad -

con respecto a la edad ).

a = 0.0
Se rechaza Ho si F< Fy g.l. = ( t-1, N-t ).
9
F=_ t-1 fo 7101.0462/8-1 50 544y
5774.7262/68-4
a2
N-1t
F,= 2.76
73 7

Como F = 26.2331) £ = 2.76

Se rechaza Ho ( Sf hay diferencia en cada una de las edades estudiadas ).
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Ya que se ha deteminado que las medias si difieren significativamente:

Se ordenan: Xl = 59.26
Xy = 75.51
Xy = 83.52
X4 = 84.99
s - % % = 5774.7262/68-8 = 90.23
N-t
Sz = S%n K= 90.23/17 = 2.30
K
gl. = N-t = 68-4 2 3 4
= 0.0 0 | a76a.28 a0
aS; | 8.66 9.86 10.57
K= 2 == X, = X; = 75.51-59.26 = 16.25 > 8.66 .....
Ke 2 -- X3 - X, = 83.52-75.51 = 8.01 ¢ 8.66 .....
Ke 2 == Xy = Xg = 8.99-83,52 = 1.7 8.66 .....
Ke 3 -- Xy - X = 83.52-50.26 = 24.26 > 9.86 .....
=3 -- Ky - Ky 80.99-75.50 = 9.43¢ 9.86 .....
K= 4 == Xy - X = 84,99-59.26 = 25,73 > 10.57 .....

Por lo tanto los

niflos que presentan mayor diferencia

son los de un afio de edad.

St hay diferencia.
No hay diferencia.
No hay diferencia.
Si hay diferencia.
No hay diferencia.

S{ hay diferencia.

en la seropositividad-
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Se realiz6 un andlisis de X° con tablas de contingencia (ver apéndice VI):
para determinar si existe una relacién de la seropositividad com respecto al
sexo.

Hipotesis:

Ho: No hay diferencia significativa en la seropositividad con respecto al
sexo. '

Hi: ST hay diferencia significativa en la seropositividad con respecto al

sexo.

FRECUENCIAS OBSERVADAS.

Sexo. Seropositivos. | Seronegativos. | Totales.
Masculino. 1,250 353 1,603
Femenino. 1,301 343 1,644

FRECUENCIAS ESPERADAS.

Sexo. Seropositivos. Seronegativos.

Masculino.] (1603/3247)2551-1259.4 (1603/3247)696=343.6

Femenino. (1644/3247)255]:1291.% (1644/3247)696=352.4




~ &% -

%2 = (1250-1259.4)2/1250.4 + (1301. - 1291.6)%/1291.6 +
(353 - 383.6)%/343.6 + (343 - 352.4)%/353.4 = 0.6464
Cong.ul. (2=} ) ({2a1) =1

y  =0.0l
2
X_ tablas
como X% =0.6466 & ¥

= 6.635

tablas = 8:635 se acepta Ho

Por 1o tanto no hay diferencia significativa de la seropositividad con --~
respecto al sexo: N '

Esto quiere decir que enconiramos similares cantidades de nifios seroposi--
tivos masculinos como femeninos,

Se realtz6 un andlisis de distribucion Xz {ver apéndice v) para demostrar-
si la irmunidad contra sarampibn en nifios menores de 5 afos es igual para cada-
uno de los 17 estados de la Zona Centro de la Repliblica Mexicana. €sto mismo se
realizb para las otras zonas { Norte y Sur ).

Hipdtesis:

Ho: Todos los estados tienen el mismo porcentaje de seropositivos.

Hl: No todos los estados tienen el mismo porcentaje de seropositivos.

