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INTRODUCCION

E! SIDA aparecio a finales de este siglo; sin embargo, se tienen datos confiables de que ésta
se habia reportado en Estados Unidos de Norteamérica y en Africa Central desde los afios
sesenta. En junio y julio de 1981 varios mvestlgudores de los Estados Unidos notl.ﬁcaron la
ocurrencia no habitual de casos de neumonia’ por gu_mﬁ_s carinii. y de sarcoma de
Kaposi en hombres homosexuales, debldo a la proﬁmda pcrturbacxon del sistema inmunitario

celular subyacente en_estos casos, el transtomo rec:blo el nombre de Sindrome de
Inmunodeficiencia Adqumda (S[DA) (l 23) )

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adqumd una enfennedad grave, contagiosa

y mortal, que se propaga rapldamente pv r odo el mund y hasta la fecha es mcurable

E! SIDA es una enfermedad que provoca la; pérdlda de las' defensas contra algunas

Aadac inf

enfer iosas, que pued 3 ser/desde leves hasta fatales y nlgunos llpos de

céncer,

El Sindrome de Inmunodeﬁctencxa Adqumdn (Sll)A), cs'causa por un v1rus, a! que,

actualmente se le ha dado el nombre de Virus de la Inmunodeﬁclencxa Humana (VIH) :

antenonnente conocido como HTLV- m o LAV,

Varios factores han comnbundo a que ¢l padecimiento se haya conve |do en uno de los

principales problemas de salud piblica.
Estos factores son:

1- Se trata de una enfermedad con una letalidad elevada.

2- Es un padecimiento nucvo.

3- El niimero de casos se ha incrementado en forma acelerada.

4- La transmision se ha diseminado en 187 paises.

S- Afecta principalmente a personas en edad productiva.

6- Se trata de una enfermedad para la que aln no existen vacunas o tratamientos efectivos

O



La npnncxén del:SIDA en Eswdos Umdos durame 1981 sq,mﬁcé la mlroducclbn de un

nuevo _complejo climco en Ia pa(ologia humanu Sus camclcnsncas climcas.
mmunopntoléglcas y cpldcm" légncas lo han convcmdo en un nuevo problema de satud
pubhca A tmvé del tie emdo conoclendo lns camuerisucas. ncsgos y-

ati te con otras

851 628 casos Los Esmdos Unldos de Norteamérica acumulan el mayor niimero dc casos

(339 250) con una tasa de mcndencm por millén de habitantes de 1,343 casos. Las mayores S

'tasas de mctdencm se snguen presentando en paises de Africa, tal es el caso de Ma!awu.

Zambm Y Zlmbabwe que presentan tasas de 3,412 3,386 y 2,528 casos por mx]lén de '

Toahd

reSpecn ente. México ocupa ¢l décimo tercer lugar en frecuencia de casos en

Cel mundo y el tercero en América después de los Estados Unidos de Norteamérica y Brasll
(23).:.

El " r ma g neral de la epidemia de SIDA en Mexico ha presentado tres tipos de
tcndencla, hasta ﬁnales de 1986 el incremento fue lento, de 1987 a 1990 el crecimiento fue

de upo exponencml y a parm- de 1991 ¢l crecimiento se ha amortiguado con una tendencia a v

ta cslablhzncxén Se ha calculado que por cada caso conocido existen 50 a 100 personas

imfc:cladas por el v rus del SIDA. Los casos conocidos han presentado largos perlodos de

son ﬂsmtoméucos, permiten que los portadores diseminen la infeccién
'y. frcnle a la carencna “de una vacuna o de una droga que climine el virus, la cadena de

transmision s_egmrz'l cobrando nuevas victimas,



OBJETIVOS

>s de los métodos para el diagndstico’ del  Sindrome de

Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA).
 Determinar con cusl de los métodos se puede llevar a cabo el diagnostico precoz en la

poblaciénrmexicana.

‘o M las pr decuadas para evitar el riesgo de transmisién del virus de la
I deficiencia t por transfusion de productos o manejo de los mismos en el
laboratorio. ‘ '



1. GENERALIDADES

1.1 ETIOLOGIA

El virus llamado de la Inmunodeficiencia Humana (YIH)_ -pertenece a- la: familia
Retroviridae y a fa subfamilia Lentiviridae . Ha sido dc,tec‘tado en sahgrg, semen, orina,
liquido cefalorraquideo, ligrimas, saliva, heces y leche Eﬂatenié de pacientes, sin embargo,
sélo se ha comprobado transmisién por sangre, semen, se}clfccio’rics vaginales y leche
materna. Existe un acuerdo de las autoridades médkicas cnel sentido de qhe este virus, es el
agente etiolégico del SIDA (6). S

El VIH destruye las células T4 (linfocitos cooperadores) y. [:)roduce, pérdvida‘dev!a
inmunidad, principalmente la celular, con el consecuente desarrollo - de "‘ inféccionc}k' "
oportunistas y neoplasias. La enfermedad es de evolucién grave y pfonbslip?smqﬁal a @qrtb v,
y mediano plazo; se presenta con mayor frecuencia en nucstro“pnls—cnvvi homb;ég f‘

homosexuales y biscxuales, en edades entre 20 y 39 afos.

El VIH esti integrado por una envoltura proteica y un niicleo cllmdnco que conuene el
material genético, formado por una doble cadena de ARN y una enzlma, ‘la tmnscnptasn i

reversa, ambos rodeados de una cubierta proteica (21).

Este virus sc inactiva por autoclave a 56°C durante 30 minutos,: por calor seco, por
cbullicién y por los siguientes agentes quimicos: éter, acetona, beta’ propiolactona,

hipoclorito de sodio y glutaraldehido (6,7).

Como se menciond anteriormente, ¢l Virus de la [nmunodeficiencia Humana (VIH)

pertenece a fa familia Retroviridag, que forman un eslabdn entre los ARN-virus y los ADN-
virus.
El fiujo de la informacidn genética, | vade ADN a ARN y de ahi a proteinas, Por

invertir este flujo de informacién, un grupo de virus recibe el nombre de retrovirus, éstos
almacenan su informacion genética en ¢l ARN y poscen una enzima, la transcriptasa

reversa, que les pemmite sintetizar ADN viral, el cual se integra a los cromosomas de las



células (provnrus rctrov:rnl mlegmdo) pnm serVIr en el fuluro como basc de la rcphcamén
viral (7). i U .

Los rctrovlrus, una vez quc convmncn su mformacnon gcnéuca. ARN en. ADN se lmegran i

al gcnoma dé lu cclula ala’ que

varfe dependlcndo dc la via dé enlrada :

En 1986, Montagnier ldcnufco un nucvo V|rus dcl SIDA, el VIH Il. Este virus fue
detectado en'enfermos residentes en pafscs de Ia Costa Atlantica de Africa (Senegal, Guinea

Bisau, Cosla de Marfil )'El cuadro . clinico motivado por este virus es semcjante al

ocasionado por el VlH I, aunque rml-‘u' su comportamiento es diferente. Se tiene

conocimiento de que se ha xdentlt' cado ya en cnfermos de paises curopeos y de Estados
Unidos.

13 A g

Los retrovirus se clasifican en los 2!

108 ¥ S SC t iten de padres
a hijos a través de las células germinales, no provocan enfermedad alguna y parecen
participar en las funciones normales de las células. Los retrovirus exdgenos se trasmiten de
humano a humano por contacto sexual o por la sangre y sus derivados. No se conoce su
reservorio natural y constan de 3 subfamilias: Oncomavirus, Lentivirus y Spumavirus. Los
Oncommavirus atacan a los linfocitos T, poseen accion transformante celular a corto plazo y
sus principales integrantes son el HTLV-1 y el HTLV-II, responsables de la leucemia de

células T y de la reticuloendotelosis leucémica de células T (antes leucemia de células

1 1 11

“peludas™), respectivamente. Los Lentivirus atacan fi a las
inmunolégicas (linfocitos T-cooperadores y células del sistema fagocitico mononuclear
(SFM) a las cuales destruyen , conduciendo con ello al SIDA); pertenecen a este grupo el
VIH-1y ¢l VIH-IL. En 1986 se aislé en una poblacién africana sana un retrovirus aislado del

monoe verde africano, ¢} STLV-IIT AGM (21).

El provirus del VIH integrado a los cromosomas de la célula infectada posee 3 érupqS de:

genes: estructurales, reguladores y con accién desconocida, Los genes estructurales son:



“gag”™, “pol” y “env': los genes reguladores son: “LTR", “tat” y “art” y los genes con

funcion dcsconomda son: “sor” y *3” orP‘

La estructura gendtica del VIH es complclamemc nucva y dlstmla a los otros retrovirus,
pues posee una region central “sor” que sepura los genes pol" y “env"; ademis, el “env”

que cadifica las protefnas dc la envoltura, es mayor que cn el rcsto de los retrovirus,

El “gag” sintetiza una poliprotefna p53/55 que da lugm' a tres proteinas maduras que forman
la nucleocdpside. Estas proteinas son la pl7/ 18 p24/25 y. p9-p6 que son las que envuelven
al ARN. La proteina p24/25 es la protcfna pnnclpnl de Ia nucleocapsnde Es nllamente

inmunogénica y hasta el 50% de los paclcnles prcsenta nnncuerpos contraella.

El gen “pol” codifica la trnnscnpmsa reversa junto con el “gag”. Juntos codifican prime'roi :

un precursor de 160 Kdaltons que debe ser brocesado para dar la enzima uctivéx (p66/51). La :
polimerasa codificada por este gen tiene 3 dominios funcionales conservados en todas las o
secuencias analizadas hasta el momento en los diversos retrovirus, ya que sus funciones son -
cruciales para la replicacién viral. Estas secuencias han permitido elaborar un arbol |
filogenético para los retrovirus, '

.

fntesis de las gli 1as de la memb de la envoltura del virus

{3

El “env” codifica la

: gp 41, que ocupa todo el espesor de la membrana de la envoltura y gp 110/120, que se

localiza en el exterior de la misma. Este gen tiene secucncias hipervariables.

La gp 110/120 es la glicoproteina responsable de que el VIH reconozea y se adhiera’
exclusivamente a células portadoras del marcador bioldgico T4 (CDd) presente en los
linfocitos T cooperadores/efectores y en las células del sistema fagocitico mononuclear
(SFM) (7).

Los genes reguladores controlan la actividad genética viral al indicar ¢l sitio de inicio y de
terminacién de la lectura (funcién del LTR) y son los encargados de activar, desactivar y
determinar la cantidad de proteinas virales que se¢ van a sintetizar (funciones del “tat” y del
“ant” ) (6).
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REPRESEMTACION ESQUEMATICA DEL VIH Y DE SU ESTRUCTURA GENETICA,



ESTRUCTURA GENETICA DEL VIH

GENES SIGNIFICADO

MARCADORES

LTR Long Terminal Repeat
Sacuencla Repetida de Terminacich Larga

gag = - Group Specific Core Antigens

_Antfganos de Nucleocdpside Grupo Especificos -

po! ~DNA Polymerase

A"I’meruso de ADN (Transcriptasa Reversa).
sor 'Shorl Open Reading Frume
. Secuancia Corta da Inlcio do Lecturu
env - -~ Envelope
" Envoltura
tat = ' Transactivator
: Transactlvador
art(TRS) " Anti-Repression Transactivator 'l’”G’
Transactivador Anti-represivo e
3orf 3'Open Reading Frame e
»p27

Secuencia da Iniclo delu Lectura 3'




1.2 EPIDEMIOLOGIA

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adqumda (SIDA) es un pad(!Clmanlo en el quc se:

presenta la aparicién de infecciones’ oportumstns mor(alc del sarcoma de aposn o de Ios'

transtornos del sistema inmunolégico, en paclentes q

inmunosupresores y que no tienen enI'crmedades inmunosupresora mamf' eslas. El-

sindrome lo deséncadena un retrovirus humano que antes se conocxa como vnrus asocxado ar

linfadenopatias. virus asociado al SIDA v:rus hnfolrép‘co T h‘mano npo Hl ) virus

vy

asocmdo a - inmunodefi iciencia; “en la 'se lc C i vnrus de la

1o

mmunodcﬁcnencm humana (VIH). El SIDA en Es(ados Unidos se reconocid por prlmcra .
vezen 1981. Para el afio de 1986, sc habian diagnosticado mds de 25,000 casos en este pafs,
mds de 1,500 en E‘uropa y un nimero desconocido pero considerable cn Affica. El n’l'xmerov
de casos identificados en Estados Unidos y en Europa se ha duplicado cada 12 méses. Esta
epidemia sin precedentes tiene implicaciones importantes debido a sﬁs consecuencias .
so‘c‘ialcsy y econémicas y a la posibilidad de que se disemine fuera de las poblaciones de alto

riesgo y afecte a la poblacién general (1, 10).

Cuatro grupos de poblacién son afectadas principalmente por of SIDA, considerindose las
poblaciones de alto riesgo: hombres homosexuales o bisexuales (73%), hombres o mujeres
heterosexuales que son toxicomanos y s¢ inyectan drogas intravenosas (17%). haitianos
que viven en Estados Unidos (4%) de los cuales. por lo menos 50% niegan actividades
homosexuales o toxicomania con drogas intravenosas y hombres o mujeres con hemofilia
que no son toxicomanos (cerca del 1%). El padecimiento también se ha comprobado en
prisioneros y emigrantes centroafricanos a Europa, parcjas heterosexuales de individuos de
uno u otro sexo que alberguen el virus y niflos de madres que tienen un alto riesgo para
desarrollar ¢l sindrome. La mayoria de los pacientes blancos con SIDA son homosexuales o
bisexuales o han adquirido la enfermedad de productos sanguineos. Cast todos los enfermos

de SIDA negros o hispanos, tienen antecedentes de toxicomania de drogas intravenosas.



que han udquiridb la enfermedad por contactos heterosexuales con alto riesgo para adquirir
SIDA(10). ' Ll S

La rclac:én del SIDA con la \ransfusnén sanguinca o sus producto' hn stdo Ob]CIO dL

particular preocupacién. La postbllxdad de que eslc padec1m|en\o pudw ra scr lransmmdo a

identificado por lo menos en 238 mdlv:duos con hemoﬁha que han recibido concentrados .

de factor antihemofilico,

La cpldcmlologin del SIDA, al parccer se nscmeja ala dc la hepau s’

hid

padecimientos infecciosos  hematdgenos ibles que puedcn dlscmmnrse;"'
mediante el contacto personal intimo, esto es, los mﬁos nacldos de mndrcs lnfcctndas y las
parejas sexuales de los casos putativos también pueden Ilegar a infectarse . Adcmés,‘ la
viremia asintomdtica, sobre todo en los posibles donadores de sangre, juega un papel
importantc en la transmision tanto del SIDA como de la hepatitis B, Enlre los factores que
se han asociado a un aumento en el riesgo para desarrollar SIDA en hombres hbmosexunles.
estdn la promiscuidad; el coito anal receptivo; un antecedente de sifilis, hepatitis no-A, no-

B ¢ infecci intestinales parasitarias asf como ¢l uso de drogas ilicitas.

