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’ INTRODUCCION

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida
les una nueva enfermedad, cuya causa estd estre
chamente relacionada a un virus linfocitotrdépi
Fo, denominado LAV (virus asociado a linfadeno
patia) por el Instituto Pasteur en Francia y -
?HTLVHIII {(virus linfotrépico de células T huma -
nas) por el Instituto Nacional del Cé&ncer en -
los Estados Unidos. (14) Se ha establecido =--
que los pacientes hemofilicos estdn comprendi-
Ldos dentro de los grupos de alto riesgo para -
ladquirir el sindrome, puesto que el agente cau
sal, el HTLV-III/LAV se ha encontrado en pro--
ductos derivados de la sangre incluyendo mu- -
chos de los preparados comerciales de concen--
trado de factor VIII gue estos pacientes deben
usar para su tratamiento, teniendo riesgo tam-
bién de adguirir el sindrome, aunque con meno-
res probabilidades, los tratados dnicamente --
con crioprecipitados. Ha sido demostrado en -
varios estudios realizados en Estados Unidos y
Furopa, que el 56% al 72% de los hemofilicos -
han estado en algin momento en contacto con el
virus y poseen anticuerpos contra él. Por con
siguiente se consideré necesario efectuar un -
estudio en nuestro pais, en el que se determi-
nara qué porcentaje de una poblacién de hemofi
licos guatemaltecos posefian anticuerpos a el -
HTLV-III/LAV por haber estado en contacto con-
él. Para esto, se investigaron el total de pa
cientes hemofilicos que son tratados en la Uni
dad de Hematologia del Hospital General San --
Juan de Dios (20 pacientes). Para establecer-
la presencia de los anticuerpos, se estudiaron




e} 5% de los hemofilicos estudiados presentaba an-
t%cuerpos'a el HTLV-III/LAV. Adem&s, usandc el --
m%smo método de laboratorio, se determinaron los -
niveles séricos de Beta-2 microglobulina, proteina
gue se encuentra elevada antes y durante el desa -

rrollo de el sindrome, encontrindose elevada en el
25% de los pacientes estudiados.

DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida -
(sIDA), ha sido reportado caracteristicamente en
los siguientes grupos: hombres homo y bisexuales,
drogadictos, haitianos, hemofilicos, infantes na
cidos de madres con el sindrome, Y personas. que-
han recibido transfusiones de sangre O productos
sanguineos de individuos con el sindrome. D
12, 14)., Todos ellos tienen como denominador co
mdn, evidencia de dafio en la inmunidad mediada -
por células, incluyendo disminucién de la res- — .
puesta de los linfocitos a mitdégenos, anergia cu
tdnea, linfopenia y una inversién de la propor--
cién de linfocitos T ayudadores (OKT4) a linfoci
tos T supresores (OKT8), siendo caracteristica -
tampién una hiperactividad de los linfocitos B.-
Lasxmaniféstaciones clinicas del sindrome, son -
aquellas de infecciones oportunisticas severas -
que amenazan la wvida, ademis de la aparicién de
neoplasias poco frecuentes, particularmente sar-
coma de Kaposi. La mortalidad de esta enferme -

. dad puede pien aproximarse al 100%, haciendo de

esta una de las enfermedades mas interesantes en
la historia de la medicina.

' Elrtercer miembro de una familia de virus --
linfotrépicos de células T humanas, el HTLV-III,
el cual parece ser muy similar, sino idéntico al
virus asociado a linfadenopatfa (LAV), ha sido -
propugsto como agente etiolégico del sindrome, -
pues se ha aislado de pacientes con el sindrome-
de'inmunodefiqiencia adquirida. (15, 35, 4D, ==
44). ’
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Inicialmente, en junio y julio de 1981, fueron
reportados 5 casos de neumonia a Pneumoyctis cari
nii en hombres homosexuales de Los Angeles que --
previamente habian estado sanos. Estos fueron --
asi los primeros casos de lo gue seria un nuevo -
sindrome. Asi como estos, también desde 1981 se
reporté el primer caso del sindrome de inmunodefi
ciencia adquirida en un hemofilico, y desde enton
ces hasta la fecha se han reportado 111 casos de
SIDA en hemofilicos. (5)

El test inmunoenzimitico ELISA ha sido usado -
en muchos programas de investigacién para detec--
tar anticuerpos a HTLV-III en pacientes con SIDA-
y con condiciones relacionadas al SIDA. En estu-
dios diferentes, los anticuerpos a el HTLV-III se
han encontrado en el rango del 68% al 100% en pa-
cientes con el sindrome, y en 84%-100% de pacien-
tes con condiciones relacionadas, tales como lin-
fadenopatia generalizada inexplicada. Investiga-
ciones seroldgicas han demostrado una seropositi-
vidad variable en grupos con riesgo incrementado-
para el sindrome, asi: 22%-65% de hombres homose-
xuales, 87% de drogadictos, 56%-72% de personas -
con hemofilia A, y 35% de mujeres que fueron pare
jas sexuales de individuos con SIDA. (7, 43).

Por lo anteriormente expuesto, se puede obser-~
var que los individuos con hemofilia tienen un --
riesgo muy alto para desarrollar el sindrome, - -
bPues hasta un 72% de ellos presentan anticuerpos-
contra el HTLV-III, aldn sin presentar ningdn sin-
toma de la enfermedad. Se ha establecido que 1la
transmisién del virus a estos pacientes ha sido -
Principalmente por medic de la administracién in-
travenosa de concentrados de factor antihemofili-
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co y de otros productos sanguineos que reciben-
constantemente.

por lo tanto, se consideré necesario efec—-
tuar un estudio en el que se determinaFa gué —--
porcentaje de una poblacién de hemofilicos gua-
temaltecos presentaba anticuerpos a gl HTLV—III
/LAV por haber tenido contacto con dicho virus.
pues como es sabido los pacientes gue resultan-
seropositivos, pueden desarrollar en gn.futuro—
el sindrome de inmunodeficiencia adguirida, - -
puesto que el periodo de incubacién de la enfer
medad es largo, en promedio de dos afos. (9) =--
pudiendo de esta manera adelantarnos en el reco
nocimiento temprano de una enfermedad que tiene
consecuencias nefastas en quienes la padecen,.—
estableciendo ademds con anticipacién las medi-
das necesarias para evitar su propagaciodn.
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OBJETIVOS

Determinar la frecuencia de anticuerpos para
el virus linfotrépico de células T humanas -
(agente causal del SIDA) en una poblacidn de
hemofilicos guatemaltecos.

Contribuir con este estudio a los objetivos-
gue ha propuesto la Organizacién Mundial de
la Salud sobre el reconocimiento temprano -—-
del sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida-
en grupos de alto riesgo.

Iniciar de esta manera un proceso que lleve-
a la vigilancia epidemioldégica de una nueva-
enfermedad transmisible en nuestro pafs.
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REVISION BIBLIOGRAFICA

EL SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA EN -
PACIENTES CON HEMOFILIA.

Hasta hace poco la infeccidn més seria a la
cuzl los hemofflicos que se les daba concentra-
dos de factores de coagulacidn estaban en ries-
go de adquirir, era la hepatitis B, pero ahora-
se ha enfocado la atencién hacia el sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA), habiendo si
do reportadocs al Centers for Disease Control --
(cpc) en Atlantas, Gecrgia, U.S.A., hasta julio-
de 1985, 82 casos de SIDA en hemofilicos de los
U.S.A., 27 casos en hemofflicos europeos, Y 2 ==
en hemofflicos de Australia. (2, 6, TL o E2020 5
34, 44).

Un grupo de virus humanos conocidos como vi
rus asociado a linfadenopatia/virus linfotrépi-
co de células T humanas, ha sido asociado etio-
l6gicamente con el SIDA. Este virus pertenece-
a una familia de retrovirus humanos que pueden-
causar procesos linfoproliferativos. De esta -
familia, el HTLV-I puede causar leucemia y Lin~
foma de células T; el HTLV-II se ha asociado a
una variante de leucemia de células peludas de-
células T: y el dltimo de este grupo, el HTLV -
IITI que ha sido aislado de células cultivadas -
de pacientes homosexuales con el sIpDA (15, 40),
y de pacientes hemofflicos con este mismo sin--
drome (35, 44). De las caracteristicas princi-
pales de este virus se conoce su capacidad de -
causar inmunosupresién y deplecidn de células -
T, debido a su tropismo de invadir los linfoci-
tos T ayudadores y poseer una transcriptasa in-
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rersa dependiente de Mg2+, de alli su nombre de -
retrovirus. (40) El1 wvirus ha sido aislado en -—-
sangre periférica, médula 6sea, nédulos linfdti -
cos, biopsia cerebral, plasma, saliva y semen, --
(14)

El CDC (Centers for Disease Control) ha esta--
blecido los siguientes criterios para definir el-
sindrome y patologias relacionadas:

- Sindrome de inmunodeficiencia adquirida: Pre--
sencia de una enfermedad con diagnéstico defini
tivo, indicativa al menos moderadamente de inmu
nodeficiencia celular subyacente (sarcoma de Ka
posi en un paciente menor de 60 afios de edad, -
ngumonia a pneumocyistis carinii, u otras infec
ciones oportunisticas). Ausencia de causas co-
nocidas de inmunodeficiencia subyacente y de —--
cualquier otra reduccidén de la resistencia a en
fermedades (terapia inmunosupresora, malignidéa
linforeticular).

