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INTRODUCCION

El síndrome de inmunodeficiencia adquirida
es una nueva enfermedad, cuya causa está estre
chamente relacionada a un virus linfocitotr6pi
co, denominado LAV (virus asociado a linfadenQ
patía) por el Instituto Pasteur en Francia y -

HTLV-III (virus linfotr6pico de células T hum~
nas) por el Instituto Nacional del C~ncer en -

los Estados Unidos. (14) Se ha establecido --
que los pacientes hernofílicos están comprendi-
dos dentro de los grupos de alto riesgo para -

adquirir el síndrome, 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 que estos pacientes deben
usar para su tratamiento, teniendo riesgo tam-
bién de adquirir el síndrome, aunque con meno-
res probabilidades, los tratados únicamente --
con críoprecipitados. Ha sido demostrado en -

varios estudios realizados en Estados Unidos y
Europa, que el 56% al 72% de los hemofílicos -

han estado en algún momento en contacto con el
virus y poseen anticuerpos contra él. Por co~
siguiente se consider6 necesario efectuar un -
estudio en nuestro país, en el que se determi-
nara qué porcentaje de una poblaci6n de hemofi
licos guatemalteco s poseían anticuerpos a el -
HTLV-III/LAV por haber estado en contacto con-
él. Para esto, se investigaron el total de pa
cientes hemofílicos que son tratados en la Uni
dad de Hematología del Hospital General San --
Juan de Dios (20 pacientes). Para establecer-
la presencia de los anticuerpos, se estudiaron
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e~ 5% de los hemofílicos estudiados presentaba an-
t~cuerpos a el HTLV-III/LAVo Además, usando el --
m~smo métod~ de laboratorio, se determinaron los -
n~veles sér~cos de Beta-2 microglobulina, proteína
que se encuentra elevada antes y durante el desa -
rrollo de el síndrome, encontrándose elevada en el
25% de los pacientes estudiados.

. ,

'f

I
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DEFINICION y ANALISIS DEL PROBLEMA

El síndrome de inmunodeficiencia adquirida -

(SIDA), ha sido reportado
característicamente en

los siguientes grupos: hombres horno y bisexuales,
drogadictos, haitianos, hemofílicos, infant~s na

cidos de madres con el síndrome, Y
persol1as:',que-

han recibido transfusiones de sangre o productos
sanguíneos de individuos con el síndrome. ",.(9.-
12, 14). Todos ellos tienen como denominador co
mún, evidencia de daño en la inmunidad mediada -
por células, incluyendo disminución de la res- -
puesta de los linfocitos a mitógenos, anergia cu
tánea, ,linfopenia Y una inversión de la propor--

ción de linfocitos T ayudadores (OKT4) a linfoci
tos T"supresores (OKT8), siendo característica -
tambiénu~a hiperactividad de los linfocitos B.-

Las manifestaciones clínicas del síndrome, son -

aquellas de infecciones oportunísticas severas -

que amenazan la vida, además de la aparición de
neoplasias poco frecuentes, particularmente sar-
coma de Kaposi. "La mortalidad de esta enferme -

"

dad puede bien aproximarse al 100%, haciendo de
esta una de las enfermedades más interesantes en
la h~~toria de la medicina.

"El: tercer miembro de' una familia de virus --. . .Y

linfotrópicos de células T humanas, el HTLV-III,

el cual parece ser muy similar, sino idéntico al
virus asociado a linfadenopatía (LAV) , ha sido -

propu~sto como agente etiológico del síndrome, -

pues se ha aislado, de pacientes con el síndrome-
deinmunodeficiel1cia adquirida. (15, 35, 40, --:

44) o

L
".



- 4 -

Inicialmente, en junio y julio de 1981, fueron
reportados 5 casos de neumonía a pneumoyctis cari
nii en hombres homosexuales de Los Angeles que --
previamente habían estado sanos. Estos fueron --
así los primeros casos de lo que sería un nuevo -

síndrome. Así como estos, también desde 1981 se
reportó el primer caso del síndrome de inmunodefi
ciencia adquirida en un hemofílico, y desde enton
cea hasta la fecha se han reportado 111 casos de
SIDA en hemofílicos. (5)

El test inmunoenzimático ELISA ha sido usado -

en muchos programas de investigación para detec--
tar anticuerpo s a HTLV-III en pacientes con SIDA-