Debe hacerse resaltar que pricticamente se desconoce la transmision del virus.de la
inmunodeficiencia humana por otras vias que no sean el contacto fntimo, la transfusién de

q i

p ) guincos o las toxice fas con drogas intravenosas.

La deteccion del anticuerpo VIH ha ayudado a delimitar el alcance de la epidemia. Entre los
hombres honiosexuales ha habido un notable aumento en la frecuencia de seropositividad al

anticuerpo (15).

Algunos datos sefalan que el SIDA se desarrollard al cabo de tres afios en 15% a 38% de
los individuos asintomdticos que ticnen anticuerpos al VIH. Por lo menos, otro 25%
desarrollard linfadenopatia generalizada, candidiasis oral u otros transtornos relacionados
con ¢l SIDA, Los estudios de seguimiento a largo plazo de individuos asintomdticos

seropositivos indican que hay un riesgo continuo para el desarrollo de anormalidades

to



ias y clinicas desp &5 de tres uﬁos, aunque ‘atn no se ha dctcrmmado el porccmnje :

de individuos asintomdticos que ﬁnalmentc dcsarrollnmn SIDA

El panorama general de la epidemia de SIDA en Méxu:o ha prcsenlado tres upos de

tendencias, a finales de 1986 el lncrcmenlo t'uc lcnlo\ de' 1987 a' 990 cl crecimiento fue de

tipo exponencial y a partir de 1991 el creclmnemo se ha amoruguado con una lendcncm ala

estabilizacién. Sin embargo, el compor

:és la conjuncién de varios

q

tipos de epidemias en donde las diferentes veloctdndcs de crécimiento estan deter

en las diferentes localidades, municipios o enudndes por: a) anugﬂednd de los primeros
casos autdctonos de SIDA; b) modos de lmnsmxsnén preponderantes. c) disponibilidad de

susceptibles; y d) adopcion de medidas preventivas esbcclﬁcas en cada poblacién.

Los casos de SIDA en adultos, atribuibles a-transfusién sanguinea (incluyen casos en
hemofilicos) son ahora menos frecuentes: de 15.1% en 1991 a 9.9% cn 1993, Se ha
calculado que el nimero total de casos de SIDA tmnsf‘usionales prevenidos es mayor a
1,700. Pero la proporcion de casos en los que se desconoce ¢l factor de riesgo se ha
incrementado, de 15.8% en 1991 a 40.8% en 1993, esta situacidn nos indica que la calidad
de Ia notificacién ha disminuido (10).

De acuerdo a las tasas por millén de habitantes, las ciudades mds afectadas son: Veracruz
con 1,374 casos; Guadalajara con 673; Distrito Federal con 616; Cuernavaca con 586 y
Puebla con 513 casos.

Hasta el 1 de noviembre de 1994, el Registro Nacional de Casos de SIDA, cuenta con
20,453 casos. Sc registré un promedio de 12.1 nuevos casos de SIDA, 376 se registraron en
el dltimo mes. En los casos notificados durante ¢l presente ailo se contintia observando
retraso cn la notificacion, ya que s6lo 82.9% de los casos inicié su padecimicnto, fue
diagnosticado y se notificé en los Gltimos veintidos meses. De encro de 1991 a octubre de
1994 iniciaron y se notificaron 10,328 nuevos casos. lo que representa ¢l 50.5%.

De enero a octubre de 1994 se han notificado 1,302 casos de SIDA menos con respecto al
mismo periodo de 1993, Consideramos que esta situacion obedece al subregistro y al
retraso en la notificacion. La estimacion del nimero real de casos de SIDA en México es

superior a 31.700. al corregir por subnotificacién y retraso en la notificacién (26).



1.3 TRANSMISION

El modo de transmisi6n'del VIH parece scr bastame snmllar al del wrus de la hepatms B.

Existen cuatro formas de transmlsxon de la i t‘eccnén por el VIH

2) Por exposncnén a sangrc ° u hemodenvados dc personas infectadas (por mcdlo de agUJns -

tmnsﬁ:ston) 9)

conlammadns o

3) Pennata] de unz\ madre infectada a su producto (en forma tmnsplacenlana, dumnte el

pnrto y al pareccr atravésde la lactancia).

4) Pdr u_'zu;_splantq o injerto de tejidos y 6rganos infectados. El uso de una misma aguja o
jer:inéarvcxplicn la elevada incidencia de! SIDA entre los farmacodependientes. En
al.g‘unoé paises industrializados, ¢l uso indcbido de drogas por via intravenosa,

. combinado " con el uso compartido de agujas contaminadas, representa un modo
importante de transmisién del VIH. En los paises en desarrollo, el uso de jeringas, agujas
¢ instrumentos no esterilizados correctamente dentro y fuera del marco de los programas
de salud (por ¢jemplo, para administracién de medicamentos, tatuajes, acupuntura y

escarificacidn) constituyen un riesgo de transmision.

Se ha descartado que la enfermedad se transmita por contacto casual con alguna persona
enferma o infectada asintomitica, ¢s decir, no se transmite por compartir instalaciones
sanitarias, lavabos o tinas, por nadar en albercas piblicas, por tomar de un mismo vaso,
saludar de mano, compartir el sitio de trabajo, escuela, hogar o transporte. Tampoco se
transmite a través del estornudo, tos o expectoraciones. No se transmite tampoco a través de

la picadura de insectos, ni por donar sangre, siempre y cuando ¢l equipo sea estéril (24).



Las infecciones eausadas por VIH pueden transmitirse mediante transfusiones de sangre
total, paquete globular, plaquetas.y factores VIII y IX derivados del plasma humano, El
virus se ha encontrado en casi todos los donadores de sangre implicados en la transmision

de SIDA. En algunos casos los donadores seguian siendo asi iticos dos o mis afios

después de la donacion. Hasta la fecha no se ha podido comprobar que la transmision

ocurra por medio de hemoderivados, como albiimina e inmunoglobulinas, debidamente

1 d

preparados . Act se rec

s6lo el uso de preparaciones de factores VIl y IX

que hayan sido sometidos a tratamiento térmico.

El intervalo medio entre la transfusion que contiene VIH y las manifeélaciqnéé_ cli’n’icas'del
SIDA, es de 30 a 60 meses en los adultos y de 20 a 40 meses en los niﬁ6§. En consecuencia,
es posible que en algunos paises sigan apareciendo casos ‘deA SID.R rc!ai:ionados con
transfusiones varios aflos después de la adopcién de medidas apropiadas ‘d‘e deteccion

serologica de VIH en donadores (9).

La susceptibilidad es universal para ambos sexos, todas las edades y actividades. El peligro
de adquirir Ja infeccidn se establece en personas con riesgo permanente como mencionamos
anteriormente: hombres homosexuales y bisexuales, hombres y mujeres heterosexuales
promiscuos o adictos a drogas intravenosas: o con riesgo eventual: personas que reciben
sangre o sus derivados de portadores del virus, y personal de salud expuesto a productos de

portadores o enfermos. cuando no se toman medidas preventivas (19, 24).
1.4 MANIFESTACIONES CLINICAS

El conocimiento de la historia natural de la infeccion por e} VIH ha evolucionado a medida
que se han ido conociendo las diferentes manifestaciones clinicas de la enfermedad y se ha
desartollado tecnologia mds sensible para el diagnéstico de formas asintomdticas.

Las manifestaciones clinicas del SIDA pueden dividirse en cuatro categorias generales: las
producidas por fos efectos directos del VIH, las relacionadas con las infecciones

oportunistas debidas a la inmunosupresion producida por el virus, las ocasionadas por el



sarcoma de Kaposi y las que se originan por efectos combinados de la”inmunosupresién

inducida por el VIH y los efectos favorecedores de malignidad de otros virus.

Los cfectos clinicos directos del virus parecen ser' muy umphm. !:sludlos prospecnvos dc i

poblaciones de homosexuales, han revelado que algunus p'aclcnles quc

al pn ncnpxo son

scroncgativos para el virus, posteriormente cursan una enfcrmt.dnd parccnda a ln

mononucleosis infecciosa y que se asocia a la mfcccmn nguda por el VIH; L enfennedad

se ha caracterizado por un inicio 'stbito.y una duracién * hasta” de © 14 dfaS' sus [

manifestaciones sobresalientes son fi cbre. sudorac16n. males r. fal g y algms. n ’ralg,ms,

cefalea, dolor de Lnrganla, dmrrea, lmfadenopalia gt.ncrallzada crupcnén erm.mntosa

macular en ¢l lronco y lrcmbocltopcmn (I 12)

Mucho mas comun que. esta enfermedad aguda es una’ fonna perslslcme “del sfndrome.
Aprox:madamente del 10 al 30% de los hombres homosexuales que con el tiempo
desarrollan’ SIDA, presentan durante varios meses, antes del-inicio del sindrome, una
linfadenopatia genralizada y persisiente, por lo demds inexplicable, que a veces se asocia a
fiebre y malestar. Por el contrario del 15 al 20% de los hombres homosexuales o biscxuales
que tienen el sindrome de linfadenopatia generalizada, desarrollardn el SIDA después de un
afio. Los pacientes con el sindrome de linfadenopatia se parecen a los enfermos de SIDA en

r

lo que respecta a practicas sexuales, Jentes de otras i iones, toxice ias, mayor

frecuencia de antigeno de histocompatibilidad HLA-DRS y la presencia de anticuerpos al
VIH. Dcbido a estas consideraciones, el sindrome de linfadenopatia generalizada lo
consideran la mayoria de los investigadores como una forma prodrémica del SIDA y se le
ha denominado Complejo Relacionado al SIDA (CRS) (1),

Ademis de producir sintomas generales. el virus al parecer ejerce un efecto directo sobre
sistemas especificos. Los mas nolables consisten en la aparicion de demencia inexplicable o
encefalopatia tanto en niflos como ¢n adultos con SIDA. Algunos datos que se han obtenido
indican que la infeccidn cerebral directa por VIH, sobre todo de las células de la serie

monocitomacrofago, s la causa de este complejo de sintomas.

Otras alteraciones diversas también se originan a causa de los efectos directos del virus. Se

ha observado una enteropatia caracterizada por absorcion deficiente y por alteraciones de la



mucosa del intestino delgado que no se atribuycn a ‘estos agentes infecciosos. La polimiositis
puede ser la pmncra muufesmcxon de la infeccién por VIH. En los pacientes con SIDA,
c1dn vez se encuemra con nmvor frecuencia una disfansion renal que se ncompann e

prolemunn. Las bmpsms rcmles rcvelnu una glomeruloesclerosis focal v senmenmnn con'

alteraciones m:port ntes ‘enel. mes:mglo “Enestos pac:emes no son raros los emsodlos"

reversnbles de

suﬁcxencm reual aguda ya veces ‘se pr

endocnnos y metaboli

{por jer
neumomns mterstlcml hnfocmca. exncerbaclon»d

Ia mopla y.un aumemo nomb]e en la

frecuencia y gnvedad de las reacciones nlemcas al mmempnm-sulfamem\azol ( I l)

Es mucho mas comiin que las mmuf‘estac:ones cluucas iniciales del SIDA ‘se deban aun

sindrome producido por una infeccidn oportunista, La presentacién chmcn més comun es la -

neumonia por Pneumocystis cnnn {a cual ocurre en aprovmndameme 50% de los casos‘,

casi 12% de los pacientes presentan una infeccion oportunista diferente a la neumonia por P,
carinii (12).
Esta neumonia suele manifestarse por el desarrollo subagudo de tos no prod‘uctiv’n y disnea

durante un periodo de dias a Estipica la i de itis intersticial evidente

en la radiografia toracica y las determinaciones de gases en sangre arterial revelan hipoxia e
hipercapnia. Sin embargo, a pesar de los datos negativos en la radiografia, una minoria
importante de los pacientes con SIDA que tienen tos y disnea padecen una infeccién por P,
carinif demostrable por biopsia. En estos pacientes. un resultado positivo en el gammagrama
con galio o resultados anormales en las pruebas de funcionamiento pulmionar, también

permiten definir la presencia de infeccion por Pneumocvstis.

Una amplia gama de infecciones oportunistas se asocian al SIDA, y algunas de éstas
pueden ser la manifestacién inicial. Después de la infeccion por Pucumocvstis, las

infecei mas c¢ son lidiasis recurrente de mucosas, infecciones penanales por




virus del hcﬁcs'simplc. progresivamente . ulcerativas ¢ infcéciones diseminadas por
cilomcgalm'irus. Otras * infecciones que son' muy comunes, aim en  pacientes
inﬁlhhoéuprimidos. son infecciones diseminadas por micobacterias atipicas. toxoplasmosis
y diarrca grave y persistente producida por pardsitos como Cryptosporidium o Isospora
belli. Se-ha demostrado que los pacientes con SIDA tienen un riesgo especial para
desarrollar septicemia recurrente por Salmenella y salmonelosis diseminada. Asi mismo. en
estos enfermos cada vez es mds comiin observar enfermedades de las vias biliares. desde

colecistitis alitidsica hasta estenosis benignas de las vias biliares (20).

Un grupo particularmente importante de infecciones secundarias dificiles de tratar en los
pacientes con SIDA son causadas por especies de Mycobacterium. Estas. infecciones
predominan en pacientes de grupos de poblacién con alta frecuencia endémica de la
enfermedad producida por M, tuberculosis o M. kansasii. En grupos de poblacién ycon una
baja prevalencia de infeccién por microorganismos diversos, es invariable la infeccién por
Los pacientes con SIDA también ticnen un mayor riesgo de infecciones bacterianas
comunes, las cuales pueden agruparse cn dos cateporias gencrales: las infecciones
producidas por microorganismos encapsulados como S, pneumoniac y H, influenzae tipo B,
las cuales dan lugar a una alta frecuencia de ncumonfa y septicemia como resultado de las
alteraciones en la produccion de linfocitos B; y las infecciones producidas por
microorganismos como Shigella, que conducen a una tasa relativamente alta de invasién

hematdgena y las cuales raras veces invaden la circulacion en hospederos normales.