Frecuencia. Frecuencia. (o- - e )2
Estado (ol) (ei) i i

observada. esperada. e,
Puebla. 70.76 % - 2551/3247=78.56 % 0.7744
Tabasco. 78.18 % " 1.8380x1072
Guerrero. 74.21 % " 0.2408
Michoacan. 78.97 % . 2.1397x10-3
Morelos. 85.32 % . 0.5816

Colima. 81.39 % " 0.1019
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Aguascal ientes. 86.82 % 2551/3247=78.56% 0.8684
. Veracroz. 76.26 % " 0.0673
Hidalgo. 81.92 % " 0.1837
Querétaro. 80.81 % " 0.644
S. L. P. 78.80 % " 7.3319x10"
Tlaxcala. 83.63 % " 0.3272
Edo.de México. 78.57 % o 1.2729%1075
Nayarit. 77.86 % " 6.2373x1073
Guanajuato. 74.57 % " 0.2026
Jalisco. 80.87 % " 0.0679
D. F. 75.59 % " 0.1122
TUTANELTTT

X2= zg (o1 - eila = 3.5633 calculada.
j=] — 1
e
i

gl=17-1=16 X% tablas = 32.00

Al comparar éste valor con el obtenido en tablas
como X% calculada € XP tablas  Se acepta Ho

Por lo tanto, todos los estados tienen el mismo porcentaje de seroposi----
tivos.

Por otra parte, en el CUADRO 24 se indica el porcentaje de inmunidad ---
antisarampionosa de los nifios menores de S afios de edad en las 3 zonas en las -
que se dividis la RepGblica Mexicana para éste estudio enconirandose un porcen-
taje de seropositividad global para todo el pafs de 76.59, ésto aparece esque--
matizado en 1a fig.l4. €n ésta se cbserva que la zona que presentb el mis alto-

nivel de seropositividad fué la Zona Centro y la que present6 el mis bajo fué -
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la Zona del Sur; sin embargo, dichas diferencias no son estudtstlc_uanto signt~
ficativas. (7). p
El nivel de antlcuirpos encontrado en cada una de las zonas con respecto ¢
1a edad aparecen en el Cuadro 27. Al ser esquematizados estos datos se observa-
la tendencia que sigue la seroconversidn en relacifn con la edad, dicha tenden-
cia fuf muy similar para las 3 zonas (FIGURA 1S } (7).



-71 -

CUADRD 26.

PORCENTAJE DE IMMUNIDAD ANTISARNMPIOMOSA EN INFANTES MENORES DE 5 AROS
DE LAS ZONAS DE ESTUDIO DE LA
REPUBLICA MEXICANA.

200A MUESTRAS MUESTRAS % DE
. TRABAJADAS. SEROPOSIT. SEROPOSIT.
Norte. 1.585 1,044 75.38
. Centro. 3,247 2,551 78.56
sur. ' 688 480 69.77
TOTALES, 5,320 " 4,075
1 * MEDIA X ‘ * 76.50




- 72 =

PORCENTAJE DE SEROPOSITIVIDAD.

NORTE, CENTRO, SUR. ZONAS DE ESTUDIO DE LA
REPUBLICA MEXICANA.

FIGURA 14 .

- FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD AL SARAMPION EN NIROS MENORES DE § AROS
’ EN LAS TRES ZONAS DE LA REPUBLICA MEXICANA.



- CUADRO 23.

WIVEL DE ANTICUERPOS ANTISARANPION ENCONTRADD EN LOS NIROS MENORES DE
§ AROS DE LAS TRES ZOMAS DE LA REPUBLICA MEXICANA CON RESPECTO

A LA EDAD,
EDAD { ARos )
ZONAS,
! 2 3 4
NORTE, 55.0 75.08 79.82 77.92
U |

CENTRO. 59.26 75.51 83.89 84,99
SUR. 44,72 64.72 74.26 78.11
MEDIA X 52.99 71.76 79.22 80.34
(;’s 7.87 6.10 4.83 4.02




PORCENTAJES DE SEROPOSITIVIDAD.

- T4 -

b3
20 ¢
0 &
; t ' —+> coap
1 2 3 % (AROS).
ZONAS.
———  NORTE.
——ems CENTRO.
asemw SUR,
o §
FIGURA 1%

PORCENTAJE PROMEDIO DE LA SEROPOSITIVIOAD AL SARAMPION EN CADA UNA DE
LAS EDADES ESTUDIADAS DE LOS WIROS DE LA REPUBLICA MEXICANA.
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VI.-DISCUSION.

