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INTRODUCCION

En los titimos 8 affos la muerte en pacientes hemofilicas se ba incrementado: esto
consecuencia de las complicaciones secundarias al tratamiento de reemplazo con
componentes sanguineos, en especial por la contaminacién de VIH que ha venido a
ensombrecer el pronostico de los pacientes que tienen una condicion hemorrigica
hereditaria debida al alto consumo de hemoderivados,

La infeccién del VIH en hemofilicos varia de un pais ha otro dependiendo el uso de
concentrados de factor VIII tratados con calor,. detergentes o por crioprecipitados, la
prevalencia de los anticuerpos control VIH 1y 2 en donadores de sangre es muy variable
dependiendo de los factores socio-economicos y culturales de los diferentes grupos, y en
Meéxico varia de 0.05 a 0.1% en base a un estudio de fesis de especialidad de pediatria e
la cual se llevo a cabo una deteccion de aixticuegpos contra VIH en niftos hemofilicos

encontrandose una in§idencia del 51.77% en 197 paci}entesj estudiados, quisimos saber
~cual era la progresion de la enfermedad 'y si esta tenia que ver con 'ei descenso de los

linfocitos CD4 ya que el espectro de la enfermedad esta comtitixidd imf una amplia .gau'xa :

de smtomatologfa Algunos . nifios -desarrollan una enfennedad temprana y seve.a, -.
mientras que otros Aasintométicos por aflos.

Bdsicamente la progtesnén de SIDA estaen relacl(m al afectarse las celulas CD4

‘ Dlﬁclhnente se puede encontrar una causa que getere mayor solxdandad y oompasmn que L
lade ayudar a los niffos que son el futuro de la humamdad v L

, Pero ademas la infancia se ve afectada por el SIDA no solo dlrectamente smo por la

; morblmonalldad que se registra en estas edndes. por tratarse de una poblacnbn en la que

el impacto socxal de la epidemia, se observa de manera cada vez mas preocupante. Estos

: paclentes deben teuer una. atencion mtegral que contemple atencxén medlca de. dta
calidad y apoyo psncoléglco a los pacxentes y asus famxhares. -




ANTECEDENTES

La hemoﬁliz} se¢ identifico desde los tiempos biblicos cuando los rabinos permitian que no
se efectuara la circuncision, en varones si dos o més de sus hermanos Habian sufrido
hemorragia mortal por el procedimiento. -
La comprension de la hemofilia comenz6 a avanzar rapidamente a mitad del decenio de
1960, con el advenimicnto de derivados sanguineos y la mejoria de los sistemas de
asistencia (1). '

Los avances en el tratamiento de la hemofilia en los tltimos 20 afos han variado
fundamentalmente 1a morbimortalidad de esta infeccién por el VIH. Actualmente se
dispone'de los conocimientos para detener una hemorragia, prevenir el desarrollo de
lesiones Oseas, articulares y mejvorar o corregir las deformidades por secuelas

establecidas. Principalmente este progreso es el resul_fado de disponer de 'pr,eparados de

concentrados de factores antihemofilicos, de un mejor conocimiento de su utilizacién y

del perfeccionamiento de la organizacién medica y social (2)

Laexistencia de casos de SIDA en hemofilicos y receptores de tmnsfusnéu sauguinea sin

otro factor de riesgo implico claramente a la sangre como un lmportante veluculo de

 transmisién del VIH tanto la sangre completa CoMmo sus compouentes celulares, plasma y
los factores de coagulacxéu han transmltldo la lufecclén
~ Los factores de la coagu]aclén tanto el factor VIII como el IX obtenidos a partir de

sangre donada y empleada en e, tratamiento de hemofilia A y B y otros frastornos de -

coagulacin, fueron el vehiculo de transmisién del VIH-;; un gran nimero de estos
enfermos en la primera mitad de los afios ochenta 3).