Aproximadamente 30% de los pacientes con SIDA presentan sarcoma de Kaposi, y otro 7%
presentan neumonia por Poeumocystis junto con sarcoma de Kaposi. Los enfermos que sélo
presentan sarcoma de Kaposi, por lo general, tienen defectos inmunitarios menos graves
que los pacientes que presentan infeccion por Pneumocystis u otros microorganismos

oportunistas.
En los mismos pacientes pucde presentarse mas de una infeceién oportunista o
padecimiento maligno asociado al SIDA. v algunos pacientes albergan maltiples cepas de

Citomegalovirus,



Ademas, muchas enfermedades pueden afectar en forma concomitante a un solo paciente o

incluso a un solo tejido o estructura.

El tracto gastrointestinal es uno de los principales drganos afectados en el SIDA. Los dos

tipos principalés de afeccion gastrointestinal son: las infecciones v las neoplasias.

Las infecciones gastrointestinales que se presentan en pacientes con SIDA son de dos tipos:
a) infecciones por microorpanismos no oportunistas que ocurren frecuentemente en

homosexuales sanos y b) infecciones por microorganismos oportunistas (11).

Entre las neoplasias digestivas. la mds frecuente es ¢l sarcoma de Kaposi. el cual in\'olucrni
principalmente la submucosa de estémago y del intestino proximal. El sarcoma de Kaposi
visceral es clinicamente silencioso y solo cuando la afeccién es extensa puede mnnifesl‘arsyc
por hemorragia gastrointestinal. Otros tumores menos frecuentes en SIDA son: linfoma no
Hodkin, carcinoma cloacogénico y carcinoma escamoso del recto. ' ; n
| “SIDA.

presentindose en mis del 85% de los pacientes ya sea como manifestacion inicial o en el

Se informa que la diarrea es el sindrome gastrointestinal mds comin en

curso del pacedimiento (11).

Aunque la candidiasis oral no es un criterio diagnéstico de SIDA. cn sujetos con alto riesgo.
su presencia predice ¢l desarrollo de infecciones por otros oportunistas en mas del 60% de
los casos. Las lesiones orales se presentan como placas blanquecinas y/o tlceras dolorosas.

En nuestro medio. la candidiasis oral se presentd inicialmente en 27% de los casos (1).

Otras causas de afeccion oral en SIDA son Glceras por Herpes simplex. o mds raramente

sarcoma de Kaposi (11).

En la mayoria de los casos de S{DA con candidiasis oral hay afeccidn esofdgica. siendo la

disfagia su sintoma principal.

En un porcentaje variable de pacientes con SIDA existe diarrea y/0 malabsorcion sin que
pucda encontrarse un microorganismo infecciosv. Iista entidad se ha denominado
“enteropatia del SIDA™ v se ha postulado que sea secundaria a desoutricion. a una

infeceion no detectada. o bien a la infeccion por el mismo VIH.
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La hepatomegalia y las alteraciones en’ las prucbas de funcionamiento hepdtico. ocurren

fecuentemente en SIDA, aunque ninguna de estas alteraciones es especifica.

Histolégicamente, ¢l higado generalmente es anormal, siendo los hallazgos mas frecuentes
esteatosis macrovesicular y granulomas. Aunque no existe una lesién patognoménica de
SIDA en higado, un hallazgo caracteristico es la disminucién o ausencia de linfocitos en los

espacios portales

Las infecciones oportunistas afectan el higado en cerca de la mitad de los casos. siendo las
micobacterias los patégenos mds frecuentes. También se ha descrito afeccidn hepitica por
Citomegalovirus, criptococo y sarcoma de Kaposi. La infeccion por ef \'irué de la hépatilis
B es comiin en pacientes que desarrollan SIDA, sin embargo, la hepatitis crénica grave o

progresiva es rara en el SIDA (11).

1.5 DETECCION Y DIAGNOSTICO

Para el diagnostico de un caso y su clasificacién, se pueden utilizar, de acuerdo a los

recursos, los siguientes criterios (1):

a) Criterios clinicos: linfoadenopatia gencralizada persistente, ficbre, diarrea, diaforesis,
pérdida de peso. procesos infecciosos, tumorales, neurolégicos y psiquiitricos.

b) Criterios microbioldgicos: mediante la identificacion de agentes infecciosos.

¢) Criterios scrolégicos: prucbas positivas de anticuerpos VIH.

d) Criterios  inmunolégicos: leucopenta, linfopenia, relacion inversa de  poblaciones
subcelufares T4 ¥ T8, incremento de inmunoglobulinas y pruebas cutineas que valoran
inmunidad celular (negativas o disminuidas cuando se han conocido positivas).

¢) Criterios histopatologicos: cambios histologicos ganglionares. identificacion de sarcoma
de Kaposi. linfoma primario de cerebro y otras variedudes de linfoma. asi como
alteraciones que permiten sospechar o identificar etiologias infecciosas o parasitarias,

) Criterios epidemiologicos: incluye antecedentes de practicas de riesgo: homosexualidad

¥ bisexualidad  masculinas. heterosexualidad  promiscua y  aplicacion de  drogas



intravenosas. Ademas. recepeion de sangre v sus derivados. asi como tejidos y érganos
de ‘portadores del VIH. Antecedentes de enfermedades” de transmision sexual como
blenorragia anal ¥ genital: herpes labial. genital o perianal: sifilis o reaccion VDRL
positiva; contaminacion accidental con sangre de portadores y enfermos.

Las técnicas de laboratorio patra detectar la infeccién por el virus son:

1) Cultivo del virus. técnica que se encuentra disponible actuaimente sélo con fines de
investigacion. » : . :

2) Deteccién de antigeno circulante, la cual lampoco cuema con uuhdad pracllca en la
actualidad, ya que ¢n la mayoria de los sujetos el ucmpo en quc se pundc dcxeclar Ll
antigeno es muy breve v corresponde a etapas lmcmlcs dc In mfcccmn. o en el caso dc
pacientes sc ha asocmdo su identificacion a un pcor pronosuco : ’

3) Deteecion de anucucrpos circulantes. la cual es la tnica prunba dlspomble en la
actualidad con aplicacién practica para deteccion de sujclos infeciados. Las pruebas que
se efectian son de dos tipos: de deteccitn o tamizaje y pruehas confirmatorias.

Las primeras se basan en la técnica de ensayo inmunoenzimdtico (ELISA). las

confirmatorias se realizan mediante inmunofluorescencia (IFA). ¢

inmunoelectrotransferencia (Western Blot). Las prucbas de deteccion son las que estin
disponibles en la mayoria de los laboratorios nacionales y las confirmatorias en los centros

de referencia (1.8).

Es importante recordar que la positividad de una prucba de tamizaje deberd conﬁr{narﬁ. En
poblaciones de riesgo (homosexuales y bisexuales), el valor predictivo de la p}ucBa es alto:
en cambio. en poblaciones con prevalencia baja de la enfermedad, como es la de donadores
altruistas. ¢l valor predictivo de una prueba positiva disminuye. aumcnlundo L;l nimero de

falsas positivas,

La positividad de la prucha no equivale a un diagnostico de SIDA. indica exclusivamente
que el sujeto se ha infectado con el virus y que puede trasmitirlo a otras personas si no toma
tas medidas preventivas convenientes (20).

It diagnéstico de SEDA v de sus diversas formas clinicas se hace con base a’'un examen

médico integral por personal capacitado. -

"



2. ASPECTOS INMUNOLOGICOS

2.1 INMUNIDAD HUMORAL Y CELULAR -

La principal alteracién del sistema inmune en el Smdromc de, Inmunodcf‘ucncm Adqumda

radica en su componente celular: sin embargo.

componentc humoral. Las manif i de dlchn inmu

radica en la reduccion de leucocitos totales, hnfocnosI plaquelas. nmuuoglobuhnas sérlcas.

complemento y sus fracciones.

El sistema inmunolégico se¢ caracteriza pbr poseer una variedad de poblaciones cclulares
distintas distribuidas en todo el 6rganismo de manera obicua y que mantienen una compleja
red de comunicaciones entre ellss. Estas comunicaciones pueden ser directas, al ponerse en
contacto unas con otras. 0 por medio de sciales enviadas entre ellas a través de ciertas
moléculas o factores solubles producidos y secretados por ellas mismas. Las células que
reciben 1a sefal, lo hacen a través de receptores especificos ubicados en sus membranas
celulares, los cuales son capaces de traducir esta sefial en una respuesta bioldgica
el o P

T s¢ ran las distintas linfocinas, las

Y

determinada. Entre estas i

interleucinas. monacinas. interferones, ete. (23).

La regulacion de este complejo sistema. funciona como un mecanistno de alta precision y
cualquicr cambio en alguno de los puntos de la rama, puede alterar al sistema en su
conjunto. Los linfocitos T4 (también llamados cooperadores/inductores por las funciones
que desempedian) parecen actuar como los directores de orquesta del sistema, por lo que si
se afecian, tiene altas probabilidades de ocurrir el desequilibrio en ¢l sistema y producir

alteraciones.
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Las " pricipales : funciones” de los- linfocitos T4 ‘son: activar macréfagos; -indicir ¢l
funcionamiento de los linfocitos B, de los linfocitos T-citotéxicos y de las células asesinas;

secretar  factores solubles como las linfocinas, los factores de crecimiento’ y de

diferenciacion de células | poyéticas y algunos factores que’ inducen - el
funcionamiento de células no linfoides. Los linfocitos T4 constituyen la poblacion de

células mds afectadas por la infeccion producida por el VIH (8).

ENTRADA DEL VIRUS. Uno de los factores determi para la instalacién de un
microorganismo en el hospedero. es la puerta de entrada que utilice. El VIH puede penetrar
al organismo, en forma de virdn libre o como provirus asociado a alguna célula, esto ocurre

principalmente por tres vias (6,8):

1) Directamente al torrente circulatorio por inoculacion de sangre infectada a través de
trans{usiones o por empleo de jeringas no esterilizadas; 2) a través de mucosas lesionadas al
ponerse éstas ¢n contacto con fluidos corporales contaminados (mucosa rectal, vaginal,
uretral u oral) y 3) por via transplacentaria. )

Las condiciones en las que se encuentre el hospedero en el momento de la infeccién
modifican la probabilidad de que la infeccion sc instale. Si existe alguna infeccion
concomitante, en particular alguna de las enfermedades de transmision sexual, la

probabilidad aumenta, sobre todo si existen lesiones que favorezcan su entrada.

Una vez que el virus ha penetrado y se ha puesto c¢n contacto con los tejidos del hospedero,
para poder infectar a una célula susceptible necesita reconocer su molécula complementaria,
que es ¢l receptor CD4. Este receptor se encuentra principalmente en las membranas
celulares de los linfocitos T4 (cooperadores-inductores) y en menor concentracién en los
linfocitos B de las células del sistema fagocitico mononuclear (monocitos, macrofages
libres y macrdfagos fijos), y algunas células de! sistema nervioso central. El receptor CD4
es una glicoprotefna cuya principal funcion es establecer una interaccion eficiente entre los
linfocitos T4 y las demis células del sistema. Para que el virus pueda penetrar parecen
requerirse. ademas de la unién con el receptor CD4, ciertos factores adicionales. Se ha

demostrado que para que el virus infecte una célula se necesita que la poreién



transmembranal de la’ proteina gp 41 de’la énvollum del VIH se fusione con la membrana

delacélulaalaquevaa infcclar.

Dcpendlcndo de la via de cnlrada, la probabnhdad de que ¢l virus encuentre células
susceptibles serd - distinta,’ su:ndo las células del sts(ema fagocitico mononuclear que se
encuentran en el sitio dc penelmcnén, las que pnmcro se infectan. Por otro lado, parecen
existir dlferencms en cuanto ala cfecuvndad dela mfecmén si el virus se encuentm hbre en
los productos b\OlOglCOS que slrven de vchiculos de transmnsnén 0 como prowrus cn celulas

infectadas.

ETAPA DE SILENCIO. Una vez que el virus ha penetrado en'el hnfocno T4 oen olms, ‘
células susceptibles, su ARN es transcrito a ADN por la transcnptasa re\’crsn. El ADN
proviral asi formado, que puede existir en forma lineal o circular, se integra al ADN de la

Py

celular, llamédndoscle provirus. La i6n puede per en fase de

latencia durante un tiempo variable que ha sido dificil de precisar,

Durante csta fase, el individuo se encuentra clinicamente sano y con los métodos
disponibles en la actualidad, no es posible detectar anticuerpos contra el virus, Por esta
razon se llama a este periodo, ctapa de silencio. Sin embargo, pueden detectarse antigenos
mediante métodos inmunoldgicos. Algunos individuos pueden presentar un cuadro febril
agudo al que se sucle llamar infeccion primaria, caracterizado por ficbre, dolor de garganta,

linfadenopatia, mialgias, diarrea, vomitos y sintomas neurolégicos (1,6).

SEROCONVERSION. Una vez transcurrida la ctapa de silencio, el individuo infectado
desarrolla niveles detectables de anticuerpos especificos contra el virus, es decir, se
convierte en seropositivo. Después de una fase de viremia, en la que es posible detectar
antigenos. los primeros anticuerpos que aparecen son los dirigidos contra las proteinas de
envoltura del virus y despuds aparecen los que estin dirigidos contra el nicleo.

Las patrones de anticuerpos cambian a lo largo de Ia infeccion. La respucsta de anticuerpos
contra las glicoproteinas de Ta envoltura se mantiene durante todas las fases de la infeccion.
mientras que 1a respuesta contra las proteinas del nticleo declina progresivamente en los

pacientes que desarrollan complejo relacionado al SIDA (6).
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transmembranal de la proteina gp 41 de la envoltura del VIH se fusione con la membrana
de la célula a la que va a infectar. -
Dependiendo de la via de entrada, la probabilidn(j de que el virus. éﬁcﬁcniré células

‘susceptibles serd distinta, siendo las célulns del snslcma fngocmco mononuclear quc se.

los productos biol6gicos que snrvcn de vehiculos de lrnnsmlsu‘)n, :

infectadas,

ETAPA DE SILENCIO. Una vez que el virus ha pchtrado en el‘l.i'nfoci\o T4_ o en otras
células susceptibles, su ARN es transcrito a ADN por la (ranécripmsa reversa. El ADN” .
proviral asf formado, que puede existir en forma lineal o circular, se integra al ADN.de la
cromatina cclular, llamdndosele provirus. La infeccién puede permanecer en fase de

latencia durante un tiempo variable que ha sido dificil de precisar.