De acuerdo a los resultados presentados anteriormente, se obtuvo en gene--
ral, un porcentaje global de seropositividad al sarampi6n de 78.56 % para los -
nifios menores de 5 afos de edad de la Zona Centro de la Replblica Mexicana ----
utilizando la técnica de IH. £sto nos indica que el 21.44 % de la poblacibn ---
estudiada es susceptible al padecimiento.

Los niflos que presentaron el mds bajo nivel de inmunidad fueron los nifios-
de 1 afio de edad, con un 59,26 % de seropositividad, la cual fué aumentando ---
conforme a la edad. Estadisticamente se demostré por la prueba de andlisis de -
varianza que estos nifios fueron los que presentaron una diferencia significa---
tiva con respecto a los niveles de anticuerpos que presentaron los nifigs de 2,3
y 4 afios de edad. Esto nos indica que los nifios que se encuentran mis propensos
de padecer Ia enfermedad son 1os nifios de 1 afo, pues un 41.74 % de los nifios -
estudiados de ésta edad no poseen anticuerpos contra sarampi6n, éste hecho pudo
haberse presentado tante en nifios vacunados como en no vacunados. En el caso de
de que los nifos hayan sido vacunados y no presenten niveles de anticuerpos, --
puede deberse a que los anticuerpos maternos ;ransferidos pasivamente al nido,-
hayan neutralizado al virus vacunal. Estudios en M&xico han reportado que -----
dichos anticuerpos persisten en titulos neutralizantes ain en un 15 % de los --
nifos de 1 afo de edad. La concentracifn inicial de aniicuerpos maternos se ---
relaciona con la duracién de la protecci6n al lactante, sin embargo, no se sabe
si otros factores influyen sobre 1a rapidez con que 1os nifios pierden dichos --
anticuerpos y se vuelvan vulnerables al sarampidn y sensibles a la vacuma ---«
contra la enfermedad, tal vez la raza y el estado nutricional sean factores ---

importantes.
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Otras causas por las que no pudo haber funcionado la vacupa son problemas-
de inactivaci6n del biolégico por alteraciones en la cadena frigorifica o el --
estado de salud de los nifios en el momento de administrar la vacuna,

En el caso de que hayan sido vacunados podemos atribufrlo en ocasiones a -
la negligencia de los padres de no aplicar la vacuna antisarampionosa en la ---
edad recomendada, a la falta de acceso de las campafias a grupos de poblaciones-
pequefas y aisladas que han contrlbuldo'a.la acumulacifn de susceptibles.{ 54 )

Se dice que el sarampidn es una de las enfermedades infecciosas de mayor -
contagiosidad con tasas de ataque cercanas al 100 %, pues basta el contacto de-
pocos minutos para contraer la infeccién. Es por esto que el 21.48 % de suscep-
tibles que result6 de éste estudio, es un grupo considerable que permite que el
virus siga diseminindose y por consiguiente sigan presenténdose brotes. { 22 )..

Se ha reportado que la inmunidad de grupo que en la poljomielitis funciona
satisfactoriamente cuando se alcanza un 80 % de inmunidad, no tiene importancia
profildctica en el caso de sarampi6n, tan es as{ que se han informado brotes --
epidémicos en comunidades donde la proporci6n de nifios vacunados era de por lo-
menos el 90 %, tal es el caso de Jalisco y Colima, gque fueron estados que -----
presentaron niveles de anticuerpos mayores al 80 % y sin embargo._hasta abril -
de 1990 se encuentran en el grupo de estados que han presentado el mayor nfimero
de casos de sarampién. { 18, 26, 27, 28 y 43 ).

E! intervalo de confianza poblacional para la proporcifn de seropositivos-
de la Zona Centro de la RepOblica Mexicana, se encuentra entre 76.69{!!5 80.43%
el cual se considera como un pardmetro estimativo para determinar la seroposi--
tividad, sin embargo, el intervalo encontrado para las 17 entidades que ------

comprende ésfa zona, oscila entre 70,76 y 86.82 %.