= Complejo relacionado al SIDA: Una constelacién
de signos y sintomas manifestados por personas-
pertenecientes a los grupos con una incidencia-
incrementada al sindrome. Estos signos y sfnto
mas pueden incluir linfadenopatia generalizada:
pérdida de peso inexplicada, fiebre, diarrea --
crdgica, letargia, debilidad, linfopenia, leuco
penia, anemia, trombocitopenia idiopética,.and:
malfas inmunoldgicas caracteristicas del sindro
mg, y moniliasis oral. Tales personas no mani-
fiestan las tipicas infecciones oportunfsticas-
© sarcoma de Kaposi que las colocarfian en el --
grupo descrito anteriormente.

= Sindrome de linfadenopatia crénica: La presen-

= IT =

cia de linfadenopatia de al menos 3 meses de -
duracidén, que involucre dos © mds sitios extra
inguinales y confirmados al examen fisico en -
ausencia de cualquier otra enfermedad o droga-
gue se conozca cause linfadenopatia; y ls pre-
sencia de hiperplasia reactiva en un nodulo --
linfitico, si es hecha una biopsia. (14)

Pero ademias de las anteriores definiciones,
el CcDC ha determinado que en ausencia de las -
enfermedades oportunisticas mencionadas ante--
riormente, cualquiera de las siguientes enfer-
medades serd considerada indicativa de SIDA si
el paciente tiene un test seroldgico o vireld-
gico positivo para el HTLV-III/LAV:

1. Histoplasmosis diseminada (no confinada a
pulmones o nédulos linfdticos) diagnostica
da por cultivo, histolégicamente o por de-
teccién de antigenos;

2., Isosporiasis, causante de diarrea crénica-
(por mads de un mes) diagnosticada por his-
tologia o microscopia de heces;

3. Candidiasis bronquial o pulmonar, diagnos-
ticada por microscopia o por la presencia-
de las caracteristicas gruesas placas blan
cas sobre la mucosa bronguial;

4,  Linfoma no-Hodgkin de un tipo patolégico -
severo (difuso, no diferenciado) y de célu
las B o de fenotipo inmunolégico desconoci
do, diagnosticado por biopsia;

5. Sarcoma de Kaposi histolégicamente confir-
mado en pacientes menores de 60 afios de --
edad.
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6. En ausencia de enfermedades oportunisticas, -
cualquier nifio menor de 13 afios de edad con -
neumonitis intersticial linfoidea crénica.

7. Pacientes gque tengan una malignidad linforeti
cular diagnosticada mas de tres meses después
de el diagnéstico de una enfermedad oportunis
tica usada como marcador de el SIDA.

Para incrementar la especificidad de la defi-
nicidn de un caso, se excluirdn como casos de SI-
DA los pacientes que tengan resultados negativos-
para tests de anticuerpos a el HTLV-III/LAV, que-
no tengan un ndmero bajo de linfocitos T ayudado-
res. En ausencia de resultados de cualquier - -
test, los pacientes que satisfagan los otros cri-
terios en la definicién del sindrome continuardn-
siendo incluifdos. (7)

La severa inmunodeficiencia de los pacientes-
con el SIDA resulta de una infrecuente baja pro--
porcidén de linfocitos T ayudadores en relacién a
los linfocitos T supresores, resultando en la au-
sencia de muchas de las funciones ayudadoras de -
éstos., (40) De esto que las manifestaciones cli-
nicas del sindrome son aquellas de infecciones --
oportunisticas severas y neoplasias no usuales co
mo el sarcoma de Kaposi. (14)

La ocurrencia del sindrome en pacientes con -
hemofilia ha sido consistente con este modelo. --
Los pacientes hemofflicos que han desarrollado el
sindrome, han manifestado especialmente como in--
feccibn oportunistica neumonia a Pneumocystis ca-
rinii. El intervalo entre el inicio de los sinto
mas, que incluyeron dos o mds de los siguientes :
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pérdida de peso, fiebre, sudores nocturnos, f?‘
tiga, diarrea, disnea, linfadengpatia generall—
zada y rashes; y la fecha del dlagnéstlco fue.—
de 1 a 12 meses. Muchos de los pacientes tuvie
ron mas de una infeccién, dentro de las cugles—
se incluyen infeccidn por Mycobacterium avium -
intracellulare, histoplasmosis, citomegalov1rof
sis diseminada, toxoplasmosis cerebral, y candi
diasis oral y esofdgica. En uno de los casos -
ocurrié infeccibn a Mycobacterium tubercu}QSLS—
previo a la neumonfa a Pneymocyst%s carinii. --
(12, 43). Por otro lado, contrario a otros gru
pos de alto riesgo para el desarrollo de este -
sfndrome, no se ha reportado ninguin caso de sar
coma de Kaposi adn en hemofilicos con el SIDA.-

(8)

El hallazgo de laboratorio mas consistente,
también en estos pacientes, ha sido una marcada
supresién de la relacién linfocitos ? ayudado -
res a supresores (OKT4/0KT8), en casl todos me-
nor de 0.5 (normal de 1.5 a 2.5), ademds los --
linfocitos T supresores son significativamente-
mas abundantes (normal de 0.29 a 0.86). TodosT
ellos desarrollaron linfopenia que fue progresil
va desde el inicio de la enfermedad. En los --
test cutdneos han mostrado un alto grado de - -
anergia a antigenos comunes. Han ten%do tam- -
bién niveles elevados de inmunoglogulinas, espe
cialmente de IgG e IgM. (11ls A2y, 164 :39).

Después del diagndstico de las infecciones-
oportunisticas, la sobrevivencia ha sido de po-
cos dias a 11 meses, la mayoria de los cuales -
no sobrevivieron méds de 2 meses. (12)
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En todos los casos se efectuaron investigacio-
nes acerca de la actividad sexual de los pacien -
tes, uso de drogas, etnicidad y viajes o residen-
cia, las cuales no evidenciaron datos de que la -
enfermedad podria haber sido adquirida por contagc
to con homosexuales. Por otro lado todos estos -
pacientes habfan sido expuestos, ya sea a concen-
trados liofilizados de factor VIII o IX, o crio -
precipitados, plasma o sangre durante perfodos de
hemorragia . (12)

Articulos cientificos recientes proveen infor-
macidén suficiente de la asociacién entre la trans
misién de el virus del sindrome de inmunodeficien
cia adquirida y receptores de transfusiones de --
sangre o productos sanguineos. El perfodo de la-
tencia entre la exposicién por ese medio y la apa
ricién de el sindrome, ha sido de 5 meses a 5 - -
afios, con un promedio de 2 afios. (4, 7, 9, 19, -
41).

TRASTORNOS INMUNOLOGICOS EN EL

SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA

I. Anomalfas que caracterizan el sindrome

l. Linfopenia

2. Deficiencia selectiva de células T basada-
eén una reduccién cuantitativa de la pobla-
cibn celular designada como OKT4 o anti- -
cuerpos monoclonales Leu-3

3. Disminucién o ausencia de hipersensibili -
dad cutdnea retardada

4. Elevacidén de inmunoglobulinas séricas, pre

dominantemente IgG y IgA en adultos, ade--
m&s de IgM en nifios

-

L

IT.

LT,

han

- PE
5, Incremento espontdneo en la secrecidn -
individual de inmunoglecbulinas por los-

linfocitos B.

Anomalfas observadas consistentemente

1., Disminucién in vitro de la respuesta -
proliferativa de los linfocitos a:
a) mitdégenos
b) antigenos
c) aloantigenos; autoantigenos
2, -Disminucidén de respuestas citotéxicas
3. Disminucién de la capacidad de produ--
cir anticuerpos de novo a un nuevo an-
tigeno.
4, Funcién monocitica alterada
5. Niveles séricos elevados de complejos-
inmunes.
Otras anomalias reportadas
1. ©Niveles incrementados de alfa-interfe-
rén dcido 1l&bil
2. Anticuerpos antilinfocitos
3. Factores supresores
4, Niveles incrementados de Beta-2 micro-
globulina y alfa-1 timosina
5. Niveles séricos de timulina disminui -

dos

Resultados de estudios recientes (23, 28) -
confirmado que el HTLV-III estd presente en