Durante esta fase, el individuo se¢ encuentra clinicamente sano y con los métodos
disponibles en la actualidad, no es posible detectar anticuerpos contra ¢l virus. Por esta
raz6n se llama a este periodo, ctapa de silencio. Sin embargo, pueden detectarse antigenos
mediante métodos inmunolégicos. Algunos individuos pueden presentar un cuadro febril
agudo al que se sucle llamar infeccidn primaria, caracterizado por fiebre, dolor de garganta,

linfadenopatia, mialgias, diarrea, vomitos y sintomas neurolégicos (1,6).

SEROCONVERSION. Una vez transcurrida la etapa de silencio, el individuo infectado
desarrolla niveles detectables de anticuerpos especificos contra el virus, es decir, se
convierte en seropositivo. Duspués de una fase de viremia, en la que es posible detectar
antigenos, los primeros anticuerpos que aparecen son los dirigidos contra las proteinas de

envoltura del virus y después aparccen fos que estan dirigidos contra el nucleo.

Los patrones de anticuerpos cambian a 1o largo de la infeccion. La respuesta de anticuerpos
contra las glicoproteinas de fa envoltura se mantiene durante todas las fases de la infeccion,
mientras que la respuesta contra las proteinas del nicleo declina progresivamente en los

pacientes que desarrollan complgjo relacionado al SIDA (6).



INFECCION . ASINTOMATICA. - Desde que cf mdmduo scroconvncrlc hasta que

desarrolla la enfermedad, pueden lrnnscumr hasta' 5 aﬁos [ maS' esta cmpa se conocc como

mfeccn’)n asmtoméucn, aunque . paco nnlcs de Ia sero onvcrsmn, cl mdw:duo pucde

prcscmar un cuadro elinico agudo o infeccion pnmarm

Se han realizado estudios longitudinales en pcrsonns mfccmdas o les Tepiten
p¢nod|camemc tas prucbas de laboratorio que conform:ln el pc' c

abjeto de determinar las alteraciones que preceden a la i

estos cstudlos se ha observado quc antes de que el mdwnduo com: ncc preé ntar las

pnmcras manifestaciones clinicas, ocurren cambios progrcsnvos ‘en’su perﬁl mmunologlco. ;

por lo que se han considerado como de valor pronéstico (1,8)

Los cambios mds frecuentes observados en orden de aparicion son, primero, una
disminucion progresiva en el numero total de linfocitos T a expensas fundamentalmente de
células T4: alteraciones funcionales de estos linfocitos, como disminucion de la respuesta a
mitdgenos y antigenos in vitro; aumento en el nimero de linfocitos T8 (que posteriormente
alcanzan niveles normales) con la consecuente inversion de la relacion T4/T8;
lobulinemia y disminucio
aparicion de los anticuerpos v los titulos que alcancen, también poseen valor prondstico.

hiper, en la actividad de las células asesinas. El orden de

DESARROLLO DE LA ENFERMEDAD. Ademds de las alieraciones inmunologicas,
existen algunos factores que parecen jugar un papel crucial en el paso de la infeccion
asintomitica al desarrollo de la enfermedad; estos serfan: la presencia de otros
microorganismos que actian como cofactores: factores genéticos del hospedero;
caracteristicas bioldgicas del virus; embarazo, etc. Se ha observado que la activacién det
linfocito T4, provoca la replicacion viral. Los linfocitos T4 infectados se activan
generalmente al ponerse en contacto con cf antigeno complementario a su receptor
“particular™. Parece ser que por esta razon, cuando existen otras infecciones, éstas actian
como cofactores favoreciendo el desarrollo de la enfermedad ya que activan a los linfocitos
previamente infectados por el VIH. Los cofactores propuestos mas conocidos son: el virus
del Herpes, el citomegalovirus, ef virus de la hepatitis B, otros retrovirus como el HTLV-1,

la sifilis, la gonorrea, ete.



Cuando la activacién ocurre, el provirus se transcribe a ARN viral y a ARN mensajero; se
sintetizan las proteinas virales y se ensamblﬁn los viriones maduros, los cuales se liberan
por gemacién (1). '

: DEFICIENCIAS CUANTITATIVAS. Ya se mencioné que la disminucién de linfocitos T4
es el factor de inmunodeficiencia més obvio en los pacientes con SIDA. Sin embargo, es
dificil ﬁrccisnr si esta disminucién se debe exclusivamente al efecto citopatico del virus o si
existen otros factores que contribuyan, Si consideramos el nimero de células infectadas que

pueden d e en los paci y la velocidad de recambio que poseen los linfocitos,

podriamos pensar que éstos pudicran ser remplazados sin problemas. Por ello se ha
propuesto que ademds del efecto citopdtico directo, deben existir otras razones que
expliquen su disminucién. Estas podrian ser, que también se infecten las células precursoras
de los linfocitos T4, con la consiguicnte falta de produccién de células maduras, y que ¢l
VIH induzea a las células infectadas a que . liberen factores téxicos para los mismos
linfocitos T4 (8).

DEFICIENCIAS CUALITATIVAS. La principal deficiencia cualitativa es la disminucién
de la respuesta proliferativa o mitégenos y ahlfgenos solubles. Las hipdtesis qué s‘e_,han

planteado para explicar este defecto son :

a) Un desequilibrio debido a la pérdida sclectiva de una subpoblacion de linf‘ocitos T4,
puesto que la deficiencia se ha observado atin en individuos asintoméaticos con na cuenta
total de linfocitos T4 normal. T
b) La incapacidad funcional de las células presentadoras de antigeno, con la consecuente
falta de interaccion y respuesta celular, aunque existen estudios que contradicen - esta
hipdtesis.

c) La supresion de las células CD4 positivas, por proteinas y factores solubles del propio
virus (8).

AUTOINMUNIDAD. Se ha propucsto que existe un fenémeno autoinmune asociado a la

patogenia de la infeccion por el VIH. Las evidencias de su existencia son las siguientes:

1) La desaparicion de las células T4 infectadas. Las células infectadas expresan proteinas

de la envoltura del virus en sus membranas que pueden ser reconocidas como extrafias.



2) De manera alterna, la unién de prmciha (gp 120) libre a la molécula CD4 de células T4
no infectadas, igualmente daria por  resultado la idcsaparicit’m de estas células por
climinacién de las mismas a través de citotoxicidad celular dependiente de’ an(icucrpids. T
3) Las reacciones cruzadas de los anticuerpos y los linfocitos citolékicos dirigidés contra luv‘
cnvoltun del VIH, con antigenos del ‘complejo mayor de hlstocompanbmdad clase 1I'La

C\prcsmn clinica de los fendmenos de autoinmunidad se ha cxpresado en olros mveles 2

ademds de los referidos en las células T4,

Se han detectado multiples tipos de anticuerpos en sujeios'infeclndos por. VlH'l'éles‘éorho :

aglutininas frias, anticucrpos antimusculo liso, asi como presencia de complcjos mmunes y
niveles bajos de complemento.

Lap ia de trc itopenia se ha asociado a anticuerpos antiplaquetarios especificos. .

. q

pr en paci i los por VIH. Algunos tipos de neuropatia desmiclinizante. se

han asociado a la presencia de anticuerpos antiganglitsidos (8).

2.2 ESTADO INMUNOLOGICO EN EL PACIENTE CON SIDA

La disminucién en el mimero y porcentaje de linfocitos cooperadores T4 (CD4) se ha
descrito como predictor de progresion a enfermedad de seropositivo a SIDA asi como
progresion rdpida a SIDA. En general, se considera como factor de riesgo de enfermedad el
tener menos de 500 células por milimetro cubico, aunque el limite varia en cada uno de los

estudios.

La tasa de progresion a SIDA es diferente segdn el nimero de células. Moss determing la
tasa de progesion de seropositivo a SIDA de acuerdo al namero de células, la cual fue de
88% para CD4< 200 pl. de 51% para CD4 entre 200, y 400/uL y del 21% para > de
400/ul. (23).

Schechter v colaboradores realizaron un estudio de casos y controles comparando 18 casos

de SIDA con tres controles por caso seropositivo. que habian seroconvertido dentro de un

periodo de 3 meses al igual que el caso. E} conteo de CD4 fue de 657x10"cétutas/L. en los



casos. y de 774x10"células/L. cn los controles. La diferencia fue estadisticamente

significativa.

Ef nimero de linfocitos T8 (CD8) también ha sido estudiado como predictor para SIDA. Se
encontré un aumento de CD8 en pacicntes que desarrollaron SIDA en relacién a los que no
desarrollaron la enfermedad de 772 contra 692, respectivamente. La tasa de CD$ > 04

también se ha considerado predictiva.(23).

La relacion CD4/CD8 es ofro parimetro identificado. Se determind una relacién bz;ja de
CDA4/CD8 como factor de riesgo para progresién a SIDA, pero no'a lmfadcnopalm ‘
generalizada persistente. También se encontrd que una relacion CD4/CD8 baju es predlcuva
de SIDA en un tiempo mayor o igual a 4 aflos antes del inicio del padccnmlemo. Tambnén
determinaron que ¢l predictor de SIDA mds temprano en homosexuales scroposmvos fug
una relacion CD4/CDS baja. ‘ R

Schechter encontré una relacion de 0. 98 cn Ios que prol,resaron a SlDA contra 1 39 en Ios -

controles (23).

El estado inmunoldgico en los pacientes de SIDA se enc a  ‘ do dcla i

manera (8):

1) Disminucién en el ntimero absoluto de linfocitos T circulantes. -

2) Disminuci6n en el nimero de linfocitos T4 cooperadores o inductores.

3) Nimero normal o aumentado de células T8 supresoras o citotéxicas.

4) Inversion de la relacion T4/T8 (valores inferiores a 1 ).

5) Respuesta disminuida a antigenos y mitégenos “in xnm y dc hlpﬂsulsibllldad :
retardada con intradermorreacciones * in yivo”. :

6) Niveles elevados de 1gG, 1gA e 1gD.

7) Presencia de complejos inmunes circulantes. :

8) Respucsta disminuida de anticuerpos IgM hacia los pa|6;,enos causamcs dc ml‘cccmmS

N Presencia de anticuerpos especificos anti-VIH en el suero.’

3.METODOS DE LABORATORIO ~ =~ =



casos y - de. 774x10 células/L cn los controlcs La dl v fa fue d{sti

su,mf' catwa

;El nimero dc lmfocuos T8 (CD8) 1 hn s:do st _’ li in .como p dict ﬁam SIDA. Se

cnconlré un aumenlo de CD8 en pac1enles que desan'ollaron SIDA en relacién a los que no

dcsnrrolluron Ia enfenncdnd de 772, contra 6‘)2 respcchvumcn\e La tasa de CD8 > 04

tnmblcn se ha consnderado predictiva, (23)

“La reluc|6n CD4/CDS es otro pnmmctro identificado. Se determing una relacién baja de
. CD4/CD8 como factor de riesgo para progresion a SIDA, pero no a linfadenopatia
generalizada persistente. También se encontré que una relacion CD4/CDS8 baja es predictiva
de SIDA en un tiempo mayor o igual a 4 afios antes del inicio del padecimiento. También
determinaron que el predictor de SIDA miis temprano cn hAomdAscxunble‘s seropositivos fue
una relacién CD4/CDS baja. o s

Schechter encontré una relacion de 0.98 en los que pmgresm‘on a SIDA contra 1.39 en'los

controles (23).

El estado inmunoldgico en los pacientes de SIDA se ra alterado de la sig
mancra (8):

1) Disminucion en el nimero absoluto de linfocitos T circul

2) Disminucién en el nimero de linfocitos T4 cooperadores o inductores.

3) Nimero normal o aumentado de células T8 supresoras o citoloxicas,

4) Inversion de la relacion T4/T8 (valores inferiores a 1 ).

5) Respuesta disminuida a antigenos v mitdgenos “jn yitro™ y de hiperscnsiﬁilidnd
retardada con intradermorreaceiones * in yivo™,

6) Niveles clevados de IpG. TgA ¢ 1gD.

7) Presencia de complejos inmunes circulantes,

8) Respuesta disminuida de anticuerpos 1gM hacia los patogenos causantes de infecciones.

9) Presencia de anticuerpos especificos anti-VIH en el sucro.

3. METODOS DE LABORATORIO



La delenmnaclon de anucucrpos Vlll en sucro dc personas con sospecha de |nfecc10n ocn
‘nfcnnos, asi como cn sus conmclos. 0 bien en donadorcs sangumcos. se realiza medmme )

el mclodo dc ELISA (Enznme lecd lmmuno Sorbcnt Assay), que s¢ conSIdcm una prucba

. tamlz

EI rcsullado dudbso d positi\}o, debe ir scgmd Vde una prucba de conf rrnacm

|nmunoclectrotmns[‘crencla (Wcstcm Blot)ola de mmunoﬂuorcscencm mdlrecta (IFA s

E! rcsuhado posmvo dc la prueba ELISA y su conﬁrmaclon medlanle lFA We.glgm Blot,*

es endencm de infeccion por el VIH (5).

El rcsultado negativo de la prueba tamiz puede debersc a: .

a) Que no ha habido contacto con ¢l VIH.
b) No ha transcurrido tiempo suficiente para que los anticuerpos se hagan ostensibles enel
suero. ' o

‘c) El paciente se encuentra en fase terminal de'la ‘e‘ﬁfermcdad y'ya ri_o hay produ'cciérh‘dc

anticuerpos. PRRR

d) Se utilizé suero sometido a congelacién y lempcrdlurn amblente varias veces. !:n cl caso
de donadores sanguincos, la prucba positiva o dudosa obliga a eliminar inmediatamente

la sangre obtenida (si se realizé antes la obtencion), mediante incineracion (5).

Los programas de deteccién de Salud Pablica, generalmente se orientan a la identificacion
" de personas asintomaticas durante el periodo de incubacion: los propdsitos pueden ser la
deteceion precoz para el tratamiento oportuno, como en ¢l caso de padecimientos para los
que existe terapettica especifica. Otro tipo de programas de deteccion estin orientados
hacia la identificacion de portadores de infecciones. como en ¢} caso de Salmonglla typhi.

siendo de gran utilidad para la identificacion de fuentes de infeccion.