Postenonnente se comprobé que el VIH era. sensible al calor y que los preparados de los

,factores de coagulaclén tratados por calor 10 transmitian el VIH por lo que la OMS, |

recomendd el uso de estos preparados por un lado, y por otro la exclusion: anénima de -

los donantes que pudieran estar en riesgo de infeccién por VIH, y la prueba oblngatgna de

3
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todos los donaciones con el fin de eliminar aquellas donaciones que resulten positivas a
las detecciones de anticuerpos anti-HIV.
Desde la descripcion de los primeros casos a principios de la década de los ochenta, el
sindrome de inmunodeficiencia adquirida (sida). se ha convertido en un problema mayor
desde el punto de vista médico social y de salud publica.
El agente eteologico es un retrovirus, linfotropico, llamado el virus de la
inmunodeficiencia humana (HIV) bésicamente ocasiona una mmunodepresion severa ,
tanto en niffos, como adultos, al afectar en especial las células CD4 o coadyuvantes,
exponiendo asi al huésped a mltiples infecciones incluso por gérmenes oportunistas(11).
En este momento esta bien reconocido, que la infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia HIV o sindrome de inm1modef;ciencia adquirida SIDA es un problema
de salud mundial. .
De acuerdo con los datos publicados por la organizacion mundial de ta salud, se estima
que el mayor namero de casos de infeccién por el HIV, se encuentra en Africa (6 mxllones
de adultos). .
Siguen en orden el sur y suroeste asidtico con un uullén de cnfemxos cada uno y 500 000
mds en Europa Occidental. R o
En América existen 25 0,623~personas infectadas; de estas, la_m:iyoria se Ioéaliian' . ,
en Estados Unidos de Norteamérica (BUA}, Brasil y Caimdé y‘el'r"e_s'_to en América latina.
A partir de los primeros reportes de casos de SIDA en nifios, en 1982'se a presentado un
‘J'mcremeuto nnportante en el numero de nifios infectados en todo el mundo , mismo que

contmua en ascenso, .

EI primer caso de SIDA en edad pediatnca reportado en MGXICO, se reglstré en 1985 -

correspondxendo auna nifia, que adqumé la infeccion por via uansiuswnal (10)

Hasta el 31 de mayo de. 1992 se habfan reglstrado 332 €asos de infeccion por el

HIV/SIDA en nifios mexicanos .La tasa que les corresponde en relacién al total

4
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de los casos nacionales, es d 10 por cada millon de habitantes. En relacion a la
distribucion de acuerdo al sexo 66% (220) nifios corresponden al sexo masculino y el
resto (112=34%) al femenino. la relacion de nifo-nina infectados es de 2:1,

La distribucion de acuerdo a la categoria de transmision es como se muestra a -
continuacion; Perinatal 45.5% ,Transfusional 26.2% ,Hemofilicos 17.8%, Homo-
sexuales 1.2%, Heterosexuales (femenina 0.6% ).

La situacion de nuestro pais lleva tendencias hacia el rapido awmento de casos
perinatales, con una disminucion en el incremento de casos  transmitidos por

transfusiones, ya sea hemofilicos o pacientes transfundidos (10).

En particular en México , los grupos de riesgo pedistricos estan *representados por la via

perinatal, transfundidos, hemofilicos y poi contacto sexual en orden
decreciente (12).

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los hemoﬁhcos tienen una alta prevaleucla de seropositividad al VlH a cousecuenc:a

del tratamiento con concenfrados de factores de contammacnon coutaxmnados Al igual

" que . ofros mdmduos con antmuerpos frente al VIH, los hemoﬁhcos seroposmvos

desarrollan sintomas derivados de la mfeccxén y finalmente SIDA (4).
La prevalencla de antncuerpos anti -VIH, en los hemofilicos ha variado de wos pafses a

otros, depeudlendo del oripen dAl plasma utilizado, para la obtencnéu de los concemrados

- del sector 3).