algunos preparados comerciales de concentrado -
de FACTOR VIII y asi como en algunas unidades -
de crioprecipitados también, por lo que el uso-
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de estos tdltimos también se ha implicade en la -- tante previamente se han reportado anomalias si
transmisidén del virus pero con mucha menor proba- milares, aungue menos marcadas, en la inmunidad
bilidad que el anterior., El desarrolloc de SIDA ~ mediada por células en hemofilicos asintomdti -
en tres pacientes con enfermedad de Von Wille - = cos tratados con concentrados de factores de --
brandf gno de quienes no tenfa documentada otra - coagulacitén, posiblemente debido a la exposi --
expoél?;én a productos sanguineos mds que a crio- cién repetida a tales concentrados, asi también
precipitados y ningdn otro riesgo para SIDA, es - se ha observado en otras patologias en las que
una Fuerte evidencia para considerar que el uso - se deben recibir crioprecipitados, plasma fres-
crénico de crioprecipitados es un definitivo fac- co o células rojas empacadas. (17, Z21) .
t?r de riesgo para SIDA. Esto es especialmente -
cierto para aquellos que son expuestos a multi - Ademds de lo anterior, las anormalidades de la-
ples donadores (mas de 80 por afio). (6). proporcién entre células T no son altamente es-
pecificas de este sindrome, porque ellas ocu- -
Levy y colaboradores han logrado aislar el HTL rren en varias enfermedades no relacionadas, —--
- V-II1I de concentrados de: factor VIII, logrando es por ejemplo: infecciones crénicas o.agudas a -
, tablecer que el wirus es resistente al secamiento virus de la hepatitis B, cirrosis bilias prima-
en frio v puede ser mantenido en un liofilizado - ria, y enfermedad hepdtica inducida por alco- -
al menos durante un afio sin que disminuyan sus ti hol. (24)
tglos. En su estudio comprobaron que el calenta- ;
miento prolongado a 68°C inactiva los retrovirus, Estudios recientes han demostrado una frecuen -
y la adopcidén de este procedimiento resulta, en - cia incrementada de anticuerpos a antigenos de
la manufactura del concentrado de factor VIII, en membrana de el virus linfotrépico de células T
preparados libre de este wvirus infeccioso. (25).- humanas (HTLV-AM) y niveles elevados de timosi-
Es por esto que la Organizacidén Mundial de la Sa- na alfal y betas -microglobulina en pacientes -
lud ha recomendado reducir el riesgo de transmi - con el sindrome de inmunodeficiencia adquirida.
sién del HTLV-III/LAV por medio de los concentra- (3, 24) La prevalencia de anticuerpos es alta-
dos de factor VIII o IX mediante el tratamiento - también en aguellos grupos de alto riesgo para-
PO; calor, recomendando el uso de los productos - el desarrollo del sindrome, en guienes esta evi
asi tratados. (5). dencia serol6gica de infeccién ha sido demostra
e SHISEOS. & TR TTT do que an;ecede al.desarrollo del SIDA. Esta -
' prevalencia de anticuerpos al HTLV-III se ha en
contrado en el rango de 68 a 100% en pacientes-
raSLZSSEnigiiias de la relacidn célulgs T ayudado con SIDA, y en 84 a 100% en pacientes con condi
St P e Sonl?numar?ador sgn?lble para el ciones relacionadas, tales como linfadenopatia-
ndrome de inmunodeficiencia adquirida. No obs- generalizada inexplicada. Mediciones seroldgi-
cas han mostrado rangos variables de seropositi
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vidad entre grupos de riesgo incrementado:
65% de hombres homosexuales, 87% de abusadores de
drogas intravenosas, 35% de mujeres que fueron pa
rejas sexuales de hombres con SIDA, y 56 a 72% de
personas con hemofilia A. (7, 10, 18, 26, 31,
B7E 39, 43).

Los resultados de estos estudios indican fuer-

temente que los anticuerpos a el HTLV-III son — -

diagnésticos o indican un riesgo significativo de
la enfermedad, pues es de esperarse que indivi- -
duos seropositivos no necesariamente tengan adn -
la enfermedad clinica, si el periodo de incuba= -
cién para el SIDA es largo, como ha sido demostra
‘do tan claramente en los casos de SIDA asociados-
a transfusiones.

Se ha desarrollado recientemente la aplicacién
de el método de anticuerpos marcados con enzimas-
(ELISA) para la determinacién de anticuerpos a el
HTILV-III, método que se ha comprobado puede detec
tar anticuerpos contra el virus con una especifi-
cidad del 98.6% vy una sensibilidad del 97.6%. - -
(45). Por lo que ha sido recomendado como un - -
test altamente udtil para la investigacién de dona
dores de sangre y poblaciones en alto riesgo de -
contraer el SIDA. La especificidad y sensibili -
dad de este sistema lo hace excelente para la in-
vestigacién de pacientes con la enfermedad clini-
ca, pues los falsos positivos y los falsos negati
vos son virtualmente cero. (42).

BETA2 - MICROGLOBULINA

Otro dtil test para el estudio de personas en

328
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21to riesgo de contraer el SIDA, es la determi-
nacién de la betaz—microglobulinao La concen -
tracidén en suero de esta proteina se encuentra-
elevada en algunos desdérdenes linfoproliferati-
vos, mononucleosis infecciosa, enfermedad de -
crohpn, artritis reumatoidea, sindrome de Sjo— =
gren, lupus eritematoso sistémico,.hepat%tls -
viral aguda, hepatitis crénica activa, cirrosis
biliar primaria, sarcoidosis, y durante el re -
chazo de transplantes renales. PoOr lo que la -
concentracién elevada de betaz—microglobulina -
parece estar asociada con varios estados inmgng
reactivos y condiciones en las cuales estad 1in-
crementada la masa linfoidea. Niveles elevados
de esta proteina también han sido encontrados -
en pacientes con el sindrome de inmunodeficien-
cia adguirida, en homosexuales masculinos asin-
tomdticos y en hemofilicos asintomdticos. (24).
Por lo gue se ha considerado este test como una
prueba o marcador que podria acertadamente pre-
decir el desarrollo del sindrome de inmunodefi-
ciencia adgquirida.

El interferdén es ahora sabido que tiene va-
riados y extensos efectos inmunomodulatorios. -
Uno importante entre ellos es el incremento rda-
pido y marcado de los antigenos de histocompati
bilidad de superficie y de su sub-unidad la be~
ta, -microglobulina. Esta dltima, ha sido demos
tr%do gue se incrementa en la superficie celu -
lar y en el sobrenadante de suero, después de -
que ambos han sido tratados in vivo e in vitro=
con alfa-interferén. Es por lo tanto concebi -

ble que los niveles incrementados de beta2=mi -
croglobulina sérica puedan de hecho

ser media-
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dos por este peculiar alfa-interferdn dcido-labil,
que ha sido detectado elevado en alta proporcidn-
de pacientes con SIDA, también comc en homosexua-
les asintomdticos; ademds el hallazgo de que la -
‘aparicidn de interferdén precedié el inicio de la
enfermedad clinica en 3 a 10 meses en 2 de 3 pa -
cientes hemofilicos con SIDA, va de acuerdo con -
esta posibilidad. (24, 32)

La sensibilidad de la determinacién de beta; mi--
croglobulina para la deteccién de SIDA, ha sido -
demostrada en varios estudios que es del 100% (3,
46), y su especificidad para la deteccidn del sin
drome es del 86%. Por lo tanto, como lo sugiere-
.Zolla-Pasner en su trabajo (46), el uso combinado
de la determinacién de anticuerpos para el HTLV--

III v la medicidén de la Betaz—microglobulinaﬂ = B
constituyen un pardmetro altamente dtil para la -
evaluacién y seguimiento, no solo para determinar |
exposicién, sino también en la enfermedad clinica,
de personas con alto riesgo para contraer el SIDA.
En base a 1lo cual se decidié a emplear dichos mé-

todos para la evaluacién de nuestra poblacién a -
estudiar.

TRATAMIENTO

Los cientificos piensan que la dnica esperanza --
real de tener éxito en esta enfermedad es atacan-
do y destruyendo el virus mismo. Hasta el momen-
to sflo se encuentran en estudio varias drogas, -
entre las cuales se encuentran la Suramina, droga
que puede ser efectiva contra el retrovirus del -
SIDA pues ha sido demostrado que es un inhibidor-
de la transcriptasa inversa. Otro inhibidor de -
este retrovirus, que se conoce activo in vitro --

O

contra la transcriptasa inversa, es el HPAZiuéi;
(tungstato de antimonio) - Qtra dr@gaain esdel °
es el fosfonoformato trisodlcoﬁ un analogo .
pirofosfato, ampliamente estud%ado como gndagéﬁe
te anti-virus del herpes., tamplén cogpro ado qun
es un inhibidor de la transcr%ptasa inversa. o
agente gue parece sctuar de diferente manzrael -
1a ribavirina, que S€ cree.es un andlogo 1eli N
nucle6sido guanosinaj; ha sido us§do con ?1gf?e—d
éxito en Africa contra el aren§v1rus de 2 lér,
bre Lassa, Y en este pais ba gléo repor?a i S~O

efectivo contra el wvirus sincitial ;%'esplacza.t‘or:La;L
otra droga dque €s conocido es efe?tlva con ;2 1
gunos organlsmos infecciosos a5001a§os a gI eati
1a Ansamicina LM427, también estd siendo lEV z 4
gada; la droga que es sabido actida en lag ac z

rias inhibiendo la RNA polimerasa ere?dlegti _f
DNA, inhibe la infectividad ¥ re?llcacmégo)e -
HTLV-III cuando se ha usadg in YlFrQ,ﬁ { ] lee
investigaciones estdn también dirigidas sO i,dd:
rios inmunomoduladores, entre log m?s prome i -
reg de éstos s€ encuentran l?s 51gulentes:. ta i
interleucina 2, la isoprinoglna, el gamma 1? er-
ferdn, el laevamisole y varlios factores timlicos

humorales.

Mientras tanto el tratamiento de la enfer?edad -
es el combatir las infecciones oportunisticas
que se presentan en estos pacientes.




MATERIAL Y METODOS

Para la realizacién de este trabajo, se incluy6
el total de una poblacién de 20 pacientes con -
el diagnéstico de hemofilia A, gque son controla
dos constantemente en la Unidad de Hematologia-
de el Hospital General San Juan de Dios.