De acuerdo a Ja informacidn sobre ta historia natural de fa infeccion por ¢l Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH). se sabe que después de 6 a 12 semanas de la exposicion.
es posible detectar anticuerpos mediante las téenicas disponibles. Al mismo tiempo se

conoce que el periodo de incubacion. entre la exposicion y la aparicion de manifestaciones



- de inmunodeficicncia es de meses hasta varios afios.. Durante este periodo, los individuos
m(‘cclados usmlommwos pueden ser fuente de infeccién para los susceptibles, si se exponen
alos mccamsmo de lrnnsmlsmn conocidos,

Desde |985 exlslen pruebas comercnalcs de deteceion dc anucuerpos anti-VIH. Estas

‘prucbas se han cmplt.ado en casi todos los pafses para d sangre proveni de

' donadores mfcctado ., on cl f' in dc dlsmmmr el riesgo de propagar la infeccion por esta via:

Tambu:n se han emplcado con fines epldcmlologlcos para conocer la prevalencia o
InClanCld de la mfecclén en dlslmtas dreas geograficas, diferentes poblaciones y conocer

m:is amphamentc la magmlud de la |nfeccmn por este agente (1, 11, 16).
3.1 ELISA_; a

El nmu,cno uuhzado se obtiene del virus VIH propagado en la linea cclular HO/HTLV-II
de lmfocuos T EI virus replicado se fracciona y se inactiva con detergentes y ultrasonido,

- antes del rccubnmlcmo de la fase solida; ya recubierta ésta, se incuba con un diluyente de
muestras y suero o plasma humano y sus respectivos  controles. En  caso  de estar

: presentes anticuerpos contra el VIH, se unen a los antigenos en la fase sélida y después de
la aspiracion del material no unido y del lavado de la fase s6lida, el anticuerpo IgG o IgM

antihumano de cabra conjugado con peroxidasa se incuba con el complejo de fase sélida. E1°
conjugado enzimético no unido se aspira y la fase sélida se lava, a continuacién se agrega
una solucion de o-fenilendiamina que contiene peroxido de hidrégeno; después dela.
incubacion se desarrolla un color amarillo anaranjado en proporcion a la cantidad de
anticuerpos especificos que esté unida a la fase sélida, Las pruchas dispon.iblc‘sE so;i?

variadas, dependiendo del fabricante.

Los controles positivas y las muestras que contengan anticuerpos especificos mostrarin
coloracion. Por lectura en un espectrofotometro se determina el resultado” positivo o

negativo de las muestras, comparindolas con las adecuadas.

Todas las prucbas repetidamente positivas por ELISA estarin sujetas o confirmacion. No

debe considerarse positiva una muestra en base exclusi a los resultados del ELISA,
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por lo tanto, no.se debe notificar al interesado hasta obtener. [a confirmacién mediante

inmunoclectrotransferencia (\'(’c#lep; Bloi)b iﬁinundﬂuurésccﬁéiu (1. . o
3.2 WESTERN BLOT.

Esta técnica se considera el método mds sensible para detectar anticuerpos frente a
proteinas virales individuales. En esta prueba, ¢l VIH parcialmente purificado se solubiliza
en dodecilsulfato de sodio y se somete a clectroforesis en una capa de gel de poliacrilamida,
la cual separa a las diferentes proteinas del virus en base a su peso molecular. Las proteinas
entonces se colocan en tiras de nitrocelulosa las cuales. a su vez, se incuban toda la noche
en ¢l suero problema; después se incuban con antiglobulina humana de cabra, conjugada
con peroxidasa, y finalmente se realiza una dltima incubacion de la mezcla enzima-sustrato.
El color desarrollado en la tira serd indicativo de la presencia de anticuerpos contra las
proteinas virales en el suero problema. La reaccion del suero problema con p41 (antigeno
de membrana del VIH) o con p24 (antigeno de proteina viral interna) o con ambos. se
considera como prueba positiva: en pocas ocasiones se observan reacciones positivas a
otras proteitias del virus (p18. p32. p55. p65) en ausencia de reaccion a p41. p24 o a ambas
(14).

3.3 INMUNOFLUORESCENCIA

Es una prucha de ¢jecucidn relativamente sencilla y econdmica pero requiere de personal
altamente calificado para su correcta interpretacion. Detecta la presencia de anticuerpos
anti-VIH utilizando células H 9 infectadas por cf virus y que, por lo tanto. expresan en su
membrana citoplismica antigenos virales. Los sueros de individuos que contenpan
anticuerpos contra estos antigenos. al incubarlos con las eélubas infectadas y previa adicion
de anticuerpos “antihumanos™ conjugados con isotiocianato de Muoresceina. dardn un

patron de tincidn caracteristico.



El antigeno utilizado en csta prucba es la linea celular continua de-linfocitos T infectados
con el VIH, los cuales se fijan en una laminilla, s¢ incuban con el suero problema, se lavan

y sc incuban nucvamente con antiglobulina b conjugada con fluoresceina; ésta se

detecta por examen microscdpico de fa preparacion bajo la luz qlfravioicla. Unnrreaéci()n
positiva es indicativa de la presencia de anticuerpos éonl;a ¢l antigeno viral de la membrana
(p41) (14). Lo

Una prueba serolégica positiva al VIH significa qile:

a) Un individuo ha estado expuesto al viruso a olro V|rus muy sxmllar. S

b) Ha sido contagiado con el virus del SIDA ysu cuerpo ha produmdo anllcuerpos.

Un resultado positivo NO significa:

a) Que cl individuo necesariamente ucnc SIDA 0 una condxcnén rclucmnnda con SlDA

b) Que el individuo neccsanamentc contmem el SlDA o unn condlcmn relamonada con
SIDA. : ;

) Que el mdmduo sea mmunc al SIDA

Un resultado m.gnuvo de- la prucbn sngmﬁca quc nlngun nnllcucrpo z.specif co se. ha

cncontmdo en la'sangre y hay tres posnblcs expllcacxones. .

a) El mdlvnduo no se ha contagiado con el virus. .

b) El individuo ha lemdo contacto con ¢l virus pero no se ha comugmdo y por €s0 110 ha

v producido anticuerpos. Sin embargo, el contacto repetido. con el virus aumcmard la
- probabilidad de que sca contagiado. ‘ v

c) El individuo se ha contagiado con el virus pero todavia no ha producndo unucuerpos. Las
investigaciones realizadas indican que la mayoria de las personas producxm xmncucrpos
dentro de 2 a 8 semanas después de la infeccion, algunas personas no produc:mn
anticuerpos durante seis meses o mds. Un nimero muy p;qucﬂo de’ purson.xs no
producirin anticuerpos nunca. :

Si el resultado es negativo NO significa:

a) Que ¢l individuo no tiene nada de qué preocuparse.

b) Que ¢l individuo es inmune al SIDA.



‘c) Que ¢l mdmduo no se ha conlaundo con ol virus. Es posnblc quc se halla comngmdo v

loda\'m no hnya producldo anucuerpos.

Con la pruebn inmunoenzimatica pueden - | :

e doﬁ'lipos dé_' rcsullados'falsos

posmvos' :

n: este fenémeno

Los errores mas comunes, SOn

. a) lnudccuado Iavado dela fase sollda. S

b) Contaminacién crumda de muestras negalnas con mueslms posmvns, a traves dc :

puntas de pipetas o agitacion muy enérgica durante la lransferencm dc la fase sohda

¢) Contaminacién de la solucién del substrato por agentes oxidantes.
d)“Contaminacién de pipetas, puntas o placas con el conjugado enzimatico.
) Uso incorrecto de aparatos o dispositivos.

2) Positivos inespecificos:
Todos los sistemas inmunoenzimaticos, por su gran sensibilidad, tiencn el potencial de
reacciones inespecificas. Una reaccién falsa positiva puede resultar de personas que
tengan reactividad de anticuerpos inespecificos a la fase sdlida, a los materiales que se
encuentren sobre la misma o a la antiglobulina de cabra conjugada con enzima utilizada
en la prucba. Las muestras repctidamente positivas deberin evaluarse por un

procedimicnto confirmatorio. tal como la técnica de Western-Blot (1.5.16).

4.ACTIVIDADES PREVENTIVAS

4.1 PRECAUCIONES DEL PERSONAL DE SALUD.

El personal de salud deberd adoptar fas medidas recomendadas en la aplicacion de. la

téenica de mancjo de enfermos infecto-contagiosos. ¥ en especial las siguientes:

) Uso correcto del uniforme clinico.
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b) Como en otros casos de enfermedades transmisibles. deberd evitarse ¢l uso de objetos
personales, como arctes. cadenas, pulscras, relojes. anilios, que pueden ponci’se en
contacto con los productos de los enfermos. o

¢) Ef pelo debera estar recogido, y de ser posible cubicrto. fas ufas deberan estar

recortadas, evitando que el corte y limado motiven heridas.

d) Evitar el contacto directo de la piel ¥ membranas mucosas con s:mgn. e‘( rccmncs. ;

secreciones y tejidos de pacientes con SIDA o de personas que estén lnchlddﬂs por cl
VIH. Si la persona se mancha las manos de sangre, se las dcbe lnvar de mmedmm y con

todo cuidado.

d 1

¢) Evitar heridas accic con instr punznntcs o corm lcs min:‘ndos.vev .

impedir el contacto de lesiones cutaneas abiertas con materml provcnlenle de pnclentes
infectados. ‘ ;
: f) Evitar fumar, ingerir alimentos o bebidas en los cublculos de trabnjo y en camaras -
refrigerantes. TR s )
g) Al término del manejo clinico de los enfermos o manejo de sus produélos. el personal
debera hacer un lavado meticuloso de manos con hipoclorito de sodio, as| éorj\o Iz.:b

limpieza de las superficies contaminadas.

Sc considera que la racién percutd op I y el contacto directo en

cortaduras, raspaduras o mucosas con suspensiones virales 0 especimenes que contegan el

virus vivo, son vias pc de contaminacion. Existe e} riesgo de transmision de la

infeccion a través de la via parenteral, al autoinocularse mediante agujas u objetos de cristal
(rotos) contaminados con ¢t VI, El derrame de liquidos contaminados es una via posible
de transmisidn, principalmente si se acompafa de aerosoles de material contaminado que
pudicra estar en contacto directo con soluciones de continuidad como la piel o mucosas de
ojos, nariz o boca. No hay evidencias de que haya ocurrido transmision por ingesta o
inhalacion de material contaminado, pero es necesario tomar precauciones para evitar el

contacto repetido.

Las jeringas y agujas desechables, hojas de bisturies y demds instrumentos cortantes, deben

colocarse en recipientes rigidos ¢ irrompibles lo mas cercanos del lugar donde se utilicen,



“con el fin de-evitar pmchaduras las agUJus dc las: Jcnnl,as dcscchnblcs no_se dcbcn :

u\capuchar dohlar [ romper

s rccomcndable la prescncn ‘de_una tarjeta’ que’ indique’ precauciones’ para mancjo de

sangre y llquxdos corpor'nlc' q,ual a'las qué se 'utilim'n p&:fa\lzi'alcﬁcién de pacientes con
‘_llepalms B, Ia cual deberd colocarsc en la cabecera de'la cama del paciente infectado

(1,4,11).

4.;? PRECAUCIONES PARA EL PERSONAL QUE REALIZA
PRUEBAS DE LABORATORIO O ESTUDIOS EN MUESTRAS
CLINICAS U OTROS MATERIALES POTENCIALMENTE
INFECCIOSOS.

Cuando se manipulan muestras clinicas u otros materiales potencialmente infecciosos de
casos conocidos o presuntos de infeccion por VIH, se deben de tomar en cuenta. ademds

de las medidas generales sefialadas, las siguientes precauciones:

a) Antes de iniciar el proceso de mancjo de sueros sanguineos para la realizacion de las
pruebas inmunolégicas, se deben  inactivar a 56°C durante 30 minutos, inmediatamente
después de recibirlos. S

b) Emplear dispositivos mecénicos para la aspiracién de liquidos con pipeta. Nuncn se debe
permitir la succion directa. i

¢) Esterilizar. de preferencia en autoclave. todos los materiales que’ puedan estar
contaminados y que se empleen en prucbas de laboratorio, antes de. eliminarlos o de
limpiarlos. )

d) Limpiar las superficies de trabajo de laboratorio con un desinfectante después de
cualquicer derrame de material  potencialmente infeccioso y al terminar ¢l trabajo.

¢) Lavarse las manos después de quitarse 1a ropa protectora y antes de salir del laboratorio.

) Los procedimientos v la manipulacion de material potencialmente infectado. deben

realizarse con sumo cuidado para reducir — al minimo la formacidn de acrosoles.

s
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p) Los clasificadores de células activadas por fluorescencia crean “gotitas que podrian
convertirse en acrosoles infccciosos. Para  reducir la magnitud atn no cuantificada de
este riesgo, debe emplearse un plastico protector transparente entre la zona  donde  sc

recogen las gotitas y el operador (4,9.21).

4.3PROCEDIMIENTOS A SEGUIR EN CASO DE EXPOSICION
PARENTERAL Y DE LAS MEMBRANAS MUCOSAS, DEL
PERSONAL DE SALUD.

En el caso de exposicion parenteral (por ejemplo, pinchadura o cortadura) o de las
membranas mucosas (por ejemplo, salpicadura en ojos o boca) con sangre u otros liquidos
corporales, en un micmbro del personal de salud, se deberd realizar una evaluacion
epidemiolégica (investigando si el sujeto tiene otros factores de riesgo) y un examen
clinico. Asimismo. deberd tomarse unn'muestra basal inmediatamente después del
uccndcnte, con ¢l fin de detcmunnr si el sujeto era scronegativo antes del mismo. Si las
prucbas scroléglcas son negatwas, deberdn - repetirse  seis semanas  despuds, y
posteriormente a los 3 y 6 meses con el fin de determinar si contrajo la infeccién a raiz del
.

accidente. Durante este periodo de imiento, esf durante las primeras seis a

B P

ocho semanas que transcurren entre la exposicion a la infeccion y la deteccion  de
anticuerpos, se deberd informar y aconsejar al personal de salud expuesto, sobre el riesgo
potencial de transmitir la infeccion y las medidas preventivas apropiadas (uso de
preservativo durante las relaciones sexuales, no compartir objetos de uso personal que se
contaminen con sangre, no donar sangre, semen o tejidos hasta conocer su situacion
serologica) (24).