La ampha diseminacion de Ia mformaclén por ¢l VIH, en este colectivo de enfennos ha ,

‘ongmado durante los dltimos afios, un dramitico incremento de su

marbimortalidad, derivada  fundamentalmente  del SINDROME DE
INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA ( SIDA ). (6) |

5
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A partir de 1984 Ia transmision de VIH a través de los concentrados del factor ha

sido dramaticamente reducida , y posiblemente eliminada merced a los posibles mérodos
de inactivacion viral que son sistematicamente empleados durante el proceso de
elaboracion, (7)

El riesgo de desarrollar SIDA tanto en hemofilicos, como ¢n ofros pacientes seropositivos
, esta en estrecha relacion con el recuento de células CD4, aunque también se ha hallado
relacién con otros factores como son la presencia de antigeno P24, o los niveles séricos

de B-2 microglobulina.

OBJETIVOS
Objetivo General

a) Seguumento de pacientes hemofilicos con' VIH positivo durante el penodo de ocho

aiios.

Objetivos particulares - ‘

a) Determinar la mortalidad de pacientes hemoﬁhcos con HIV posmvos :

b) Determinar la evolucién de los recuentos linfocitarios CD4 en hemoﬁhcos colt
VIH posmvos

c) Valorar la situacién clinica de los pacnentes VIH posnllvos despues de 8 aﬂos
de seguimiento,
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MATERIAL Y METODOS

Se realizo eéta investigacion en ¢l Hospital de Pediatria del Centro Médico de Oceidente
y en la Unidad de Investigaciones BioMédicas IMSS Guadalajara, Jal. utilizando los
expedientes clinicos de pacientes en control VlH positivos en consulta mensual a quiénes
se les tomo examen sanguineo por puncién venosa para confirmar serologia positiva por
el método de Western Blot, Por parte de la Unidad de Patologfa de la Unidad de
Investigaciones BioMédicas. A partir de '

Octubre de 1986 a Diciembre de 1993 revisaron a los pacientes miensualmente y se les
practico ademas de un estudio clinico cuidadoso biometria hematica, pruebas de ﬁmcién
hepética, subpoblacion de linfocitos, anticuerpos anti citomegaloﬁims, Eptein barr, intra-
dermorreaccion para hongos y tuberculosis, Hbs Ag, Hbs Ac. | ‘

CRITERIOS DE INCLUSION:

@) Pacientes hemofilicos con dos pruebas de Elisa positivoy Western Blot
confirmatoria. ‘

b)  Enfermos que hayan recibido infusién de componentes sangufneos.

o S A | et .,



CRITERIOS DE EXCLUSION:

a) Pacientes en los que no se haya confirmado diagnéstico de hemofilia.

b) Pacientes que siendo hemofilicos no hayan recibido componentes sanguineos.

Los resultados obtenidos se presentan ennimero de casos y porcentajes
‘en cuadros.
TIPO DE ESTUDIO :

LONGITUDINAL RETROSPECTIVO Y OBSERVACIONAL,
HIPOTESIS
La disminucién de la subpoblacion de linfocitos CD4 inﬂuyé en la progresién a

SIDA en pacientes hemofilicos con VIH. -

RESULTADOS:

De una poblacién total de 197 pacientes con diagnéstico de hemoﬁlia 102 (51.77%) -
tienen deterxmnacnones positivas mediante un minimo de dos prucbas de Elisa posmvo y
confirmacién por Western Blot, 14 de 102 (13.7%) han presentado mfeccléu smtométxca

~en algun momento de su enfermedad.