Estadfst:camente no se encontrarop diferencias sxgnxficatxvas en los ﬂlVE-
les de antlcuerpos de las 17 entxdades federativas trabagadas, esto indica gue-
el grado de susceptibilidad en tods la zona es homogénes. Esto ha sido carrobo-

rado con los Gltimos reportes de la D.G.E.S.S.A., los cuales indican que los --

Tastados gque han présehtado el mayor nimerc de casos pertenecen 1 4513 zana, <
as el caso de. Veracruz sttrxto Federal, Es:ado de Héxicd. Guerrary, 2MNLre ---
otros Sin embargc, esto no excluye que las atras dos zonas ( torte SJ}". --
esten exentos de sufrir brotes epidémicos como es el caso de Yucatdn, Campeche,
Chitwahua y Baja California Norte, gue han presentado un nfimero considerable de
casos. ( 27 ). ’

£s de vital importancia que 1as autorizaias sanitarias tomen en cuenta ---
estos resuyltados para reforzar las campanas 2z vacunacibn principalmente en las
entidades que mostraron menores porcentajes de seropositividad, para limiter el
paso dé susceptibles a otras grupos de,gdéd. {54 ). ‘ ] '

La prueba de IH ufilizada en este estudio es el procedimian:z serai%gico'-
de eleccion para el diagnéstico de sarampidn. s una prueba altsmante sensible-
y especifica, ademis, posee otras ventajas como son rapidéz, aconamfz y senci--
Hez.

~ )

En el presente trabajo se encontrd que el 58.76 % de muesiras sergpositi--
vas mostraron t{tulos £ 1:16 y el 19.8 % rescante presentaron titulos ) 1:64,
los primerss los podemos atribuir a unaz in—.nidad inducida por vacuna y los ---
Gltimos estdn asociados principalmente a en<armedad. Se dice que las cepas ----
vacunales producen tftulos més bajos que 1z i~“eccién natural, asf también se -
ha publicado que cuando una poblacifn vacurzzz n0d estd en contacto con el virus
natural, los promedios geométricos de los “ftulos descienden dos o tres veces -

al cabo de dos o tres afps. { 47 ).
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Estudios efectuados en Latinoamérica han considerado que los tftulos 1:10
indican una reaccién suficiente para conferir una protecci6n duradera, porque -
se consider6 que después de la disminuci6n normal del titulo a la mitad o a la-
cuarta parte de su valor durante el afic posterior a la vacunacibn, serfa el ---
titulo mis bajo que otorgarfa. inmunidad estable. Sin embargo, después de! ----
'primer afio 1os tttplos de anticuerpos contra sarampi6n permanecen notablemente-
estables durante el resto de la vida. - A

Estudios hechos en Latinoamérica han reportado que los titulos superiores-
a 1:2 por lo general no resultan reforzados por una nueva exposicién a los ----
virus del sarampi6n, porque esos valores impiden la replicaci6n del virus y ---
porque la cantidad de antigeno en una d6sis infectante o en una dbsis de vacuna
es en sf misma insuficiente para estimular el sistema inmunoléglco; por consj--
guiente, los nifios que presentan esos t{tulos mantendrén solo valores bajos ---
durante toda su vida. { 18 ).

Algunos investigadores han demostrado que con el tiempo el titulo de anti-
cuerpos llegan a negativizarse. Un tftulo de 1:5 acompafado de una prueba nega-
tiva anterior a la vacunaciém indica la existencia de cierta reaccién. Sin ----
embargo, se encontrd que probablemente la reduccibén normal de tftulos que se --
produce después de la vacunacién dejarfa a esos nifios sin una inmunidad protec-
tora de anticuerpos. { 23 ). '

Por otra parte, al comparar las 3 zonas de estudioc para &ste padecimiento,
se encontré que la zona que presentd el nivel de inmunidad mds bajo, fué la —{-
zona Sur con un porcentaje de 69.77 de seropositividad, siquiéndole la Zona ---
Norte y siendo la_Zona Centro la que present6 el mds alto nivel de inmunidad.'-
obteniéndose asf un 76.59 % de seropositividad global para toda la poblacitn de

nifios menores de 5 afios de edqd de la Repblica Mexicana.



suficientemente significativa para decir gue hay una mayor susceptlbxlidadfen ;'
una zZona o en otra.