.
y con condiciones relacionadas al SIDA. En estu-
dios diferentes, los anticuerpo s a el HTLV-III se
han encontrado en el rango del 68% al 10~/o en pa-
cientes con el síndrome, y en 84%-100% de pacien-
tes con condiciones relacionadas, tales como lin-
fadenopatía generalizada inexplicada. Investiga-
ciones sero16gicas han demostrado una seropositi-
vidad variable en grupos con riesgo incrementado-
para el síndrome, así: 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 síndrome, - -
pues hasta un 72% de ellos presentan anticuerpo s-
contra el HTLV-III, aún sin presentar ningún sín-
toma de la enfermedad. Se ha establecido que la
transmisión del virus a estos pacientes ha sido -

principalmente por medio de la administración in-
travenosa de concentrados de factor antihemofíli-

.1
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co y de otros productos sanguíneos que reciben-
constantemente.

por lo tanto, se consideró necesario efec--

tuar un estudio en el que se determinara qué --
porcentaje de una población de hemofílicos gua-
temaltecos presentaba anticuerpos a el HTLV-III

/LAV por haber tenido contacto con dicho virus.
pues como es sabido los pacientes que resultan-
seropositivos, pueden desarrol~ar en ,:,n,futuro-

el síndrome de inmunodeficiencla adqulrlda,
puesto que el período de incubación de la enfer
medad es largo, en promedio de dos añOS. (9) --
pudiendo de esta manera adelantar nos en el rec2
nacimiento temprano de una enfermedad que tiene
consecuencias nefastas en quienes la padecen, ,-

estableciendo además con anticipación las medl-
das necesarias para evitar su propagación.

L
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OBJETIVOS

lo Determinar la frecuencia de anticuerpo s para
el virus linfotrópico de células T humanas -

(agente causal del SI DA) en una población de
hemofílicos guatemalteco so

2. contribuir con este estudio a los objetivos-
que ha propuesto la Organización Mundial de
la Salud sobre el reconocimiento temprano --
del Síndrome de Inmunodeficiencia Adquirida-
en grupos de alto riesgo.

30 Iniciar de esta manera un proceso que lleve-
a la vigilancia epidemiológica de una nueva-
enfermedad transmisible en nuestro país.
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RE VIS ION BIBLIOGRAFICA

EL SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA EN -

PACIENTES CON HEMOFILIA.

Hasta hace poco la infección más seria a la
cual los hemofIlicos que se les daba concentra-
dos de factores de coagulación estaban en ries-
go de adquirir, era la hepatitis B, pero ahora-
se ha enfocado la atención hacia el sIndrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA), habiendo si

do reportados al Centers for Disease control --
(CDC) en Atlanta, Georgia, U.S.A., hasta julio-
de 1985, 82 casos de SIDA en hemofIlicos de los
U.S.A., 27 casos en hemofIlicos europeos, y 2 -

en hemofILicos de Australia. (2, 6, 11, 12, 27,
34, 44).

Un grupo de virus humanos conocidos como vi
rus asociado a linfadenopatIa/virus linfotrópi-
co de células T humanas, ha sido asociado etio-
lógicamente 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 -

111 que ha sido aislado de células cultivadas -
de pacientes homosexuales con el SIDA (15, 40),

Y de pacientes hemofIlicos con este mismo sIn--
drome (35, 44). De las caracterIsticas princi-
pales de este virus se conoce su capacidad de -

causar inmunosupresión Y depleción de células -

T, debido a su tropismo de invadir los linfoci-
tos T ayudadores y poseer unatranscriptasa in-

I

1
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versa dependiente de Mg2+, de allí su nombre de -

retrovirus. (40) El virus ha sido aislado en --
sangre periférica, médula ósea, nódulos linfáti -

cos, biopsia cerebral, plasma, saliva y semen. --
(14)

El CDC (centers for Disease control) ha esta--
blecido los siguientes criterios para definir el-
síndrome y patologías relacionadas:

- Síndrome de inmunodeficiencia adquirida: Pre--
sencia de una enfermedad con diagnóstico defini
tivo, indicativa al menos moderadamente de inm~
nodeficiencia celular subyacente (sarcoma de Ka
posi en un paciente menor de 60 años de edad, -
neumonía a pneumocyistis carinii, u otras infec
ciones oportunísticas). Ausencia de causas co~ I

nocidas de inmunodeficiencia subyacente y de --
cualquier otra reducción de la resistencia a en
fermedades (terapia inmunosupresora, malignidad
linforeticular).