4.4ESTERILIZACION 'Y DESINFECCION PARA EVITAR 'LA
TRANSMISION DEL VIH POR LA SANGRE Y SUS DERIVADOS

TR



Los procedimientos de esterilizacién recomendados para los centros médicos asistenciales y.
kodomolégicos son '1propindos para esterilizar o desinfectar instrumentos, dispésil'ivos ¥
otras objetos conlnmmados con sangre o liquidos corporales de personas infectadas con'el o
VIH. Los instrumentos y demds objetos no desechables que penetren tejidos normulmemﬂ “
estériles, que se introduzean en el sistema vascular o por los cuales fluya s;mgrc, dcbcran .
cstenllzarse despucs de su uso, ¥ no sélo cnjuagarse con agua, La estcnhzacnon podnn -

: rcahznrsc por nedio de autoclave de \'apor o gas, o por medios quimicos.

‘El pcrsonal que s¢ ocupe de la esterilizacién deberd estar dcbldamcntc capacnado ¥ usar' -
ropns prolector'\s y gcrmlcldas apropmdos Se ha demoslrado que \anos gen'nlctdas quc sc -
* utilizan comunmenlc enel laboratorio y centros asnstcncmles maclwan nl VlH en» .
‘concenlraclones mfenores a Ins utilizadas en la pmcuca entre estos produclos se cncucnlran E

los sngmenles

 INACTIVADOR CONCENTRACION (%)

AGUA OXIGENADA 3
ETANOL 50
ALCOHOL ISOPROPILICO %
PARAFORMALDEHIDO 05
HIPOCLORITO DE SOBI0 o

Se deberd tomar en cuenta, que antes de aplicar el germicida al objeto contaminado. éste
deberd lavarse previamente con agua y jabon, con el fin de retirar las particulas orgdnicas
que interticren con la accion de los agentes gquimicos. Esta operacion deberd realizarse con

guantes gruesos (1.4.11).



4.5 PRECAUCIONES PARA EVITAR LA TRANSMISION DEL VIH
POR LA SANGRE Y SUS DERIVADOS.

PACIENTES HEMOFILICOS. Se debe reducir cl ncsl,o de lransmlslon d; VIl en
concentrados de los factores VI y I1X tratandolos con’ calor [ con otro mclodo de -

inactivacién de eficacia comprobada. Si se lmponan productos comcrc:ales. solo dcbcrnn

obtenerse los que hayan recibido tratamlcmo tcnn

procedimiento reduce la cfecuvndad de Ios componen 5 por o cuul es nccesano rccalcular :

lu dosis aphcadn

‘Sc recomlcnda reallzar los - estudms serocpldcmmloglcos y los procudlmlentos de

scgunmlcnlo st.ﬂalndos para los pnc:cntes hcmokt' ficos’ quc ha)'an recnbldo lmlamlemo con
) concentrados de fnclores a partir de 1981 “a fin ‘de - localizar a los pacientes con

seroposmvldad a VIH,

TRANSFUSIONES SANGUINEAS En la Repubhca Mexicana, s obligatorio examinar

sistemdticamente a los donadores de sangre para reducir el riesgo de infeccién por VIH y

ir ision de SIDA medi transfusiones. A manera de deteccion preliminar, se deberd
entrevistar cuidadosamente a cada donador ¢ identificar a los que pudieran formar parte de
un grupo de riesgo mayor (por ¢jemplo, varones homosexuales, farmacodependientes que
usan drogas por via intravenosa, eic.), a quiencs se convencerd de no donar sangre, ni
ningun otro drgano o tejido.

Toda unidad de sangre donada deberd someterse a la deteccidn de anticuerpos contra VIH,
L.a positividad de la prueba indica que se debe desechar el producto sanguineo. A fin de
evaluar al donador, la prucba ELISA positiva deberd confirmarse por medio de las pruebas
Western Blot o Inmunofluorescencia, se debe hacer notificacion de los donadores
scropositivos al Centro Nacional de la Transfusién Sanguinea y a la Direccion General de
Epidemiologia, a través de las dependencias estatales de salud correspondientes a estos
Tamos.

La informacion al denador deberd hacerse en entrevista individual por personal capacitado.
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Is recomendable crear conciencia en la comunidad médica de la necesidad de optimizar ¢l
uso racional de sangre y plasma con fines terapéuticos, evitando transfusiones innccesarias
(9.24),

4.6 ASESORAMIENTO A LAS PERSONAS ASINTOMATICAS CON
RESULTADOS CONFIRMADAMENTE POSITIVOS.

Solamente se informard de una prueba positiva cuando se haya confirmado mediante
Western Blot o Inmunofluorescencia. .
Se informard a estas personas que no deberin donar sangre, plasma, érganos, tcjido;'o
semen; se debe aconsejar a los hombres que no tenpan relaciones sexuales sin proteccidén y -
que no fecunden a ninguna mujer.
No deberdn compartir con otras personas objetos. de uso personal que pudicran
contaminarse con sangre.
Se explicard que es preciso someter a examen clinico a los nifios cuyas madres hayan tenido
resultados positivos en la prueba de deteccion de VIH. que hayan nacido después de 1981.
Las mujeres seropositivas deberdn evitar embarazos, por el riesgo a desarroliar ellas la
enfermedad. y por la posibilidad de transmitir la infeccion a su producto.
Sc informard a los portadores asintomdticos quc solamente estdn en riesgo aquellas
personas con las que hayan tenido contacto sexual y no con el resto de los familiares.
 Asimismo se les indicard que después de cualquier accidente que cause hemorragia. serd
preciso limpiar las superficies contaminadas con un blanqueador de uso doméstico con no
mas de 24 horas de haberse dilufdo con agua.
Los objetos que hayan perforado la piel (por ejemplo. las agujas hipodérmicas ¥ de
acupuntura). deben esterilizarse o desecharse adecuadamente. Cuando sea posible, deberdin
emplearse agujas y equipos desechables,
Es preciso indicarles a las personas que cuando necesiten atencion mddica o dental por
cualquier motivo, deberdn informar al personal de salud de sus resulados positivos en la
prucba de deteccion de VIH. para que se le someta a un examen apropiado v ¢l profesional

tome 1as precauciones necesarias pasa evitar la transmision del virus a otras personas.

g



Se informari que la mayoria de las personas que tienen resultados positivos en la prucba de
deteccion de VIH no necesitan cambiar de empleo,

Es preciso indicarles, que si trabajan en el campo de la atencién médica o dental o en otros
servicios de salud y realizan procedimientos invasivos, o si tienen lesiones cutdneas.
deberén tomar precauciones similares a las recomendadas para hepatitis B, a fin de proteger
a los pacientes contra el riesgo de infeccion. ' ;

La persona que tenga resultados positivos en la prueba deberd recomendar a cqnlquicr
persona con quien haya tenido contacto sexual o compartido una aguja, que se someta a un ’

examen clinico y a una prucba de laboratorio para deteccién de infeccion  por ‘VIH, El

médico deberd explicarle la ja de efe biisqueda de’ contactos con’el fin'de .-
investigar presencia de anticuerpos y proporcionar a todos los involucrados - las medidas

preventivas pertinentes que interrumpan la transmision,

Se explicard que el riesgo de desarrollar SIDA  durante los siete hﬁqs Siguicrifeﬁ cs de
aproximadamente el 30%. S .
Se recomendard que se sometan a un examen médico a los scis meses, para id‘emi'ﬁcar;" :
cualquier cambio en su estado de salud o para recibir nuevas indicaciones.

Se les deberd convencer de la utilizacion del preservativo en forma adecuada. en el caso de’
tener relaciones sexuales e-informar sobre las practicas de sexo seguro.Se informara sobre
la conveniencia de evitar estimulos antigénicos muiltiples disminuyendo el nimero de

parejas sexuales y evitando el abuso de drogas (15,18.20).
5. TRATAMIENTO

A partir de b identificacion del Virus de la Inmunadeficiencia Humana (VIH) como agente
causal del Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA), se observd que el tratamiento
de esta enfermedad constituye un reto a los investigadores. Las razones de cllo son varias.
En primer lugar. el hecho de ser el VIH un retrovirus, le confiere la capacidad de integrarse
al genoma de las células donde puede permanceer latente y pasar desapercibido por largos

afos. En segundo término. puesto que infecta una amplia varicdad de célulus en el



hospedero, las posibilidades terapedticas son complicadas. En lo pgxr_ticular. es necesario
que el medicamento atraviese la barrera hcma(ounccfahca. :
Para comprender el mecanismo de ncclén de los dlfcrenles mcdtcamcmos. debe
considerarse la estructura y el ciclo replicativo del VIH. Tanlo cn cstc vlrus como cn olros v
retrovirus la informacién genética se lee cn reversa, cs dcmr, el *vitus- pona acndo'
ribonucleico (ARN) y una enzima conocida como rclrotranscnpmsa rcversn. la cual le
permite producir dcido desoxirribonucleico (ADN), el cun_l se inserta qn el cromqsomn  de la
célula hospedera. Posteriormente, ¢l ADN viral sera transcrito 'ﬁuevéfm’énle a ARN v
utilizando el metabolismo celular se producirin proteinas virales. Eélﬁsvprotcinas forman
particulas virales completas que emergen de la célula hospeder‘ane infgcmn nuevas células,
La primera ctapa en la que puede actuar un agente anti-VIH es el ‘xﬁbmenlo en que el virus
se adhiere a la célula. El VIH tiene una glicoproteina en su envoltura denominada epl20
que se une con Ja proteina denominada CD4 (T-4), la cual se localiza en la superficie de
ciertas células en el organismo (2).

La atencidn clinica del SIDA requiere de una combinacion. de enfoques preventivos.

terapettico y de mantenimiento. La necesidad de coordinar el iento de esta epid

sin precedentes se pone de manifiesto por las diversas estadisticas.

Hasta la fecha no se ha descubierto un tratamiento eficaz contra la infeccidén por VIH. Un
medicamento eficaz deberd cumiplic con varios requisitos: posibilidad de administracién por
tiempo prolongado, absorcion por via oral. penetracidon a sistema nervioso central ¥
auscncia de toxicidad.

Actualmente. ef tratamiento de los pacientes con SIDA consiste en terapias especificas para

las infecciones oportunistas y las neoplasias que se | en cada caso particular.

Uno de estos compuestos es la 3°-azido. 27, 3'- dideoxitimidina AZT que perteneee a los
dideoxinucleosidos.

Se han investigado otros dideoxinucledsidos buscando un medicamento que no tuviera los
efectos toxicos del AZT. Uno de ellos ha sido la 27, 3°- dideoxicitidina (ddC) que reduce la
replicacion del virus ¥ puede mejorar la funcion inmunolagici. Tiene la desventaja que a

dosis altas produce neurepatia periférica dolorosa . Se ha ensayado entonces combinarla



con AZT con el propésito de disminuir los efectos loxu.os de ambos mcdlcamcnlos l:n

estudios preliminares ha mostrado ser de utilidad. .

La Azidotimidina es un antiviral dcsarrollnd :

hidroxilo ¢n posicion 3" de la pcntosa es susmufdo pcr unr 1

La Ribavirina es un medi -nnliviral indlog -aln

rcphcacnén dcl virus de lai mmnn.,... fi

El ddl es ln dlcxonosma (nombre comc.rcml Vldcx) nuclcésldo andlopo que mhlbe la

mulllphcnclon del VlH Efeclos secundarlos puedcn mclutr la pancreau yla neuropmm ;

peri fenca. .

" De muchas maneras, la Novena Conferencia Intemacnonal sobre el SIDA'e Berl{n ;,xré
alrcdedor dc] csludxo"“Concorde y ‘sobre las dudas que el nusmo arrojé sobrc las

estratcgms actualcs en el tratamiento del SIDA. Este estudio siguié durante lrcs afios a

e 700 volunlan s, q wvieron infecci del . VIH asintomaticas. A la

vmnad del grupo_se le_ dministré AZT guida (250 mg cuatro veces al dia) mientras que
a los demﬁs se les dio placebo hasta que aparecicron los sintomas. Un cambio en el

proloco]o pemmlé a los miembros de este segundo grupo de jento diferido biar a

un’tratamiento de etiqueta abierta de AZT si su conteo de células T-cooperadoras caia
consistentemente por debajo de 500,

El rcsﬁltndo principal fué: el tratamiento temprano con AZT habfa frenado temporalmente
la progresién de la enfermedad. pero al final de los tres aiios, ¢l porcentaje de sobrevivencia
de los grupos de tratamicnto temprano y de tratamiento diferido era virtualinente el mismo
(2.13).

Estudios franceses ¢ italianos llegaron a conclusiones similares al estudio “Concorde™
cuando tuvieron en cuenta la experiencia de grupos grandes de pacientes fuera de las
prucbas oficiales. Ellos descubrieron que el tratamiento temprano _con AZT podria
desacelerar la progresion hacia el SIDA' pero ‘no- prolongar ‘el tiempo promedio de

sobrevivencia (2.13).
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Cuando el AZT comienza a perder sus efectos, los pacicmcé puedcﬁ cambiar a una o més de
otras drogas o pueden utilizar cierta forma de combinacién de las mismas que reprima el
VIR por un periodo mds largo que el que obtendria wtilizando sélo tina dg elias.

También se estin probando inhibidores de la proteinasa, los cuales bloquean la accion de
una enzima esencial del ViH que le ayuda}ajunléu' particulas complétas del virus antes de

que ellas se desprendan de las células infectadas. Loé’dos’inhibidores de proteinasa

P

de Berlin, tuvieron

probados en seres } que se presentaron en lac
resultados poco relevantes, Las substancias mostraron beneficios por algunas semanas a fo
mas. )

Sin embargo, existe una enorme variedad de inhibid de protei en prep Uno

de los mayores problemas con ellos es su poca estabilidad en el cuerpo. Se descomponen en

+ .

los intestinos cuando se administran or o son rapid eli dos de .la

corriente inea cuando se en una infusion.

Una de las razones més importantes para ¢l interés en los inhibidores de proteinasa es que
parece que el VIH desarrolla resistencia hacia ellos en forma lenta, y cuando lo hace. la
resistencia es usualmente poca y el virus mismo se debilita,

El problema de encontrar regimenes terapéuticos que permanezean efectivos al enfrentarse
con el VIH que muta constantemente, fué una de las mayores preocupaciones en Berlin.

Un rayo de esperanza fué el informe ¢l informe sobre altas dosis de Nevirapine. Esta droga
actia en forma diferente a las de la familia de! AZT, pero tiene las mismas funciones:
bloquea fa accion de la transcriptasa reversa al convertir los genes basados en el ARN del
VIH a genes celulares basados en ¢! ADN, despuds de que una particula del VIH penetra en
una célula. El Nevirapine perdié cfectividad durante pruebas en seres humanos que
recibicron dosis de 200 mg por dfa, probablemente porque el VIH muté hasta convertirse en
resistente a la droga. Un pequerio y nuevo estudio encontré que Nevirapine en dosis de 400
mg por dia inhibia la reproduccion del VIH en tal medida. que la aparicién de tipos
resistentes a las drogas toma mas tiempo. En el estudio se observaron beneficios sostenidos

por lo menos durante 16 semanas (13).