A cada paciente se le recabaron datos acerca de
su edad, antecedentes de importancia que estéan-
relacionados con el SIDA como fiebre, fatiga, -
pérdida de peso, disnea, diarrea, infecciones—-
virales, moniliasis oral o cutédnea, rashes y -—-
linfadenopatia. Se determiné de cada uno el ti
po de tratamiento que recibia, ya fuera prepara
dos comerciales de concentrado de factor VIII,-
crioprecipitados u otros productos sanguineos -
como plasma o sangre completa. Se le determina
ron ademds a cada paciente, niveles de hemoglo-
bina, hematocrito, glébulos blancos y plaquetas.
A todos los pacientes se les hicieron determina
ciones de anticuerpos para el HTLV-III/LAV y se
les midieron niveles de Beta-2 microglobulina.-
(Ver anexo).

La determinacién de los anticuerpos a el HTLV -
III/1LAV se efectud de la siguiente manera: ini-
cialmente se tom® de cada paciente 10cc de san-
gre venosa, se centrifugé y se obtuvo el suero-
de dicha muestra, éste se mantuvo congelado a -
una temperatura de -30° C durante el tiempo pre
vio a la determinacién de los anticuerpos, la -
cual se efectué utilizando el método inmunoenzi
matico ELISA.
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Para la determinacidén de la beta,-microglobulina .
se tomé parte de ese mismo suero y se midié usandg
también el método de ELISA.

tes como wvalores normales

EDAD MEDIANA
mg/1
Neonatos 312
1l- 2 meses Bl
3-12 meses 282
1- 5 afos 1.96
6-10 afios 2%1ED
11-20 afios 1.239
21-30 afios 1.54
31-40 afios 1.68
41-50 afios 1 75
51-60 afios ; 1.98
61-70 afios Zal 1

(24, 46):

22 59745
PERCENTIL

mg/1

2.28-4.77
2.27-4.59
1.48-4.31
1.06-3.19
L3277
1.05-1.87
1.15-2.27
1.17-2.31
1.26-2.62
1.26-2.89
1.03-3.36

Tomdndose los siguiep

VALOR MAX.
100 PERC.

mg/ 1l

5.40
4.71
4.50
3.63
3.65
2530
2,75
2.42
31612
3.,03
3436

. .
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TRATAMIENTO ESTADISTICO

El tratamiento estadistico del presente estu-
dio se limité a la descripcién del fendmeno -
mediante la utilizacién de cuadros de distri-
bucién de frecuencias y la aplicacién de por-
centajes de resultados, asi como su represen-
tacién grafica por medio de diagrama de ba- -
rras, y diagramas de sectores.




— T

RESHITADOS

Figura No. 1
DISTRIBUCIUN P'OR SRUT'OS «TARECS DE LuS PACLENTES HEMO-
FILICOS =8TUDIADOS. (Poblacién estudiada = 20 ptes.)
No. de

Ptes.

N ]

(IENERERENN

=5 ' 6-10 ' 11-20 21-36 | 31-40  41-50
Edad en afos

Fuente: Ficha de recoleccidn de datos.

.Guadro No. 1
T1PO Di TR-~TAMIZNTO .ECIBINO

No, Ptes. %
Crioprecipitados 18/20 90

1 Concentrado de
J Factor vII1 2/20 10
Plasma 12/20 60
sangre Completa 8/20 40

Puente: Fichas de recoleccidn de dztos.




Cuadro HNo., 2
ANTECEDENTES

No. Ptes. %

Fiebre 9/20 45
| Diarrea 0/20 (0]
Disnea 0/20 0
Rash 2/20 10
I.R.5 L/20 20
Sudor Nocturno /20 0
Pérdicda de Peso 0/20 0
Fatiga - 0/20 0
Moniliasis 0/20 0
Cefalea L/20 20

Fuente: Fichas de recoleccifn de datos.

Cuadro No. 3
EBXAMsN MIG1CU

Wo. Ptes 9%
Linfadenopaiia = /20 0
Moniliasis 0/20 9]
Gtro hall: zgo - -

Fusnte: Fich dz recolieccibn de dalos.




Figura No.2.

NIVELES DE Bia,-MICRUGLUBULINA EN EL GKUPO DE
HEMOFILICOS ESTEDIADOS

Betaa—Microglobulina

6 (mg/1)

5 1

3 | " : 3 Nivel N1.
. . - madximo

___‘_,H__i_ ————— o .
° b PR Nivel medio N1.
i o Niyel Nl
"] minimo
1 ‘] } 1 } o
-5 ' 6-10 ' 11-20 ' 21-30  31-40" 41-50

BEdad en anos

Fuente: Ficias de rucoleccibén de datos.

Figura No. 3

FRECUSZNCIA Di ANTICUL.Ri'Os A YTLV-III EH EL GR: FO
DE HEMOFILICOS B3TUDIADUS

Edad 4L1-50 r
en anos
31-40 t
21-30
11-20
6-10 }

i-5

1

Fuente:

SERONEG T1VOS SEROPUSITIVOS

Fichas de rec.ieccidén de datos.




Figur.. No. 4
NIVELES DE HAMUGLOBINA EN EL GRUFO D2 HEMOFILICUS
ESTUDIADOS

Hb
g/dl
157 .
141 . .
135 - = )
12 : : : : :
11 e = 2
10 .
9' -
| 81 . '
7 A
o
5-
4
1 ] 1 1 1 . |
] ] I Ll 1 1
1-5 ©=10 11=-2U 21-30 31-40 41-50

Tdad en anos

Fuente: Fichas de recoleccidn de datos.

Figura No. 5
SCUSHTO DE GLuBULOGS DLANCOS EX WL GRUIG DE HEMOFILICUS
ESTL DIADUS
e 141
313
5 121 s ‘ .
E‘l‘

& ‘iod -

G.B.(e
W £ U1 Oy NI O30
.

2

1 1 PR |
1

1
1§ T T

| - 1-5 6-10 11=-20 21-30 Z21-40 41-50
Zdad en aios

[ . Fucnte: Fichas de rocoleccidén de d tos.




Figura No. 6

HUCUENTY DE LINRCCLTOS &N WUM U5 ABSOLUTO3 =N EL
GRUPO D2 H=MOFLLICUS EST.D1nDUS

Linfocjites

X mm
3000 . .
2500 . ) . :
2000 ° : .
1s00{ '
1000 ; :
500 -
1 L 1 ] 1 |
125 ' 6-10 ' 11-20 | 21-30 ' 31-40 = 41-50 !

Fdad en afios
Fuente: Fichas de racoleccibn de dztos.

Figura No. ?'
RFCLEHTO PLa UETARLIO 38 2L GRUPO DT HaMUFILICWS

B5TUD1AaLOS
= 5
LA 4001 s Q
= 1 . P
wf *
© 300+ . e .
D =
b . :
% 200 . . H .
a :
=
o
=
B 1004
1 { ' L 1 iy
1 T 1 i S

k| T
1-5 6-10 11-20 2i=-30 3140 £1=-50
idad en afnos

Fuente: Fichas de recul-ccibn de datos.




Cuadro No. 4

R=LACION «<NTRZ ANTICU=ZkFUS PARA HTLV-III
Y T1P0 DE TRATAMISHTO RECIBIDO

) HTLV-II1 Anticuerpos
ihatamienta Seronegativos | Seropositivos
Crioprecipitados 18/18 0/18
Concentrado de

Factor VIII 1/2 1/2
TOTAL 19/20 1/20

Fuente: Fichas de recoleccibn de datos.
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ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

" E1 objetivo bédsico de nuestra investigacidn era

determinar qué porcentaje de una poblacidn de -
20 hemofilicos guatemaltecos presentaba anti- -
cuerpos para el HTLV-III/LAV, logrédndose esta -
blecer que el 5% de ellos los presentaba, por--
centaje que resulta bajo comparado con los re--
portados en la literatura que son de el 56% al
72% de seropositividad en hemofilicos de otros-
paises. (7) (Figura No. 3)

Los niveles de Beta-2 microglobulina fueron en-
contrados dentro de limites normales en un 55%-
(11 ptes.), el 45% restante presentd valores --
por arriba de los normales (9 ptes.). De estos
dltimos, se encontrd que 5 pacientes, o sea el-
25% del total, tenian niveles de la proteina el
doble de lo normal. (Fig. 2) Estando dentro de
este grupo el paciente que resulté seropositivo

a los anticuerpos.

Como es ya sabido, el espectro del SIDA es va--
riable, pero ademds de las infecciones oportunis
ticas y neoplasias, un grupo grande de personas
en alto riesgo para desarrollarlo tienen tam- -
bién lo gue se conoce como '"complejo relaciona-
do al SIDA". Estos pacientes presentan 2 6 mas
de los siguientes sintomas y signos inexplica -
dos: pérdida de peso, fiebre, sudor nocturno, -
diarrea, disnea, fatiga, linfadenopatia genera-
lizada y rashes por mds de tres meses, En nues
tro estudio se pudo establecer que un 45% de --
los pacientes referfan antecedentes recientes -
de fiebre, un 10% referian rashes y un 20% refe



-

rtan infecciones respiratorias de vias superiores,
aunque ninguno de ellos los refirié por un tiempo-
mayor de tres meses. (Cuadro 2) Ninguno de los -
20 pacientes refirié tampoco como antecedente, ni-
lo presentaba al examen fisico, linfadenopatia o -
moniliasis oral y/o cutdnea. (Cuadro 3)

En lo referenté al tipo de tratamiento que reci- -
bian los pacientes hemofilicos estudiados, pudimos
observar que el 90% de ellos recibian constantemen
te crioprecipitados y s6lo un 10% recibian constan
temente concentrados de factor VIII. Por otro 1%
do, el 60% habia recibido ocasionalmente plasma y
un 40% habia recibido ocasionalmente sangre comple
ta. (Cuadro 1) j

Dentro de los hallazgos de laboratorio que pueden-

encontrarse alterados en el sindrome de inmunodefi |

ciencia adquirida, y en otras de las entidades re-

lacionadas con el sindrome, encontramos que el 80% |

de la poblacién estudiada presentaba valores norma
les de hemoglobina (figura 4), el 100% presentaba-
valores normales de glébulos blancos en sangre — =
(figura 5), el 75% presentaba valores absolutos de
linfocitos en sangre dentro de limites normales —=
(figura 6), y el 80% presentaba valores de plagqué-
tas dentro de limites normales (figura 7).