- Compleio relacionado al SIDA: Una constelación
de signos y síntomas manifestados por personas-
pertenecientes a los grupos con una incidencia-
incrementada al síndrome. Estos signos y sínto
mas pueden incluir linfadenopatía generalizada~
pérdida de peso inexplicada, fiebre, diarrea --
crónica, letargia, debilidad, linfopenia, leuco
penia, anemia, trombocitopenia idiopática, ano~
malías inmuno16gicas características del síndro
me, y moniliasis oral. Tales personas no mani~

fiestan las típicas infecciones oportunísticas-
o sarcoma de Kaposi que las colocarían en el --
grupo descrito anteriormente.

- Síndrome de linfadenopatía crónica: La presen-

~

-1
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oía de linfadenopa.tía de al menos 3 meses de -

duraci6n, que involucre dos o más sitios extra
inguinales y confirmados al examen físico en -

ausencia de cualquier otra enfermedad o droga-
que se conozca cause linfadenopatía: y la pre-
sencia de hiperplasia reactiva en un nodulo --
linfático, si es hecha una biopsia. (14)

Pero además de las anteriores definiciones,
el CDC ha determinado que en ausencia de las -
enfermedades oportunísticas mencionadas ante--
riormente, cualquiera de las siguientes enfer-
medades será considerada indicativa de SIDA si
el paciente tiene un test serológico o vir01ó-
gico positivo para el HTLV-III/LAV:

lo Histoplasmosis diseminada (no confinada a
pulmones o nódulos linfáticos) diagnostic~
da por cultivo, histológicamente o por de-
tección de antígenos;

2. lsosporiasis, causante de diarrea crónica-
(por más de un mes) diagnosticada por his-
tología o microscopía de heces;

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

4. Linfoma nO-Hodgkin de un tipo patológico -

severo (difuso, no diferenciado) y de célu
las B o de fenotipo inmunológico desconoci
do, diagnosticado por biopsia:

5. Sarcoma de Kaposi histológicamente confir-
mado en pacientes menores de 60 años de
edad.

1
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6. E~ ausencia de enfermedades oportunisticas, -

cualquier niño menor de 13 años de edad con -

neumonitis intersticial linfoidea crónica.

7. Pacientes que tengan una malignidad linforeti
cular diagnosticada más de tres meses despué~
de el diagnóstico de una enfermedad oportunis
tica usada como marcador de el 81DA.

-

Para incrementar la especificidad de la defi-
nición de un caso, se excluirán como casos de 81-
,DA los pacientes que tengan resultados negativos-
para tests de anticuerpo s a el HTLV-11 1/LAV, que-
no tengan un número bajo de linfocitos T ayudado-

. res. En ausencia de resultados de cualquier -
test, los pacientes que satisfagan los otros cri-
,terios en la definición del sindrome continuarán-
. . I

sJ.endo J.ncluidos. (7)

La severa inmunodeficiencia de los pacientes-
con el 81DA resulta de una infrecuente baja pro--
porción de linfocitos T ayudadores en relación 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 - I

hemofilia ha sido consistente con este modelo. --

Los pacientes hemofilicos que han desarrollado el

sindrome, han manifestado especialmente como in-- I

f7c?~ón opo~tunística neumonia a pneumocystis ca-
I

rJo.nJ.J.. El J.ntervalo entre el inicio de los sinto
mas, que incluyeron dos o más de los siguientes ~

- 13 -

pérdida de peso, fiebre, sudores nocturnos, f~-
tiga, diarrea, disnea, linfadenopatia generalJ.-
zada y rashes; y la fecha del diagnóstico fue -

de 1 a 12 meses. Muchas de los pacientes tuvie
ron más de una infección, dentro de las cuales-
se incluyen infección por Mycobacterium avium -
intracellulare, histoplasmosis, citomegaloviro-

sis diseminada, toxoplasmosis cerebral, y candi
diasis oral y esofágica. En uno de los casos -

ocurrió infección a Mycobacterium tuberculosis-
previo a la neumonia a pneyrnocystis carinii. --
(12, 43). por otro lado, contrario a otros gru
pos de alto riesgo para el desarrollo de este -

sindrome, no se ha. reportado ningún caso de saf,
coma de Kaposi aún en hemofilicos con el 81DA.-
(8)