Los investigadores se estian ori do hacia los moduladores i logicos que pueden

mantener o restaurar ef mejor tipo de respuesta al VIH. y estos, informaron que se esta
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final progresando en el fo y andlisis de una substancia soluble segregada .

por ciertos lml‘ocnos cltotéxncos quc supnmen la reproduccnén del VIH muy el' cientemente

denlro de las células mfeclad'\s Y quc mntan dnchas cclulas.-TaI qu(mlco podnn ser un

poleme |ratamlent0 si se pue ] sml

De acuerdo a un m\'csllgador del Hosp | Gcncral de San anc:sc ddl y ddc parecen sér

Actualmenle el : r con SIDA consnstc en lemplas especﬂ' cas para

las mfecctones op unistas y las ncoplnstas quc se presenlun en cada caso en particular, La

ntenc]én uproplada\' mcluye 1o solo atencién médica individual,” sino también apoyo
‘ muludlscmhnano, pnnc1palmen\e psicoldgico y social; asi como el examen apropiado de
las persona; mis allc&ndas al paciente. En la medida que los recursos del pms‘lo permitan.
se cstabiecéké una red dé servicios de salud que incluya: consultorios externos, lébomlurios,
hospitales,:bttbs'csfnblecimientos y recursos comunitarios, a fin de permitir la referencia

npro;iiada de casos v la atencidn de los pacientes con SIDA y de sus contactos (2,13).
6. VACUNA

La mejor forma de combatir una enfermedad es previniéndola. La vacunacion es la forma
més simple, segura y efectiva de prevencién. Las vacunas ticnen ¢l antecedente de haber
tenido éxito en las campafias contra varias enfermedades virales como la viruela v la
poliomiclitis; la disminucion en las tasas de fiebre amarilla, sarampidn, parotiditis y rubéola
se han logrado también con la vacunacion. Frente a estos éxitos. la situacion del VIH es
diferente, el lograr una vacuna para esta enfermedad es. tal vez, ¢f reto mas formidable ¥
urgente al que se enfrentan los virdlogos en la actualidad. A pesar de las investigaciones en
este sentido, se espera que no se disponga de una vacuna antes de fin de siglo,

Las dificultades a las que se enfrenta el desarrollo de una vacuna contra ¢f VI son

diversas. Una de ellas es la variabilidad del VIH. va que este virus es capaz de modilicar ln
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estructura de su superficie. Otra caraclcnsuca esla dc, mteg,rar sus gencs al codu,o gcnellco
del hospedero. Asimismo. la falta de un buun modelo ammnl dc la enfcnncdnd dlﬁculla Ia

cslralegm de produccion de una vucunn.

l‘malmenle. las dlﬁculladcs para llcvar a cabo ensa) os cllmcos en humnnos proporclonank"'

problcm:s de toda mdole. L

Enla actualldud se esla' probando varias ; s. Una vacunn nnn VIH'

. es un reto mayor ul plnntcado por olras vacunas, pueslo que cl vnrus afcc(a alguna de las

mismas celulas que Ia vacuna debe activar, A pesar de que no cxlste evtdcncm de que VIH
invade el snslcma nervtoso ccmral ol primer blanco d‘. la mfccmon son los macrdfagos y las

células’ T4 Olras barrcras que hay que supcrar sonla helerogemcndad gendmica y. -

anugemcn del virus, la carencia de modelos animales de la infeccién por. VIH, ‘con

i, :

p para no poner a prueba una posible _vacuna ¥ el

“de los
dcsconocimiemu de la naturaleza de una respuesta inmunitaria eficaz contra el virus (3)

La vacuna también debe evitar que el virus invada el sistema nervioso cenlral Aun mas. la

debe as que el

reconozca todas las mconlables vnnames dcl :

VIHy que la proteccion se extienda a todos aquellos que la reciban, ind i de

su edad sexo y grado de exposicion. Finalmente, la vacuna en s( mlsma no debc constltmr :

un riesgo para producir la enfermedad.

En el disefio de prospectos para la vacuna es importante reconocer que la forma de

pr ion del inmund ) tiene infl ia sobre su efcacna. Las vacunas tradicionales

producidas a partir del virus mismo, ya sea muerto o atenuado, han tenido éxito debido a
que el virus completo es un inmunégeno potente.

La exposicién del VI completo puede asociarse a varios riesgos. Es preferible que la
vacuna se produzca con subunidades antigénicas con lo que se evita la posibilidad de
producir la infeccion. La tecnologia para producir tales vacunas se ha desarrollado
recientemente.

Las vacunas producidas a partir de subunidades. tienen a su vez algunas desventajas, Estas
particulas puede no detectarlas el sistema inmune ¥ muchas veces debe combinarseles con
alpiin vehiculo que mejore su inmunogenicidad. Estos vehiculos se han lamado adyuvantes

y atraen la atencion del sistema inmune produciendo inflamacion o actuando a su vez como

a3



antigenos. - Por otro lado. las subumdudcs de una  vacuna dcben sclccctonarsc‘ :
cuidadosamente por que no lodos los componentes constituyen nnugenos nproplados :
Algunos’ pueden mducnr respueslas que pueden, incluso. resultar dailinas, sobre (odo porque
no existe mucha cxpcncncm en ¢l mancjo de vacunas para los retrovirus, Los umcos
estudios reahzados en esu: campo se hicieron en gatos, con una vacuna para la-leucemia
felina, En’ estos cnsayos se observd que una vacuna producida ‘a pamr de subunidades
propxcnaba prolecclén parcial. En vacunas experimentales en las que se unhzaron virus
atenuados o subunidades unidas a adyuvantes se observaron mejores efectos ( I7).

Los retrovirus, como sucede con otros virus, pueden insertar sus propios génes en los genes

£ Avietend Fy

de las células que i pre > una ién per

Una célula infectada de esta manera no puede ser detectada por el sistema inmune, ni-
impedir que la enfermedad se desarrolie ¢n sujetos infectados. En el Instituto Max Plank
para la Investigacién Viral se observd que, si bien se logré impedir el desarrollo de
leucemia en ratones infectados con el retrovirus que la produce, posteriormente el virus

reaparecié lo el si cc 6 a fallar. Por otro lado, la presencia misma

del virus puede ser dafiina ya que induce ¢l desarrollo de diferentes tipos de ncoplaslas, lo ‘
cual hace suponer que la vacuna contra el SIDA, para ser eficaz, debe impcdlr la infeccion y
no solamente el desarrollo de la enfermedad (17).

Otras caracteristicas de la infeccién por ¢l VIH hacen aiin mas problemdtica la produccién
de una vacuna, Entre cllas esta su facilidad para mutar, Esta tendencia se acentia atn mas
en los genes que codifican la proteina de envoltura gpl20. La produccién de la vacuna se
enfoca sobre esta proteina debido a que se expresa en la superficie tanto de células
infectadas como del virus. La variabilidad de la superficic del virus estd dada por
variaciones en la secuencia de aminodcidos que forman Ia proteina externa (3).

Otro aspecto de la infeceion por VIH reside en a capacidad del virus para ser atrapado en

& £l

peq; v que perr en el citoplasma de la célula y que no se expresan en la

superficie de la misma. Finalmente. el virus tiene una gran afinidad por los receptores CD4
presentes en las superticies de algunas células humanas. Los anticuerpos inducidos por esta
vacuna deberdn tener nayor afinidad por la molécula gp120 para impedir que ¢l virus se

una a su receptor. Se puede intentar el blogueo mecdnico de esta union; sin embargo, esta
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aproximacién pucde resultar contraproducente.. Dado que el sitio del anticucrpo’quc seé
combina con el virus”es muy. similar ‘al n.ccptor CD4, ocumr:i una . rcacmon de

aulommumdad dirigida comra Ias mlsmas cclulas que sc dcscan prole;,cr E*us(cn;

evidencias. que mdlcan que los sujclos mfucmdos con P v1rus producen unucucrpost

dmgxdos hacia el CD4. l’or otro lado, se¢ ha obscrvado quc, lncluso las vacunas cspecnﬁcas

‘sca mfcclndo (17)

Para lograr la produccmn de una’ vacund ebera descubrirse aquclla pane del VIH que

mducc la respucsla nmuml més fuene y nmplll' icar dicha rcspuesla.

Dnda las pcculmndadcs del virus mismo ydela cnfcrmedad el proceso hacia el desanollo
de una vacuna anti-VIH trae consigo una serie de retos. tanto desde el punto de vista técnico
como del social. )
Aunque en mtichas vacunas se han utilizado virus vivos atenuados o muertos, lo cual liéﬁe
la ventaja de proporcionar un estimulo antigénico potente similar al que ocurre
naturalmente, no puede descartarse la posibilidad de inducir la enfermedad con este
método. Los avances recientes en Biologia Molecular han permitido el desarrollo  de
vacunas formadas por subunidades antigénicas. como es el caso de la vacuna para la
hepatitis B, lo cual no conlleva ¢l riesgo de producir 1a enfermedad (3.17). En el caso
particular del VIH se presentan varias interrogantes que se tendrdn que resolver antes de
obtener una vacuna adecuada,
1. La utilizacién de particulas antigénicas en lugar del virus completo, puede no producir
una respuesta inmunoldgica adecuada  que proteja contra del virus.
2. En segundo lugar, ciertos lentivirus pueden modular su envoltura en presencia de
anticuerpos neutralizantes, lo cual produce un cambio antigénico. Estudios recientes

sugieren que, con el tiempo. ocurren cambios genotipicos en ¢} VIH. Esto obligaria o



una vigilancia continua de los aislamicntos clinicos y a la actualizacién periédica de las

cepas vacunales.”

w
g

Dado qué la énfcm}édad se transmite a través de_células vi‘nfccladu's, es posible que la

inmﬁnidad huh16ral 1o sea protectora ¢, ‘incluso, existe la posibilidad de que sca

inniunopalogénica. El virus existe tanto en forma libre como en forma intracelular.  La

inmunidad inducida deberd ser capaz de proteger contra ambas formas virales. La

produccién de una vacunaeficaz  deberA acompafiarse de un  conocimiento mds
i profuhdo de la respuesta inmunoldgica natural inducida por el VIH.

4. Un problema que se ha presentado es Ja falta de un modelo animal para el estudio de la
infeccion por VIH. Hasta huce poco el tnico animal disponible era el chimpancé. Se ha
sug‘e‘rido que el Macacus thesus puede infectarse con el virus LAV 2 el - cual S
proddéido SIDA en pacientes africanos, ' E

5.Un pmbléma que existe para la evaluacion adecuada de anticuerpos ncutmliznntes.‘és

que no se dispone de una prueba  directa que cuantifique Ia - cantidad del virus

-replicante. Las pruebas con las que se cuenta son indirectas, una de las cuales - utiliza"la

produccién enzimética para correl la con la id B

1 de virus repli
En cuanto a las cuestiones relativas a la evaluacion de la vacuna misma Sb\‘xrgkeh'lr:cs i
preguntas: . B o

1) ¢Qué tanto pueden predecir los estudios preclinicos la eficacia de la vacuna eri humanoé?

n, o

2) ;Qué sc deberd valorar, proteccion contra infeccién, prevencion de-transm:

prevencion del desarrollo de la enfermedad?

3) Y final ¢ Qué poblaciones deberdn recibir la vacuna? g S
Las vacunas preparadas a partir de las subunidades antigénicas del VIH se. estan
investigando en varios laboratorios. Las aproximaciones son diversas y pueden resumirse
en las siguientes (3): )
1. Mediante Ingenieria Genética sc ban utilizado células de diferentes tipos, de mamiferos,
bacterias u hongos, para inducir la cxpresion  de  la  proteina  del  VIH, cuya
administracion ha inducido Ja formacion de anticuerpos. Algunos de estos anticuerpos
impiden la replicacion del virus en cultivos celulares; sin embargo, estas vacunas han

demostrado ser especificas para un nimero limitado de cepas virales,
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2. Ha constituido otra aproximacién la utilizacion del virus de vaccinia recombinante para

producir proteinas de la envoltura, muy similares a las producidas por el virus nativo. .

Esta vacuna se ha administrado a voluntarios en Zaire. A pesar de la similitud
bioquimica. las proteinas producidas por el virus de la vaccinia no inducen niveles altos
de anticuerpos. Un paso muy importante es la caracterizacion de epitopos que induzcan
la produccién de anticuerpos neutralizantes. Una desventaja de este tipo de vacuna es
que implicaria la utilizacion del virus de la vaccinia en individuos. como los
homosexuales, que puedan estar inmunosuprimidos por otras razones. como serian
infecciones por el virus Epstein Barr o por Citomegalovirus. Es un hecho reconocido que
la utilizacion del virus de la vaccinia estd contraindicada en individuos
inmunosuprimidos.

3. Otros grupos que han experimentado con péptidos centrales del virus, han mostrado que

un péptido que ocurre naturalmente en el timo (timosina alfa 1) es similar en su

composicién de aminodcidos a un seg » de un péptido de la porcion central  del
VIH. Los investigadores demostraron que anticuerpos dirigidos contra este péptido
neutralizaban in vitro al virus. Actualmente se estd produciendo sintéticamente un
péptido basado en un pequefio segmento de la proteina central pi7. que en estudios
preliminares en congejos ha estimulado la produccion de anticuerpos neutralizantes.

"4, Una cuarta aproximacion ha sido la produccion, a partir de células infectadas con VIH.
de la glicoproteina de la envoltura, gp  120. En varias especics animales. cabras.

caballos y monos rhesus, se ha demostrado la produccién de anticuerpos neutralizantes.

Ll

Se han utilizado rosetas artificiales producidas a partir de proteinas y lipidos que

expresan gp 120 en su superficie y se ha explorado 1a posibilidad de wtilizarlas como

adyuvantes.