El total de los 14 pacxeutes presentaron smtomatologla correspondxente a la clasrﬁcaclén ;

de los Centros para ¢l Control de entermedades (CDC) de Atlanta
Enla subclasc P2 mfeccnén sintomdtica’y retraso pondoestamral.
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MANIFESTACIONES SISTEMATICAS EN NINOS CON INFECCION

MANIFESTACIONES
Linfadenopatia genéralizada
Infecciones Oportunistas'
Diarrea Iiltennitente
Parotiditis cronica

Purpura .tr(;mbobitopéuica |

Esplenomegalia

SINTOMATICA POR VIH

No. (N=14/102 %
. 13.7%
8 78%
8 78% o
1 007%
2 '6.'1'5%3
I 0._‘07%,"»

DEPTIO HEMATOLOGIA
Hospltal de Pedmtna CMNO IMSS
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SEGUIMIENTO DE PACIENTES HEMOFILICOS
VIH POSITIVO A 8 ANOS

ALTERACIONES HEMATOLOGICAS E INMUNOLOGICAS

ALTERACION
Anemia (Hb - 10 g/dl )
Neutropenia

Linfopenia |

- Trombocitopenia

- CD4 (- 500mm3)

No. DE CASOS %

wn

10

14

0

3%
.;71;4%
um

 DEPTO.HEMATOLOGIA
~ Hospital de Pediatria CMNO IMSS -
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FORMA
Severa

Moderada

Leve

SEGUIMIENTO DE PACIENTES HEMOFILICOS

VIH POSITIVO A 8 ANOS
FORMA CLINICA DE ENFERMEDAD
No.CASOS %
g 57.1%
4 os%
B 42%
DEPTO. HEMATOLOGIA

* Hospital de Pediairia CMNO IMSS
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SEGUIMIENTO DE PACIENTES HEMOFILICOS
VIH POSITIVO A 8 ANOS

CLASIFICACION
P2 A
P2 D

P2 F,

P2-A-

P2D
P2F

[P

CLASIFICACION DE LACDC

NO PACIENTES

No. 14-102

No. de pacientes
14/102
802

2102

12

PORCENTAJE

%,

porcentaje
13.7%
708

0.2%

- DEPTO HEMATOLOGIA ' :

Hospital de Pediairia CMNO IMSS.



SEGUIMIENTO DE PACIENTES HEMOFILICOS
VIH POSITIVO A 8 ANOS

78.5 %

13.7 %

‘SINTOMATICOS |

ASINTOMATICOS
-\ FALLECIERON

78%

PACIENTES HEMOFILICOS CON HIV POSITIVO A OCHO ANOS

- 197 TOTAL DE PACIENTES HEMOFILICOS

- 51.7% SON SEROLOGICAMENTEPOSITIVO

- 13.7% SINTOMATICOS

- 7.8% FALLECIERON

- = 78.5% ASINTOMATICOS-

DEPTO. HEMATOLOGIA
Hospital de Pediatria CMNO TMSS
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DISCUSION

El impacto global del SIDA ha sido  dramdtico. Los primeros casos de SIDA da en nifios
fueron reportados en 1982 .

En México el primer caso pedidtrico de SIDA fue reportado en 1986, Al inicio de la
pandemia la via de transmisién mas frecuente en niffos era a través de la transfusion
sanguinea, sin embargo este patron de transmision, cambio con el empleo rutinario de
pruebas para la deteccioén del VIH, por lo cual éctunhnente la via de transmisién mas
frecuente en la edad pediatrica es la perinatal.

En el presente trabajo informamos de la revision obtenida alo largo de 8 atios. De los 197
pacientes hemofilicos en servicio de hematologla, e encontro 102 pauentes hemofilicos
VIH positivos que corresponden al 51.7%. De los cuales 14 paclentes que es 13. 7%
desarrollaron infeccién sintomatica y 8 pacientes que es _?_7}».8%.falleq1eron en este peﬁodo
de tiempo.