Se ha demostrado gue las personas con hemofilia &
severa tienen de 4 a 5 veces mis riesgo para desa:”
rrollar el SIDA que las personas con hemofilia A 38

-

|

moderada o hemofilia B. (20) Este riesgo elevadO“f
es debido a su relativo mayor uso de concentradosS™
de factor VIII y que estos concentrados pueden - 1

transmitir el agente del SIDA.

s SYES

La exacta historia natural de la infeccidén por
el HTLV-III no serd conocida hasta gue varios-—
afios mas hayan pasado. Datos actuales sugie--
ren que la infeccién por el HTLV-III probable-
mente no conduce en forma inevitable al SIDA -
en la mayoria de los pacientes. La incidencia
acumulativa de SIDA en hombres homosexuales --—
con anticuerpos al HTLV-III es solamente del -
orden del 5% al 20%. En un estudio (13) de he
mofflicos con anticuerpos 2a HTIV-III, la dinci-
dencia acumulativa de SIDA, durante mds de - -
tres afios de observacion, ha sido baja, en el-

orden de 2% a 4%.

El tiempo necesario para desarrollar anticuer-
pos y due sean detectados por algin test, es -
desconocido, pero se ha demostrado que la vire
mia puede existir por aios en individuos ya --
sea sintomdticos © asintomdticos. (7)

La asociacidn de linfadenopatia y conteos celu
lares de linfocitos T ayudadores bajos con un-
largo periodo de incubacién después de la apa-
ricién de los anticuerpos a el HTLV-III, sugie
re un proceso continuo e indolente mas gue una
infeccién aguda.

Queda aun por ser visto si este proceso es una
parte aberrante de una respuesta inmune inicia
da por los antigenos HTLV-III o €s el resulta-
do de una infeccién crénica activa. Esta dlti

ma explicacidn es apoyada por el gran ndmero -
de virus HTLV-III aislados de hombres homose--
xuales con linfadenopatia, V¥ el periodo de la-
tencia similar de mds de dos afios en  los casos
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de SIDA relacionados con transfusiones. La pPrime por lo menos dos estudios sugieren que los de-
ra explicacién es favorecida por la observacibn - fectos en la inmunidad y/o sintomas clinicos -
de que la mayoria de hemofilicos con anomalias re del sindrome pueden llegar a manifestarse en -
lacionadas al SIDA, no han desarrollado el sindro individuos seropositivos sin SIDA solo afios --
me por al menos cuatro a cinco afios después de la después de la seroconversioén. (13)
seroconversiodn. -
: : Las personas seropositivas pueden incluir: 1)

Lo gue no podemos establecer en nuestro estudio, - personas infectadas e inmunolégicamente dafia -
es cuanto tiempo tiene el paciente que presentd - das por el HTLV-III/LAV; 2) personas capaces -
anticuerpos a el HILV-III de tener los mismos, -- de controlar la infecci6én inmunolégicamente; y
sin poder asi establecer en qué etapa del periodo 3) personas inmunizadas, quizds por virus in--
de incubacién de la enfermedad se pueda encontrar, completos en los concentrados de factor, y por
= e?te perfodo va desde 5-messs a5 afoss ey lo tanto inmunolégicamente normales. Ademas -
DEenetliode 2 afnoss las personas seronegativas pueden incluir: 1)

. . personas sin contacto con el agente del SIDA,-
Algunos autores piensan gque si algunos de los an- y por eso inmunolégicamente normales; 2) perso
ticuerpos a el HTLV-III son protectores, la mayo- nas infectadas con el virus, pero que adn no _
ria de los hemofilicos pueden haber sido efectiva se han seroconvertido; 3) personas infectadas,
mente infectados por antigenos incompletos no in- pero sin una respuesta humoral a el virus, y -
f?CCiOSOSv que fueron rotos durante el proceso de estar por lo tanto inmunolégicamente anormales;
liofilizacién de los concentrados de factores de- y 4) (teéricamente) personas infectadas con &l

coagulacién. Si asi fuera, se esperaria que sélo ; : i .
- : P d - virus, pero con una cantidad demasiado excesl-

un p?queﬁo porcentaje de quienes fueron expuestos va de antfgenos para los anticuerpos disponi--
al virus no atenuado antes de desarrollar anti- - (20) Por lo que los resultados de nues

: bles.
cuerpos neutralizantes, desarrollardn el SIDA. trosestudio pueden caer en cualquiera de estas

categorias. La soluci6én serd investigar mds a
fondo, ya sea con pruebas seriadas de poblacio
nes de linfocitos T ayudadores y supresores, -—
en este paciente seropositivo, ademds de estar
alerta a cualquier indicio de desarrollo de el
sindrome. Y a los pacientes seronegativos se-
rd necesario efectuarles determinaciones seria
das y periédicas de anticuerpos para el HTLV -
1 1

En un estudio de seroprevalencia llevado a cabo -
en varias ciudades de los Estados Unidos, se esta
bleci6 gque el 79% de personas con hemofilia que -
usaban factor VIII y 37% de hemofilicos que usa--
ban factor IX eran seropositivos para anticuerpos
a el HTLV-III (20). Estos resultados pueden com-
pararse con los de nuestro estudio, en el cual --
uno de los dos que usaban concentrado de factor -
VIIT fue seropositivo, o sea 50% de los gue usa--
ban concentrado de factor y 5% del total de la po

blacién estudiada.




CONCLUSIONES

El 5% de la poblacién estudiada (20 hemofili
cos), presenté anticuerpos a el HTLV-III.

IL,os hemofilicos tratados con concentrado de-
factor antihemofilico tienen mayor riesgo de
presentar anticuerpos a el HTLV-III.

La Beta-2 microglobulina se encontré elevada
al doble de lo normal en el 25% de los pa- -
cientes, estando dentro de este grupo el pa-
ciente que fue seropositivo para los anti- -
cuerpos a el HTLV-III.

Ninguno de los pacientes estudiados tenia an
tecedentes, ni presentaba signos o sintomas-
relacionados al SIDA.

Los niveles de hemoglobina, hematocrito, pla
quetas, leucocitos y linfocitos, se encontra
ron normales en todos los pacientes.
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RECOMENDACIONES

Serd necesario llevar una evaluacién médica
continua de el paciente que en este estudio
resulté seropositivo a los anticuerpos a el
HTLV-III/LAV, estando alerta de la apari- -
cién de cualquier signo o sintomas sugesti-
vo de SIDA, pues puede ser que ain esté en-
el periodo de incubacién de la enfermedad.

Efectuar pruebas de laboratorio en el pa- -
ciente seropositivo, tales como controles -
frecuentes de leucocitos, linfocitos, pla--
gquetas y, en especial efectuarle recuentos-
de las subpoblaciones de linfocitos T - =
(OKT4/0KT8), para determinar en gqué momento
pudiera iniciar las alteraciones inmunolégi
cas que caracterizan el sindrome de inmuno-
deficiencia adgquirida.

Efectuar una determinacién de anticuerpos =
a2l HTLV-III/LAV en la pareja sexual de el -
paciente que resulto seropositivo en este -
estudio.

Seguir efectudndoles seriadamente y regular
mente determinaciones de anticuerpos a los—"
hemofilicos que resultaron seronegativos en
este estudio, pues siguen perteneciendo a -
uno de los grupos de alto riesgo para desa-
rrollar el SIDA:; y en especial en aquellos-
gue en este estudio tuvieron niveles eleva-
dos de Beta-2 microglobulina.

Elegir de preferencia como tratamiento de -
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primera eleccién en los hemofilicos de nues -
tro pais, los crioprecipitados, pues estos --

" son producidos aquil mismo, en donde el SIDA -

aldn no es endémico.

Si es necesario usar concentrados de factor -
VIII para el tratamiento de un paciente hemo-
fflico, se deberdn usar en especial aquellos-
concentrados que hayan sido tratados previa--
mente con calor, pues este método se ha com—-—
probado que inactiva el virus que pudiera es-

tar presente en dichos concentrados.