La posibilidad de erradicacién del sarampi6n sigue pareciendo peco proba--
ble a corto plazo, pero es evidente que 1a solucifn tebrica actual no es muy --
complicada: La cobertura universal de los nifios susceptibles. En la practica --
esta solucidn es dificil de llevar a cabo y toca a las autoridades de salud del
. pals su realizaci6n. La obligacién de tener que presentar ia cartilla de vacu--
nacién completa paraz el ingreso a guarderfas, jardines de nihos y escuelas, ---
puede ser de gran ayuda para conseguir éste objetivo.

A nivel de consultorios privados, los médicos generales y pediatras deben-
de cooperar logrando una cobertura completa de sus pacientes, ya sea envidndo--
los a los puestos de vacunaci6n del Sector Salud o si ellos aplican las vacunas
teniendo mucho cuidado en el manejo adecuado de 1os biol6gicos y de su aplica;-
cibn a las edades indicadas. ( 22 ).

Una posibiiidad futura y que se esté investigando, es la utilizacibn de --
vacunas antisarampibn en aerosol, con las cuales se podria inmunizar a 10§ «r=--
lactantes sin interferencia con los anticuerpos maternos, ademds que la adminis

tracion serfa menos traumdtica. ( 22, 12 ).



.
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VIi.~ CONCLUSIONES.

1.- Estadfsticamente no se encontraron diferencias significativas en los -

1

niveles de inmunidad de las 17 entidades federativas que componen la -
Zona del Centro, lo cual indica que el grado de susceptibilidad es ---

homogéneo para toda la zona.

La proporcién de seropositividad encontrada para cada una de las 3 ---
zonas estudiadas en la Repiblica Mexicana, mostraron niveles de inmu--
nidad al sarampién similares, encontréndose un ligeroc descenso en la -
Zona Sur, obteniéndose asf un promedio de 76.59 % de seropositividad -

para toda la Rep@iblica Mexicana.

En la distribucién de la susceptibilidad al sarampi6n no se encontra--
ron diferencias en cuanto a sexo, sin embargo, se encontr6 que los ---
nifios de un aflo de edad son los que presentaron menor porcentaje de --
anticuerpos al sarampifn y por lo tanto, son los is susceptibles de -

padecer 1a enfermedad.

El nivel de inmunidad hacia el sarampi6n encontrado en la RepGblica --
Mexicana, no es el adecuado para garantizqrvéL_control de ésta enfer--
medad, debido a que se requieren tasas dg-céﬁér;ura de vacunacifp ----°
cercanas al 190 % para evitar eT“acumulbxde suséeptibles a edades  --~-

posteriores y romper la cadena de contagiosidad de éste padecimiento,

Dé acuerdo a los titulos de anticuerpos, se determind que en la mayo--
rfa de 1a poblacién estudiada, se present6 inmunidad contra sarampibn,

obtenida por vacunaci6n, demostrada por un 60 % de tftulos menores o -

P



iguales a 1:16, en tanto gque la infeccifn por virus silvestre es muy -

b3ia.

o
1

.- 32 sugiere ampliar la edad dei grupo blanco para la vacunacidn antj---
sarampi{onosa, desde los & meses hasta los 10 afios de edad, indicando -
que a los primeros es necesario revacunarlos al cumplir los 12 meses -

posteriores a la aplicacién del biolbgico.

7.~ Consideramos que la vacuna que se estd aplicando en México es de buena
calidad y alta efectividad, por lo que los principales problemas que -
se tienen para controlar el sarampibén son la no inmunizacién, las -=---
bajas coberturas de vacunacidn, |3 a~licsriAn Inap=aziade fdo '3 yacyqg

a la poblacidn objetive v :! sa..
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VIII.- APENDICES.