El predominio de pacientes masculinos esta en 1elnuéu a que todos los pamentes son
hemotilicos,

El cuadro clinico que hemos-enconirado: en este grupo de mﬂos, es sumlar al__ descnto por -’
otros pubheaclones a nivel mundial en el que predouuuaron, hnfndenopatla generallzada,
diarrea mtenmtente infecciones por oponumstas, purpura trombocltopemca.
esplenomegaha y paroudms crémca, en esta revxs;én no' encontramos neoplasms

En la- mayorla de los pamentes hemoﬁhcos los mmcuerpos contra VIH ‘fueron
contumados en el alo de l987 con el método de Westem Blot



La neutropenia y la linfopenia fueron las alteraciones hematolégicas mas frecuentemente
encontradas y el descenso de SD4 que badsicamente ocasioné  una inmunodepresion
severa, exponiendo asi al huésped a miultiples infecciones , incluso por gérmenes
oportunistas,

La mayoria de los pacientes hemofilicos con serologia positiva para el VIH ‘han
permanecido sintométicos hasta por un seguimiento de 8 afios. '

La incidencia de SIDA en nuestros pacientes heniofilicos parece reducirse con el paso del
tiempo por €l mejor control de la sangre y sus derivados ademas del control médico de
estos pacientes. et ) .

Sin embargo sera necesario un perfodo de seguimiento mas prolongado,: para conocer la
evolucion a largo plazo de los hemofilicos seropositivos al VIH que actualmente estén
asintométicos. '

15




CONCLUSIONES
Con los resultados obtenidos en el estudio nosotros cancluimos los siguiente:
a) La infeccidn sintomdtica por VIH desde el punto de vista clinico presenta un amplio
espectro de manifestaciones desde forma asintomdtica hasta presentaciones severas.
b) La presencia de Ac anti VIH, en nuestros pacientes tratados con'concentrados del

factor dependi6 de la gravedad de la hemohha, dando su mayor porcentaje en pacientes
con forma severa de ésta enfermedad . .

¢) El mayor porcentnje de niffos infectados con. serologm positiva “han permanecido
asintomaticos hasta 8 aﬁos

d) El descenso progresivo de la subpobldcnén de linfocitos CD4 se consndera un hecho ~

clave enla patogema de la infeccion por el VIH, -

) Las formas de presentacion son diferentes 2 las de los adultos .

 16 ’
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Seguimiento de Pacientes Hemofilicos VIH positivos (HVIHP) durante 8
ailos

OBJETIVO:; Analizar la evolucién de Jos p;lcientes hemofilicos VIH positivos y
determinar la incidencia de SIDA en relacion al descenso de CD4 . ‘
MATERIAL Y METODOS: Se estudiaron restrospectivamente los pacientes con HVIHP
de Octubre de 1986 a Diciembre de 1993 con serologfa HIV positivo confirmados
mediante Western Blot en control periddico en consulta externa con estudio clinico .
hematoldgico ,PFH, subpoblacion de linfocitos , anticuérpos contra CMV .Epstein Barr
,intradermoreaccion para hongos , Tb, HBsAg, HBcAc. Por la clasificacion de Atlanta se
inicié tratamiento con zidovurina a la clase P2.

RESULTADOS: En 102/197 pacientes con hemofilia estudiados se confirmo HVIHP

(5 1.77%); 14/102 (13.7%) carresponde a la clase P2 con linfoadenopatia generalizada.

8/102 (7.8%) con infecciones por oportunistas (candidiasis mococutanea, ‘herpes oral;
diarrea intermitente, 1/8 parotiditis crénica. 2/8 con pirpura trombocitopenica, 6/102 con

linfopenia y 1/8 esplenomegalia. Todos los casos presentaron disminucion import_alite de

los linfocitos CD4 ( -500mm® ). El seguimiento de los. pécientes que' asistieron -

regularmente a control y tratamiento con AZT tienen aceptable evolucl(m climca 8/1 02

fallecxeron 6/8 por sep51s, uno de eflos con axslamwnto de salmonela sp, 2/’8 con

hemorragia intracraneana, 3/8 presentaron diarrea severa y sa_ngmdo de tubq dngestwo. :

CONCLUSIONES: El descenso de los linfocitos CD4 es un signo de alarma en el
paciente hemofilico VIH positivo y con buen control clinico’y laboratorial tiene mejor

calidad de vida,
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