Ya que existe el riesgo de infectar a otras -

'personas mediante el uso de las mismas agujas

hipodérmicas gque usa un paciente' seropositivo,
éstas deberdn ser esterelizadas al vapor por-
autoclave antes de volverlas a usar, o de pre
ferencia deberdn ser cuidadosamente descarta-
das, y siempre y cuando sea posible deberd --
usarse tnicamente equipo y agujas descarta- -
bles,

e {_
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RESUMEN

El Sindreome de Inmuno-deficiencia Adguirida - -

(SIDA), es una enfermedad

infectocontagiosa cau

sada por un retrovirus humano denominado Virus-
Linfotrdpico de células T humanas/VLrus Asocia-

do a Llnfadencpatia (HTLV-

III/LAV). Esta enfer

medad tiene la particularidad de desarrollarse-

homcsexuales, bisexuales,

~dnicamente en los siguientes'grupos de personas:

drogadictos, haitia--

nos, hemofilicos, personas gue reciben produc -
tos sanguineos de donadores infectados con el -

virus, e hijos de madres con el sindrome. Las-

manifestaciones clinicas de dicha enfermedad --
son aguellas de infecciones oportunisticas seve

ras que amenazan la vida,

asi como neoplasias -

poco comunes como €l sarcoma de Kaposi. Esto -
se debe a la capacidad que tiene el virus de in
vadir y destruir a los linfocitos T ayudadores-—
(OKT4) que tienen a su cargo la defensa inmuno-
lé6gica celular del organismo a microorganismos-

_ pat6genos. Dentro de los

hallazgos de laborato

rio mas importantes se encuentran: inversidn de

' la relacidn numérica de linfocitos T ayudadores
a linfocitos T supresores,

leucopenia, linfope-

nia, trombocitopenia, niveles elevados de IgG,-—
IgA, alfa-interferdén dcido 1ldbil, Beta 2 micro-
globulina, complejosinmunes y, niveles disminui

_dos de timulina sérica.

Investigaciones serolégicas de los grupos de al
to riesgo revelan que estos pueden presentar se
ropositividad variable a los anticuerpos a el -
HTLV- III/LAV adn sin presentar ningdn signo o -

sintoma de la enfermedad,

asi: del 22% al 65% -




i Ml e

de hombres homosexuales sanos presentan anticuer-
pos contra el virus, el 87% de drogadictos, 56% -~
a 72% de personas con hemofilia A, y 35% de muje-

REF=RENCIAS BLIBLIOGR:FICAS

Acquired immunodeficiency syndrome in haemophilia
(Edit.). Lancet 1983 Apr 2; 1(8327):745

res que fueron parejas sexuales de individuos con Bloom, A.L. Acquired immunodeficiency syndrome and
el A other possible immunological disorders in euro-
SIDA.
pean haemophiliacs. Lancet 1984 Jun 30;- 1(8392):
1452-1455
por los datos expuestos se considerdé necesario -- 3 STl £t ot Al BoEHEaE Lebuld 5 4
" % " alabrese .H. et al. Belas=migroglodulin i e
efectuar un estudio en uno de los grupos de ries- acaquired immu—'_nodéficiena::§ syndrome in a low-inci
go de esta enfermedad, como lo son los hemofili - - dence area. JAMA 1985 Jan 4; 253(1):43-4k
cos, en el que se determinara el porcentaje de se 4. Carlson, J. et al, HTLV-III antibody screening of
3 . 3 . T AR g
ropositividad para anticuerpos a el HTLV-III/LAV- ) ga?g;mnkdomms-kymﬂi1955M3F2; 1(8427):
que ellos presentaban. : ¢
9% Centers for Disease Control (Atlanta, GA. 30333 -
. ; U.5.A.). world Health Organizz.ion workshop: con
Se estudiaron el total de una poblacién de hemofi clusions and recomendations on accuired immunode
licos tratados y controlados periédicamente en la %ﬁémmyfﬂnuﬂm& MMAR 1985 May 17; 34(19):275
Unidad de Hematologfa del Hospital General San -- - _ .
Juan de Dios, habiendo sido éstos, 20 pacientes.- 6. CenﬁegsAf?r gisggfe'contiof_ (m?a"ta’.‘“‘é 30355 Y
3 ' oiafa )% a ng patterns of acquired lammunocde
Se establecié que el 5% de esa poblacién presenta ficiency syndrome in hemophilia patients - Uni~
ba anticuerpos contra el virus del SIDA. E1 25%- ted States. MMAR 1985 May 3; 34(17):241-2453
de esa poblacién presentaba niveles el doble de - 7. Centers for Disease Control (Atlamta, GA. 30333 -
los normales de Beta-2 microglobulina. El1 pacien U.5.A.). Provisional public health service inter
" F == -agency recommendations for screening donated -
te que resulté seropositivo a los anticuerpos es- blood and plasma for antibody to the virus cau-
taba comprendido dentro del 10% de pacientes que- f;gg xguﬁ?d ;E‘f‘;?g’fi?%“ency syndrome. HHER
usaba concentrado de factor VIII y ademds también ' '
fue uno de i , L 8. Cohn, D.L. et al. absence of Kaposi's sarcoma in -
q‘ los que_presenté niveles elevados de hz’emophillacs with the accuired immunodeficiency
Beta-2 microglobulina. Concluyéndose que los he- syndrome. Ann_Intern Med 1984 Sep; 101(3):401
mofilicos que usan concentrado de factor VIII tie 9 curran. J.d. et al. The acquired immunodeficiency
s o 4 . 3 ot €L dl. eld
nen mias posibilidades de entrar en contacto con - syndrome associated with transfusions: the evol
el virus del SIDA gue los que Unicamente usan - - Ter P??S{’S‘;F;;g_ggglt')' ann Intern Med 1984
crioprecipitados. Por lo que dentro de las reco- ’ &

: - ; . . 10. Cheingsong-Popov, R. et al. Pr:ovalence of antibody
mendaciones de Ebt? ?studlo, estd el lncrementqr— to human T-lymphotrcpic virus type III in AIDS
el uso de crioprecipitados en el tratamiento de - and AID3-risk patients in 5ritzin. Lancet 1954

5 2 5 . : =480
los hemofilicos guatemaltecos, puesto que son pro Sep 1;  2(8401):477-48 2%444‘4La18449
ducidos en nuestro pais en donde el SIDA adn no - /y
es endémico; en lugar de los concentrados de fac-
tor VIII que son importados de dreas donde la en- ‘ e i
fermedad es endémica, a menos gque dichos concentrd PN e URDAD £ U UNEENTACIU S
dos sean tratados con calor, m&todo que se ha com~
probado puede destruir el wvirus.




.

15.

20,

214

Daly, li.M. et al. Fatal AIDS in a haemophiliac in
the Uk. Lancet 1983 Nav 19; 2(8360):1190

Evatt, B.L. et al. The acquired immunoaeficiency
syndrome in patients with hemophilia. Ann Intern
Med 1984 Apr; 100(4):499-504

fyster, #.2. et al. Development and:early natural
history of HTLV-111 antibodies in persons with
hemophilia. JAMA 1985 Apr 19; 223_15):2219-2223

Fauci, 4.5. et al. NIH conference: acfuirsd immung - -
deficiency syndrome: epidemiologicdl, cliniczl,
immunological and therapeutic considerations. -
Ann Intern Med 1984 Jan; 100(1):92-106 -

U . E—

Gallo, R.C. et al. Freoguent detection and isolation
of cythophatic retroviruses (HTLV-I1I) from pa-
tients with AIDS and at risk for AIDS. Science
1984 May 4; 224(4648) : 500-503

Goldsmith, J.i. et al. Secuential clinical and immu
nulogic abnormalities in hemophiliacs. Arch In- <.
tern Med 1985 Mar; 145(3):431-434 =

Gordon, Robert 5. Factor VIII products and disorde
reé immunc regulation. Lancet 1983 Apr 30; 1
(8331):991

Girtler, L.s. et al. Increase in prevalence of anti
HTLV-III in haemop:ziliacs. Lancet 1984 Dec 1;
2(8414):1275-1276

Hunsman, G. HILV-I1il a-tibody positive blood donors.
Lancet 1985 May 25; 1(843%): 1223

Jason, J. et al. iiuman ¢-lymphotropic retrovirus ty
pe 11I/Iympnadenopathy-associated virus antibody.
Lssociation with hemopsiliacs' immune status and
blood component usase. Jaia 1985 Jun 215 2535(23):

540G-35415
Kessler, Craig M. et al. abnornmal T¥1ymphocyte sub-

populations associated with transfusions of blood
derived prouucts. Lancct 1983 Apr 30; 1(3531):

491-992 .
3%21;4f35&a¢£é4_,4x)
4

———-———*—::;;:::—“‘1

; s o téod dvr Sen Carins
ki r.-.:uur,m Dt CILaCIAS urzﬂc:s:‘ )
oroA — UNTDAD lili)l;b{ﬂilﬁ'ﬁi{._’.\ﬂ._ L
T e




|
:

:

22,

23.

2.

25.

26.

E7-

28.

29.

30.

i
B
.