APENDICE I  (Soluciones y Reactivos).

a).- Solucibn de Alsever-modificada.

- Dextrosa. ) eesnss 20,50 g,
- Citrato de Sodio (Na3C6H507.2 HZO)' ...... 8.00 g.
-~ Acido Citrico (CGH807)' ...... 0.55 g.
- Cloruro de Sodio. seses. 8,20 g
- Agua destilada aforar. essess 1.0 It

El pH debe ser de 6.0-6.2. Si el pH es menor de 6.0 ajustar con NaOH-
IN; si el pH es mayor de 6.2 ajustar con HCl IN; esterilizar por filtracion a - .
través de una membrana de millipore de 0.22 um 6 por autoclave a 10 lb.de pre--

sién (115%C) por 15 min.

b).- PBS pH = 7.2 »
~ Fosfato disédico (NaZHP04) _ weeers 1,096 g.

- Fosfato monosddico (NaHZPOAHZO) ...... 0.315 g.
- Cloruro de Sodie. ..., 8.500 g.
- Agua destilada aforar. wesees 1.0 Tt

Este PBS contiene Na,HPO, 0.0077M, NaH,PQ,.H,0 0.0023M, NaCl 0.146M y ----
tiene un pH de 7.2 +/- 0.2. Si se preparan grandes vol(menes de &sta solucibn -
debe filtrarse a través de una membrana millipore de 0.22 um especialmente si -

la solucibn se almacena a temperatura ambiente.

¢).- PBS-AlbGmina bovina 1% {diluente de la prueba).
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¢).- PBS-Alblmina bovina 1 % (diluente de la prueba).
- AlbGmina Sérica Bovina (fracci6n V) viseenses 5.0
-PBSpH=7.2 ... .. 500 ml.
Ajustar el pH a 7.2 con NaOH IN, esterilizar exclusivamente a través de una
membrana millipore de 0.22 um.
d).- Hidréxido de Sodio IN.
- 80 g.de NaOH disueltos en un litro de agua destilada.
e).- Acido Clorhidrico IN.
- Tomar del &cido concentrado Merck con densidad de 1.18, 12N la can-

tidad necesaria para la solucibn IN de HCl.

APENDICE Il ({vurr .ic para encotrer inteérvalos de confianza para el porcentaje

poblacional).

p=p b4 Zo_ P . q con un nivel de confianza C%
n
En éste caso n es el tamafio de muestra que debe ser 25, p es el porcen-
taje muestral, q = l-p, ¥ Z0 esta dado por la siguiente tabla: )

Si se desea un nivel de confianza C% 90% 95% 99%

Utilizar Zo igual a 1.65 2.00 2.60

APENDICE 111 ({Método para el analisis de varianza).
El an&lisis de varianza se usa con 2 fines diferentes:
1.- Estimar y probar hipStesis acerca de las varianzas de poblaciones.
2.~ Estimar y probar hip6tesis acerca de medias de poblaci6n.
Existen 2 tipos de diseflos que son: los disefos completamenté aleatorizados

{CA} y el disefo de bloquzs completamente aleatorizados.
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Representacibn simbflica de los datos.

TRATAMIENTO.
1 2 3 t
o %2 Y3 X
Observaciones. ' Xy X5 X33 X5,
L Xno? xnaa xntt
Total. 7.1 T.2 1.3 T.t T...
Media. X.1 X.2 X.3 X.t Xeus

Los simbolos que se usan en &sta tabla se definen como sigue:

xij- La i-&sima observaci6n que recibe el j-ésima tratamiento.

i= 1,2 ..nj j=1,2 ..t
ni= ™ Xijs total de la j-esima columna.
1=

X.j = —;-J.l = Media de la j-ésima columna:

t t nj
Teee = T.j = Xij = Total de todas las obser-

=T Frr  TI=r vaciones.

t

X... = [ N = nj

Ly =

HIPOTESIS: Las hipbtesis que pueden probarse bajo este método son:

La hip6tesis nula de que todas las medias de grupo (poblracldn) o tratamien
tos son iguales contra ia alternativa de que los miembros de al menos una -----
pareja no son iguales, esto es:

Ho @ 1 = 2 4 eeeen t
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HA ¢ No todas las §j son iguales.