2l

Asimismo. se ha explorado también la utiizacion de anticuerpos antiidiotipo. El
propasito. es inducir la produccion de  anticuerpos especificos dirigidos hacia ciertas
porciones antigénicas del virus, wtilizando como inmundgeno una inmunoglobulina que
exprese fa porcion antigénica deseada. Esta aproximacion tiene Ja ventaja de no wtilizar
particulas virales. Sin embargo, no existe experiencia previa con la utilizacion de este

tipo de vacunas,



7. El estudio de virus relnc:onados. tales como STL Vl]] o HTLV VA pucde oncmar hacia

¢l desarrollo de una Estudios inicial gi que cxnsten secucnclas comunes

de proteinas de envoltura entre los diferentes virus, Si blcn se ha- dcmos(mdo que el

suero de monos sanos infectados con STL VIII nculrahza el VIH, no ocurre 1o | mlsmo

con el suero de personas infectadas con HTVL VIII,
8. Finalmente se estd estudiando la posibilidad de unhmr como m 6§,cno mutnmes o
virales no infecciosas o mutantes infecciosas no cllopatncas de VIH que “conllevan el
riesgo de producir la enfermedad; estos estudios se encuenlran aun en fase’ prehmmar
un. : . : .
Una de las muchas posibilidades vislumbradas, ha sido la bﬁsad;\ en la teoria de que las
personas inmunizadas o afectadas previamente por algin padecimiento infeccioso,
presentaban resistencia a padecer infecciones por otros microorganismos, fenémeno que ha
resultado titil en algunos casos y que se denomina inmunidad cruzada.
Recientemente, se ha difundido en diferentes medios la posibilidad de aplicar la vacuna
preparada con el virus atenuado de la vaccinia o vacuna antivariolosa. como una manera de
retardar la progresién de Ia infeccién por VIH :
Después de la erradicacion oficial de la viruela se descontinio el uso de la vaccinia. En
afios posteriores se han desarrollado técnicas para la construccion de diferentes vacunas
producidas por virus recombinante de vaccinia, a las que se han incorporado genes de virus
como ¢l de Epstein-Barr, Hepatitis B, Herpes simple Y, rabia, VIH y sincicial respiratorio.
En la actualidad estas vacunas se han cnsayado en animales de experimentacion y. en
algunos casos, se han iniciado los ensayos controlados en seres humanos, con resultados
variables.
La conclusion que se tuvo es que la vacuna antivariolosa estd contraindicada en personas
con VIH que se encuentran asintomiticas, o que padecen SIDA. ya que se dispone de una
solida evidencia que indica que existe ¢l riesgo de producir vaccinia generalizada que puede
ser letal en estos pacientes (3).
Es indudable que la esperanza de tener un tratamiento o vacuna efectiva contra el SIDA nos
hace descar que intentos como los mencionados sean exitosos. Sin cmbargo. la gran

responsabilidad que significa aceptar procedimientos que represe Mayores riesgos yue
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posnbles bencﬁcms para las personas con VIH. obhga a ser pamculnrmcmc escépticos ¥
recurrir $lo a fuentes confiables de informacién para valorar cuda nueva opclén. L

Por otro lado, surgen problemas politicos,’ Socmles Icgnles y logisucos quc habran de ‘

tenerse en cuenta en los ensayos de las \acunas quc sep teen. Intemacic “ ente, se han

organizado grupos orientados hacia la produccmn de vacunas anu VIH. E\lstc el grupo
internacional organizado por el Doctor Gallo que agrupa a los trabnjadorcs de dlfercnles :
paises. Se llevan a cabo programas de investigacién de vncunas en Gmn Bretaha. Francm.
Suecia, Alemania y Japén. En los Estados Umdos, el Semcw de Salud Publlca ha (razado_
un plan para el desarrollo de vacunas que coordmam la colaboracnén entre el gobierno, Ia
industria y los investigadores. Otros m\csngadores en forma’ mdependxcnte. “estan
dirigiendo sus esfuerzos hacia la comprensién de los mccamsmos de regulacion gencuca

del virus y aspectos del sistema inmune (3. 17)
7. DISCUSION

El SIDA es un padecimiento que ha cimbrado, como ninguna otra epidemia de que se tenga
registro histérico, a la sociedad en Ja méds amplia acepcion de la palabra, es decir, al
conjunto de individuos que la integran, sin respetar raza, edad, sexo o estatus socio-
econdmico. Pero ademds, el SIDA ha impuesto una gran demanda sobre las estructuras de
atencion para la salud y presenta un gran reto para los sistemas de gobierno, penitenciarios,
juridicos, religiosos. educativos, ctc.

Desde el punto de vista psicosocial. por tratarse de una enfermedad nueva, hasta el
momento incurable y no prevenible por vacunacion. el SIDA ha generado miedo y
desconcierto, sentimientos que. si bien muy humanos. son irracionales ¥ han conducido a
actitudes v pricticas que resultan contrarias a los esfuerzos que realizan autoridades de
salud publica y organizaciones no gubernamentales ¢n todo ¢l mundo para controlar este
mal (1)

El SIDA se ha identificado en todos los continentes. en donde hay una tendencia constante

al aumento del mimero de casos diagnosticados; no hay signos que indiquen que la “curva
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de frecuencia™ comlencc a’ disminuir 'y es- dificil prcdeClr cuindo _sucederd porque la
enfermedad tiene un pcrlodo de incubacin largo. :
En el verano de 1981, eni los Estados Unidos de Nortcamérica se nollﬁcaron los pnmeros
casos de SIDA. Sin cmbargo. se snbc que los primeros casos ocurrieron antes.

El agente causal es un virus lihfolr()»pico.>ncurolr6bico y citopdtico, con una transcriptasa
mversn dc peso molecular elcvado. con prefcrcnc:a por Mg+" como cation dlvalenle para
su opnma actwndad cnznmnuca.

Lalmnsmlslén del virus de la inmunodeficiencia hur se efectia por las sigui vias: -

contacto sevual con mdnv:duos mfeclndos. uuhzncmn de agujas o jeringas contammadns,
transfusion de sangrc y produclos sangumcos y transmision perinatal (8).

La principal altemclén del snstcma inmune radica en la falta dc funcién cooperadora e
inductora de los lmfocnos T: mras altcracnoncs son causadas por un dcfcc(o mmnseco de fa

funcién de |os lmfocnos By de los monocnos.

Los métodos de de(eccmn de antlcuerpos anti-VIH difieren en su scnstblhdad ) en lu ;
cspec:ﬁcndad de los antigenos virales que pueden identificar; no dlagnostlcnn la
'enfennedad pero st indican que el individuo ha estado expuesto al virus y. por lo tanto, es

: mfectnnle

Al estudiar los fundamentos de las técnicas para la deteceion del VIH. se hn obscr\udo qun
efectivamente ¢l Western-Blot es vilido como prucba confirmatoria ya que esta tenica
impide 1a antigenicidad cruzada, pues detecta partes especificas.

Las medidas aplicadas para la prevencion del SIDA son: llevar a cabo la pmcbﬂ de

deteccion de anticuerpos anti-VIH a todas las unidades de sangre y sus componentes,

li do las que resulten positivas. Ademis. prohibir la comercializacién de sangre,

fomentando las donaciones altruistas v educacion para la salud, dirigida a la poblacién en
general.

Una terapia efectiva consistiria en utilizar un agente antiviral eficaz para eliminar el virus y
encontrar un amplificador inmunitario que restaure las células T agotadas. lo cual se
investiga extensamente. '

Los investigadores concluyen que el AZT reduce significativamente la progresion de la

enfermedad en individuos con la infeccion asintomdtica y conteo de células T-cooperadoras



sobre los 400. Los investigadores -también notaron-que los resultados de esta pmébn
proveen la primera evidencia de un beneficio para individuos asintomdticos con cuentas de
cé¢lulas T-cooperadoras sobre los 500 ¢ indica * que tales beneficios son sostenidos por mas
de 2.5 ailos en aquéllos con mas de 400 células CD4+ por milimetro cubico™ (2,13).

El desarrollo de una vacuna seria otra medida de prevencién, pero su obtencidén se ha
dificultado debido a que el virus tiene la capacidad de cambiar su estructura antigénica; asi. -
una vacuna efecliva contra una cepa de VIH no seria til contra otra cepa de VIH
antigénicamente dl(‘crentc. ‘

En los ltimos afios la inmunologia avanza a pasos agigantados. por lo que se espera que ‘en .

los préximos afios, una o varias de las vacunas actualmente en cnsa)o, demucsxren su‘

utilidad yse pucda recomendar su uso generalizado,

Mientras lnmo, no olvidemos que las herramientas para combaur cste problcma son_k

lmnmdns, pues solo contamos con la ed ion, el diagnostico y tr ¢ \n con: E

un doblc proposuo. por un lado, la conservacién de la salud de las\p SOras - con VIH"

“manteniendo o elevando su calidad de vida. y. por otro lado. la prevencion'de In lnfccc n
por Vll( en las poblaciones con précticas de riesgo. )
Finalmente, se concluye que en ausencia por ¢l momento. de una vacuna o cur para el

SIDA, el componente mds importante de los programas nacionales de SIDA es la’

informacié y Ia educacién, porque la i6

del VIH pucde preumrsc por medlo de -
un comportamiento bien informado y responsable. : ;

En Meéxico, ¢l SIDA es un problema de salud piblica. por lo que e! sc‘clm; Salud ésl;’x
implantando  programas de vigilancia ¢ investigacion epidemioldgica phm evitar la .
propagacion de esta enfermedad. L

En ¢f momento actual, la enfermedad evoluciona hasta la muerte inevitablemente. va sea

por infecciones de tipo oportunista o por un cincer. como ¢l Sarcoma de Kaposi (20).
CONCLUSIONES L

- E1 SIDA es un padecimiento de aparicion en este siglo que ha cimbrado a la sociedad.
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- El SIDA es un pndecnmlemo con_un periodo de mcub'lcxon v:mable' Ia enfermcdnd se

preseata 2 "enemlmeute c dos empas‘ pre-SIDA 'y S[DA franco.

- El ageme causal es un virus hnfotruplco. ncurotroplco v cnopnuco “con mm tnnscnpmsn -

‘se’ ct‘ectua por' coum to sewa bn 'individuos infectndos

das, transfusié dc sang:e y sus denvndos y transmision .

“la pnncnpnl alterncmn del sistema inmune radica en la fnlm de ﬁmcmn coopemdora e
mductom de los linfocitos T. ) L .

N -1 metodo de ELISA pucde ser cmpleado como una prueba de mmlzaje.

progresion de Ia enfermedad como son el AZT y el ddC,

- El desarrollo de una vacuna se¢ ha dificultado debido a qixe el vinis tiene.l.;ii cnﬁz;é/idﬁd‘de

cambiar su estructura antigénica .

- En México y en el mundo entero, el SIDA es un problema de salud pﬁb!ic:i, pbr lo que es

importante encontrar una vacuna y tratamniento eficaces contra el VIH.



8. BIBLIOGRAFIA.

. Baker, R.A., Garcm A ‘Cﬂﬂd_lﬂlfll

: (1989}.

: Camc(cnsucus dcl vnrus de la lnmunodc!‘ iciencia | Ium

. Abud-Mendoza, C.. Alcocer-Varela, J., Gonzalcz-Amaro R Dlaz-Jouanen E

Alarcon-Segovis. D. Sindrome de lnmunodcﬁc:cncm Adqumdu Rev lnvcs Chn
36/311 (1984) :

Nolas de ln\cslngacmn Bolctm de lralamxenlos'

experimentales para el SIDA. 3/1/8

cdﬁ.ld R. Fnlqg po&lllVE W'.slcm Blot test for antibodies to HTLV- lll’ .
J:\MA "53/2/347 (1986) :

Sector Salud. 1/7/ "8/1 3 (1987).

Coffin J.. Haase A.. Levy J. A. Human Immunodefic
232121697 (1986). "

Consideraciones sobre la inmunologia del SIDA. Boletin‘ mensual del SIDASector

Salud, 8/2/331-341 (1987).

Curman J. - W.. Lawrence D .\I Jm‘l'é H.. Acqunrcd mlmunodu.huenu S\ndmnu
[UER) Med:. \10'4'(\0(1084)

{AIDS) associeted with lmn:luswn N

"
ot



10,

=

Curran J. WL, Mory\n \\’ M. Hnrd) A \4 l'he Cpldcl'ﬂlOlOL) of AIDS current smlus
and future prnspcc(s Scncncc ”29/5/1352 (198:) :

' (1085).

3. Gllden D Pclrom . ‘Novedades’ sobre’ tratamientos :de_ la confu’encm de Bcrlm i

Bolc\mdc tratamicnto experi ”‘A parael SID 2 3/111- _6(1993)’

14, Laboratonos dc deteccién de anucuerpos aml-Vln dc In Sccrelana‘ de Salud Bolcun
mcnsual del SlDA Scclor Salud, 10/3/206-216 (1‘)87) ; )

15. Lndesmnn S. H szburg H. M., Weiss S. H.; Special chon' lhc AIDS epxdcmlc N
_Engl 1. Med, 12/3/521. (1985)

16. Martinez-Cairo, C. S. Diagnéstico de inmunodeficic en el
crénica recurrente. Rev. Med. IMSS. . 19/240. (1981). ‘

17. Matthe W. S.. T. J. y Bolognesi D. AIDS vacein

Scientific American. 259/98-105 "
(1988). e

18. Pérez M: H. El hucspgd con ma)or susccpu hdadnlu ml'eccmncs Rev \icd 1MS§.’
22/277 (l984) i3 s

JA‘\lA 256/8/2222, (1986)

54



20. Posada A.'S, LdemleOS y.neralcs pura-la alenclon ¥ cunlrol dc pcrsunas con

mfuccmn del virus de la mmunodc.ﬁcuncm humnnn Rc\ Med IMSS 1/3/4; (1989) :

21. Rélro_\'iyus Humanos. Bqletin}ncnsual del SIDA S ‘torﬁsiiuz‘i. 0/177i4!83 (1987); [

22, Rdjas M Ww. [nmunolog\a Espucnﬁca Sa: Edicion;Fondo- Educativo lntcramulcano
Meéxico. (1978)

23.. Schechter M. T..” Craib. K

X Slluucxon del SIDA en Mcxnco Datos actual ,ados hasta cl 31de julio dc 1993 Bolgun
mensua| del SIDA Su:mr Salud 7/8/"476-"478 (l9‘)3) X

26. - Situacion del SIDA en Mc'uco, Datos ac _allzndos hasm cl l dc nov nembre dc l9‘)4
Bolclm mensual del SlD/\ Scclor S.llud l/8l2776(1994)




	Portada
	Índice
	Introducción
	Objetivos
	1. Generalidades
	2. Aspectos Inmunológicos
	3. Métodos de Laboratorio
	4. Actividades Preventivas
	5. Tratamiento
	6. Vacuna
	7. Discusión
	Conclusiones
	8. Bibliografía