32,

Kitchen, L.w. et al. Aetiology of AlDS-an.i .oules
to human T-ceil leukaemia virus (type I11) in
haemophiliacs. Nature 1984 Nov 2¢; 312(5992):
367-369

Koerper, M.a. et al. Differential prevalence of an
tibody to aIDS-associated retrovirus in haemophi
liacs treated with Factor VIII concentrate ‘er-
sus cryoprecipitate: recovery of infeetiou. ri
rus. Lancet 1985 Feb 2; 1(Bu2%): 2

kreiss, John K. et al. Antibedy to bumanm T-cell -
leukemia virus membraiz antigens, beta.,-micro-
globulin levels, and thymosin alryha, l8vels in
hemophiliacs and their spouses. ahn Intsrn Med
198 Feb; 100(2):178-182

Levy, J.A. =t zi. Recovery and inaciivation of in-
vecticus retroviruses added to Factor VIII con-
centrates. Lancet 1984 Sep 29; 2(8405):722-723

Lee, C.A. et al. HTLV and haemophilia. Lancet 1984
May 5; 1{8384):1028

Lissen, B. et al. AIDS in haemophilia patients in .
Spain, Lancet 1983 Apr 30; 1(833%1):992-+93

Ludlam, C.A. et al. Human T-lymphotropgic virus ty-"
pe I1I (HTLV-111) infection in seronegative ha-
emopniliacs after transfusion of Factour VIII.
Lancet 1985 Aug 3; 2(844%):233-236

Madhok, R. et al. HTLV-II1 antibody in secuential
plasma from nemophiliacs 1974-1964. Lancet 1935
Mar 2; 1(8527):524-5¢5

Mediczl News. Not there yet, but 'on o:r way' in
AILs research, scientists say. JAMA 1%35 Jun 21;

253(23):3369-3384

selbye, M. =t al. High prevalence of 1lysphcdenopa=
thy virus (LaV) in euro:ean hae :0hiliacs., -—-—
Lancet 1984 Jul 7; 2(8393):40-41

Moffat, Z.H. et al. HWTLY-IiI antibody status and -
immunolozical abnormalities in haemophiliacs pa
tients. Lancet 1985 Apr 2u; 1(8434):935

’&’n f/,: ¢ eliee a Ll 240

- 7

FACULTAD DI CIENCIAS MEDICAS

| Unirervided du Sen Cories S Guetemots 1
l"‘j'\ :f‘U:\'IT'I_J_\_I'_l__ll!“;_ l:'l-UCU.‘:LEN-'I'.\f'ln:\




33, M&sseler, J. et al. Inability of pasteurised Fac--
.or VIIl prevarations to induce antibodies to
WiPLV-1I11 afterlong term trexstment., Lancet 1985
May 11; 1(8437):1111

1T Noguerol, P. et al. Fourth case of AIDS in haemo-
ghiliac children in ceville. Lancet 1984 Oct
27; 2(8409):986

falmer, -. et al. Human T-cell leukemia virus in -
lymphocytes of two hemophiliacs with the acqui-
red immunodeficiency syndrome. Ann Intern Med

1984 Sep; 101(3):293-297

Z6. Pitchenik, A.E. et al. The acquired immunodeficien
cy syndrome in tne wife of a hemophiliac. Ann -
Intern Med 1984 Jan; 100(1):62-65

(1]
\n
)

B Ramsey, R.B. et al. Antibody to lymphadenopathy -
associated virus in haemophiliacs with and with
out AIDS. Lancet 1984 Aug 18; 2(8399):397-398

Ratnoff, R. et al. Lymphadenopathy in a hemophi--
liac patient and his sexual partner. Ann Intern
Med 1984 Jun; 100(6):915

!
Co
B

39. Rouzioux, C. et al. Immunoglobulin G antibodies to
lymphadenopathy-associated virus in differently
treated frenchand belgian nemopniliacs. Ann In-
tern Med 1985 Apr; 102(LJ:476=479

LO. Sarngadnaran, M.G. et al. Antibodies reactive with
human T-lymphotropic retroviruses (HTLV-III) in
| the serum of ratients with AIDS. Science 1984
May &4; 22L(4648):506-508

hi. Seidl, 5. and finhnl, P. HTLV-iII antibody scree--
ning in german blood donors. Lancet 1985 May 4;
1(8536): 1047 ===

Le. Sofai, B. et al. Seroepidemiological studies of hu
man T-lymphotropic retrovirus type IIl in acqui
red immunodeficiency s ndrome. Lancet 184 Jun
30;  1.(8392): 1435-1440 S

L3, Tsoukas, C. et al. Assuciation of HTLV-III antibo-
dies and celular immune status of hemopniliacs.

N Engl J #ed 1984 Dec 6; 311(23):1514-1515
’gm{c & 4.-/?"54- el a2

Univervided de Sgn Corles da Guotemsis
FACULTAD DE CIimCIAS MEPICAS

P - NS B oo I ARON




L.

45.

46.

Vilmer, E. et al. Isolation of new lymphotropic re
trovirus from two siblings with haemophilia B,
one with AIDS. Lancet 198y Apr 7; 1(8380):753-
75T

yeiss, Stanley H. et al. Screening test for HTLV-
TI1TI (AIDS agent) antibodies. JAMA 1985 Jan 113
253(2):221-225 i

70lla-Pazner, Se et al. <uantitation of beta,-micro
globulin and other immune characteristics™in a
prospective studyj of men at risk fer AIDS. JAHNA
19815 Jun 8; 251(22):2951-1955 B

Y ;
tlgeetetS

T
i Univervided de 3gn Covies da Guotemeis
i o FACULTAD D CIZNCIAS MEBICAS
UPGA — UNIDAD DE DOCUMENTACION |




FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE

EDAD

REG. MED.

sgxo

DIAGNOSTICOS

 ——

e e

ANTECEDENTES:

EX. FISICO:

LAB:

SI NO

USO DE CRIOPRECIPITADOS
USO DE CONC.DE FAC.VILI

USO DE SANGRE COMPLETA

—_—
i

SI NO I NO
FIEBRE _ __ SUDOR NOCTURNO ___
DIARREA __ __ PERDIDA DE PESO __ ___
DISNEA __ FATIGA -
RASH ~__ MONILIASIS -
I.R.S. __ __ OIRO o

SI WO

LINFADENOPATIA o
MONILIASIS ORAL O CUTANEA __ —
OTRO

3
GLOBULOS BLANCOS x mm

" " FORMULA

HEMOGLOBINA ~ HEMATOCRITO

PLAQUETAS

BETA2—MICROGLOBULINA________,_EQZL__

+ —

ANTICUERPOS A HTLV-III

—




NVESTIGACIONES DE 1AS CIENCIAS
DE LA SALUD
(CLCS)

CENTRO DE 1

CONFORME : (ES:Zuh‘z/fgiL;a" {

 lip Eatique Clerres I

Dr. .
MEDICO Y CIAUJAND

ASESOR. ™ liiccsng an

D' ANO
DE,/CIENCIAS MEDIC
g’s A C .

s expresados en este rrabaio
pilidad Gnicamente del AutorT:
de Tesis, Articulo 447

Los concept?®
son responsa
(Xeglamento



	page 1
	Titles
	-'\.':':'''{-: .<;o:::-,--;.-:.r""';¡;'~ 
	~"--:~::-: 
	;'- 
	"" 
	.:--=' 
	" ~- 
	'~:-:::-- 
	-;"'\'~"->:;;~''''''''''-';-'';''~ 
	- ~"-' "";~' 
	'"''''''-:.Tr::: 
	''4 
	-~ 
	~>' 
	- 
	--- ;Sff~ 
	- - >~.;/~,~~ 
	- :i¡,,~~ 
	'--:-:'~~lf';..'~-:- ~;-~¿--;.~:::t-:l~~ 
	. : 
	,,!~:ir5lft~:'{:¿:>!;: --'\' 
	"';~":-:;-~ ~:"í. 
	_. " 
	- '-~'--"$~~;; 
	-~"':,<¡P:.:"':-"'L~ 
	;..,W 
	, ":'}\ 
	"r'1.';::':' 
	-.,.: ~ '-~e=~"k~G,;:r'~ ". -< ,v. ." ".''i~-''','' .-:: ,';.__r",," ,;"¿;,:~-<~~::".t~"'-',,-..~,,, 
	.~ 
	'é."""" 
	"'~ 
	.. 
	""<"' 
	"- 
	-,~ ~ 
	-' 
	=~.íi 
	-~~ 
	.." -;: 
	""""I:\";""-~''' 
	f~ 
	~~ER 
	'Ect 
	yyg", 
	.C 
	IA\ 
	P¡:: 
	A.:N11CU 
	.. 
	.. .E~P 
	:i o 
	. ~:~ 
	'iNJR 
	.. 
	US 
	- C)'11= 
	'.,:;r 
	i4~ 
	,.~~~r~.::,;.Q~::;'~ 
	.. 
	¡- ' 
	--).~ 
	~,~"~!t 
	,,-~~~,~ '-'~"- 
	~"~ 1?f-~ ~.~" - ~~4:~\0'o::,:" 
	-,,:~''i;':~-~. 
	03'~ 
	~ ~ 
	.. 
	'fI!¿ 
	'I\~ 
	.. 
	..~--,- 
	.~ 
	"-t 
	,~.~ 
	. ",,;1{.~ 
	".'\i 
	' "'-- 
	-' 
	\1~ 
	c';¡. 
	.. 
	.c~~t;,~-\ .' 
	"' 
	.. 
	' ' 
	.. 
	.. 
	.. 
	P' 
	.. 
	--"""- 
	.' 
	~~f'~~-,~I if-1¿~~~1i 
	~.~~~1~i 
	'e-"=,,,q~ 
	l@ 
	' ",;"z~;f,<i. 
	",. " 
	.~~ . 
	., s..~q~ 
	,C!~ ~?; 
	-,~. r 
	~ .í0i 
	~'! 
	.. 
	;C~~"' 
	.. 
	""' 
	... 
	;_.-~~;5jj~ONy~;flEONEliCALDERON'(;AiVAIfA]a;?~1}~~~:~~~ 


	page 2
	Titles
	CONTENIDO 
	Pág 
	INTRODUCCION 
	DEFINICION y ANALISIS DEL PROBLEMA 
	OBJETIVOS 
	REVISION BIBLIOGRAFICA 
	MATERIALES Y METODOS 
	23 
	RESULTADOS 
	27 
	ANALISIS y DISCUSION DE RESULTADOS 
	33 
	CONCLUSIONES 
	39 
	RECOMENDACIONES 
	41 
	RESUMEN 
	43 
	ANEXO 
	REFERENCIAS 


	page 3
	Titles
	INTRODUCCION 


	page 4
	Titles
	--- - 
	- 2 - 
	. , 
	'f 
	- 3 - 
	DEFINICION y ANALISIS DEL PROBLEMA 
	el cual parece ser muy similar, sino idéntico al 
	deinmunodeficiel1cia adquirida. (15, 35, 40, --: 
	". 