Después de elegir un nivel de significancia adecuado, se procede como ---

sigue:
k nj

i 2
- 2 Xijc-T...
q= SC. = (X1} = Xooo }° =
tal |=[ i:l J ) le i'-'.‘l

en dos partes q; y q, , esto es: . . 2
% = oentre = (X - X ) = - 1'.1} - T...

K nj 2
4 = - - (xij- i)

N= No.total de observaciones.
t= No.de tratamientos.

Se rechaca Ho si R,V = F = F gl= {t-1,N-t)

9
— T
52
Nt
APENDICE IV. Método de Student-Newman-Kuels.
Wétodo SNK
Este método es utilizado cu@ndo;eh]un andlisis de varianza para determinar -
diferencias significativas entre'vér}ﬁé médfas. conclufmos que sf difieren ----
significativamente, es decir, se reéhazs Ho. Nuestra siguiente pregunta serd: -
iCudles parejas de medias difjieren slgnifiéativamente y cudles no?
. El procedimiento es como sigue:
1.~ Se ordenan ias K medias en forma ascendente.
X Xy Xy cees
2.~ Calculamos una estlmaclﬁn}del_error estindar de la media utilizando la

media de los cuadrados del res{duo como estimacién de 2. £l ndmero-
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de repeticiones por tratamiento es sustitufdo por n.

2 2

S = 3 donde 5% =
X " =t
‘3.~ Buscamos los correspondientes valores de g en {a tabla para los dife.-

rentes valores de K con grades de libertad N-t

4.~ Construfmos la tabla:

|4 2 3 .- t
g
q Si

5.~ S5e comparan las diferencias entre las Dargian «pm Ip Aifzusnain afatme

correspondiente.

L S U 8 5
e - K7 41X
XZ - Xl ? Qa S).(

y asf se determinan las parejas siginificativamente distintas.
{ 11,50 ).

APENDICE v (Prueba de Xz. bondad de ajuste y prueba de independencia).

La prueba de X2 se usa para comprobar si los resultados de una muestra 6.-
un experimento confirman la distribucidn hipotética o propuesta.

Ho : Lla distribuci6n hipotética es adecuada;

Hl ¢ La distribucién hipotética no es adecuada.
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Donde la f6rmula de x2 es la siguiente:

. Z (o - )

o; : Es la [-ésima frecuencia pbservada en la muestra experimental.

ei : Es la i-&sima frecuencia esperada de acuerdo a la distribucién ---
hipotética y la obtenemos multiplicando el total de las frecuen---
cias observadas por la probabilidad tebrica de ocurrencia del ---~=

evento.

En la prueba de Xz, Ia suma de las frecuencias esperadas debe ser igual -
a la suma de las frecuencias observadas.

Aplicando la formula se debe calcular e] valor de x2 y éste valor se debe
comparar con un valor de tablas determinado por un nivel de significancia (e¢)

y grados de libertad (gl) = No.de categorfas - 1. (11,%0).

APENDICE VI ( Prueba de independencia ).
Una aplicacién muy Gti] de la prueba de XE. se presenta en relacién a la-
compatibilidad de frecuencias observadas y esperadas en tablas de dos sentidos

conocidas como tablas de contingencia.

Una tabla de contingencia se construye generalmente con el objeto de estu
diar la relaci6n entre dos variables de clasificacién. Por medio de la prueba-
de X2, es posible probar la hipbtesis de que las dos variables son independien
tes, (esto es, la ocurrencia de un evento, no afecta la ocurrencia del otro).
{150},

{gl) = {No.de renglones)-(No.~ ciumnas -1). (o) =C%
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