	page 5
	Titles
	- 4 - 
	.1 
	- 5 - 


	page 6
	Titles
	- 7 - 
	OBJETIVOS 
	lo 
	2. 
	30 


	page 7
	Titles
	-- 
	-- 
	--l 
	- 9 - 
	RE VIS ION BIBLIOGRAFICA 


	page 8
	Titles
	-- 
	- 10 - 
	- Síndrome de inmunodeficiencia adquirida: Pre-- 
	- Síndrome de linfadenopatía crónica: 
	La presen- 
	-1 
	- 11 - 
	lo 
	2. 
	3. 
	4. 
	5. 


	page 9
	Titles
	--- 
	-1 
	- 12 - 
	6. 
	7. 
	Para incrementar la especificidad de la defi- 
	. . I 
	- 13 - 


	page 10
	Titles
	-- 
	-~ 
	- 14 ;.. 
	lo 
	Anomalias que caracterizan el sindrome 
	l. Linfopenia 
	-----. 
	II. 
	- 15 - 
	Anomalias observadas consistentemente 
	lo 
	111. Otras anomalias reportadas 
	l. 
	5. 


	page 11
	Titles
	- - --- 
	-1 
	--- 
	- - 
	- 16 - 
	ANTICUERPOS A HTLV-III 
	I 
	- 17 - 


	page 12
	Titles
	-- 
	--e 
	- 18 - 
	a transfusiones. . 
	BETA2 - MICROGLOBULINA 
	otro útil test para el estudio de personas 
	en 
	- 19 - 


	page 13
	Titles
	-~ 
	- 20 - 
	TRATAMIENTO 
	- 21 - 
	dor 
	de 
	la transcri 
	la ribavirina, que se cree es un análogo de el 
	a dro 
	humorales. 


	page 14
	Titles
	- -- 
	---~ 
	- 23 - 
	MATERIAL Y METODOS 
	La determinación de los anticuerpos a el HTLV - 


	page 15
	Titles
	--- 
	- 24 - 
	EDAD 
	Neonatos 
	- 25 - 
	TRATAMIENTO ESTADISTICa 

	Tables
	Table 1


	page 16
	Titles
	-- 
	- - --- 
	- 27 - 
	R¡;:SI: j .'l'ADOS 
	;"igura I~o. , 
	1-. 5 
	6-10 
	11-20 
	21-30 
	31-40 
	41-50 
	Edad en años 
	Fuente: Ficha de recolecci6n de datos. 
	-- 

	Tables
	Table 1


	page 17
	Titles
	- 28 - 
	¡"uente: Fichas de, recolecci.~n de datos. 
	cuadro No. 3 
	EXA!-1~~N FI';IC-": 
	Linfadf!nopatía 
	nO:liliúsis 
	Otro hall :"e;'J 
	?~t.:.snte: F'icr1 
	eL: recoJ.ccció:¡ de (la tos. 

	Tables
	Table 1
	Table 2


	page 18
	Titles
	-- . 
	- 29 - 
	Figura No. 2. 
	: r !.--'" 
	. -.r r Nivel medio In. 
	figura No. 3 
	31-40 
	21-30 
	11-20 
	6-10 
	. ., ... 
	1- 5 
	SEROU1~G '\.T 1 VOS 
	S¡;HOPÜSI'I'IVOS 
	Fuente: Fichas .de re e ,'lección de dat0S. 

	Tables
	Table 1


	page 19
	Titles
	~ - --- 
	- 30 - 
	Figur,., No. 4 
	1-5 
	ó-l0 
	11-20 
	21-30 
	31-40 
	41-50 
	Figura No. 5 
	ESTi..)IADUS 
	. 8 
	i3LA~C')S E:'; ;;:1 GHiII (j D2 HSHOFILI Ct)S 
	:;, 

	Tables
	Table 1


	page 20
	Titles
	~~ 
	- 31 - 
	Figura No. 1) 
	3000 
	2500 
	2000 
	1500 
	1000 
	500 
	Fuente: Fichas de rcJcolecci6!1 de d:.~tos. 
	1-5 
	6-10 
	11-20 
	21-30 
	Figura No. 7 
	.;:: 400 

	Tables
	Table 1


	page 21
	Titles
	....- 
	- 32 - 
	Cuadro No. 4 
	Fuente: Fichas de recolecci6n de datos. 

	Tables
	Table 1


	page 22
	Titles
	- 33 - 
	ANALISIS y DISCUSION DE RESULTADOS 
	El objetivo básico de nuestra investigaci6n era 


	page 23
	Titles
	~ - 
	-~ 
	- 34 - 
	En lo referente al tipo de tratamiento que reci- - 
	- 35 - 
	infección aguda. 
	-...-- 


	page 24
	Titles
	36 - 
	~ - 
	- 37 - 
	por lo menos dos estudios sugieren que los de- 


	page 25
	Titles
	~- 
	~- 
	- 39 - 
	CONCLUSIONES 
	l. 
	2. 
	3. 
	4. 
	5. 


	page 26
	Titles
	-- 
	- 41 - 
	RECOMENDACIONES 
	1. 
	2. 
	3. 
	4. 
	5. 
	Elegir de preferencia como tratamiento de - 


	page 27
	Titles
	1"" 
	-- ~- 
	- 42 - 
	6. 
	7. 
	- 43 - 
	RESUMEN 
	El Sfndrome de Inmuno-deficiencia Adquirida - - 


	page 28
	Titles
	- 44 - 
	-- 
	REF'~;RS¡'~CIAS BIBLIOGiLFI\;AS 
	1. 
	2. 
	'. 
	4. Carlson, J. et al. HTLV-III antibody screening oí 
	. 
	3. 
	5: 
	-276 
	¡¡~: 
	7. 
	8. 
	9. 
	10. 
	.;/ 
	1 , 
	...r"lT..r> ti. (" .(1"\ ..u..c.u 
	-- 


	page 29
	Titles
	.. 
	-t 
	11. 
	12. 
	Evatt, B.L. et al. Th~ ~~quired i~munooeficiency 
	13. 
	Fauci, A.S. et al. HIH conference: a'~uircd iillmun~. 
	Gallo, R.C. ~. Frequent' detection~ and 
	14. 
	15. 
	16. 
	".:" 
	.' 
	17. 
	18. 
	19. 
	20. 
	21. 
	~.-¿~..vé¿ ¿-Z ~d-~ 
	0",., 101'" ... """' ~ .. Gu--- 
	01'0'\ - \I;'\.:II_~~.~_~.C~~l~~~::'" ~.:~ 
	---- 


	page 30
	Titles
	-1 
	22. 
	23. 
	24. 
	2'). 
	26. 
	27. 
	28. 
	29. 
	3lJ. 
	31. 
	32. 
	Yi1:~¿.: CJ¿f.- cC '- 
	V""""""",,,,, ... c.- ... Goo_...- 
	--- - 


	page 31
	Titles
	-- 
	33. 
	35. 
	36. 
	,;~ 
	34. 
	37. 
	35. 
	39. 
	40. 
	I,la 
	42. 
	43. 
	U", "''''''' '-' c 18 '. 
	,"',,", . \;:"!~'.;h "1": ,\..,""'.1:".:':"1"''''':'' 
	"-- 


	page 32
	Titles
	~~ 
	44. 
	45. 
	46. 
	1984 Jun 8; 251(22):2951-1955 
	! V.'OA - UNIDAD DE 
	DO(; 
	--------- 


	page 33
	Titles
	FICEA DE RECOLECCION DE DATOS 
	REG. MED. 
	SEXO 
	DIAGNOSTICOS 
	SI 
	USO DE SANGRE COMPLETA 
	SI 
	NO 
	FATIGA 
	- - 
	EX. FISICO: 
	LAB: 
	" "FORMULA 
	I 
	, 
	HEMATOCRITO 
	BETA2-MICROGLOBULINA 
	I 
	ANTICUERPOS A HTLV-III 
	~. 
	-- 
	SI NO 
	-- 
	-- 
	NO 
	SI NO 
	-- 
	-- 
	-- 
	-- 
	-- 
	roq/l 


	page 34
	Images
	Image 1

	Titles
	J - - 
	'1' 
	~~ 
	coNFORlIE : 
	APRO¡WX): 
	v~rEJ 
	Dr. 
	:~'_:¡o ~,tiqll' ttiCTW.J g. 
	. I;.I.1~GB()j) u» 
	( C 1 e s ) 
	SATlS~~.c!~~-- 
	cuat=la, ¿Ir de 
	7W"~ 
	~~::'~:"~ 
	/. /~ c,o 
	.":'0, ..." 
	i' .: f . 
	~ ;' 
	<..:> 
	":J. "";;;:c.1v . 
	\. ~ 
	--- 
	. - 