El hallazgo de laboratorio más consistente,
también en est.os pacientes, ha. sido una marcada
supresión de la relación linfocitos T ayudado -

res a supresores (OKT4/0KT8), en casi todos me-
nor de 0.5 (normal de 1.5 a 2.5), además los --
linfocitos T supresores son significativamente-
más abundantes (norma.l de 0.29 a 0.86). Todos-
ellos desarrollaron linfopenia que fue progresi
va desde el inicio de la enfermedad. En los --
test cutáneos han mostrado un alto grado de - -

anergia a antígenos comunes. Han tenido tam- -
bién niveles elevados de inmunoglogulinas, espe
cialmente de 19G e 19M. (11, 12, 16, 39).

Después del diagnóstico de las infecciones-
oportunísticas, la sobrevivencia ha sido de po-

cos dias a 11 meses, la mayoría de los cuales -
no sobrevivieron más 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 contac
to con homosexuales. Por otro lado todos estos -

pacientes habian sido expuestos, ya sea a concen-
trados liofilizados de factor VIII o IX, o crio -

precipitados, plasma o sangre durante periodos de
hemor~i;l.gia . (12)

Articulos cientificos recientes proveen infor-
maci6n suficiente de la asociación entre la trans
misión de el virus del sindrome de inmunodeficien
cia adquirida y receptores de transfusiones de -~
sangre o productos sanguineos. El periodo de 10.-
tencia entre la exposición por ese medio y la apa
rición de el sindrome, ha sido de 5 meses a 5 - ~
años, con un promedio de 2 años. (4, 7, 9, 19, -
41) .

TRASTORNOS INMUNOLOGICOS EN EL

SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA

lo Anomalias que caracterizan el sindrome

l. Linfopenia
2. Deficiencia selectiva de células

en una reducción cuantitativa de
ción celular designada como OKT4
cuerposmonoclonales Leu-3

3. Disminúción o ausencia de hipersensibili -

dad cutánea retardada
4. Elevación de inmunoglobulinas séricas, pr2

dominantemente IgG y IgA en adultos, ade--
más de IgM en niños

T basada-
la pobla-
o anti- -

-----.

II.
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5, Incremento espontáneo en la secreción -

individual de inmunoglobulinas por los-
linfocito s B.

Anomalias observadas consistentemente

lo Disminución in vitro de la respuesta -

proliferativa de los linfocitos a:

2.
30

a) mit6genos

b) antigenos
c) aloantigenos; autoantigenos

'Disminución de respuestas citotóxicas
Disminución de la capacidad de produ--
cir anticuerpo s de novo a un nuevo an-
tigeno.
Función monocitica alterada
Niveles séricos elevados de complejos-
inmunes.

4.
5.

111. Otras anomalias reportadas

l. Niveles incrementados de alfa-interfe-
rón ácido lábil
Anticuerpos antilinfocitos
Factores supresores
Niveles incrementados de Beta-2 micro-
globulina y alfa-l timosina
Niveles séricos de timulina disminui -

dos

2.
3.
4.

5.

Resultados de estudios recientes (23, 28) -

han confirmado que el HTLV-III está 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 últimos también se ha implicado en la --
transmisión del virus pero con mucha menor proba-
bilidad que el anterior. El desarrollo de SIDA -
en tres pacientes con enfermedad de Von Wille - -
brand, uno de quienes no tenía documentada otra -
exposici6n a productos sanguíneos más que a crio-
precipitados y ningún otro riesgo para SIDA, es -
una fuerte evidencia para considerar que el uso -
Frónico de crioprecipitados es un definitivo fac-
tor de riesgo para SIDA. Esto es especialmente - I

cierto para aquellos que son expuestos a multi -
I

ples donadores (mas de 80 por año). (6).

Levy y colaboradores han logrado aislar el HTL
-V-III de concentrados de factor VIII, logrando es

I, tablecer que el virus es resistente al secamiento
en frío y puede ser mantenido en un liofilizado -
al menos durante un año sin que disminuyan sus tí
tulos. En su estudio comprobaron que el calent~
miento prolongado a 68°C inactiva los retrovirus,
y la adopción de este procedimiento resulta, en -
la manufactura del concentrado de factor VIII, en
preparados libre de este virus infeccioso. (25). -

Es por esto que la Organización Mundial de la Sa-
lud ha recomendado reducir el riesgo de transmi -
si6n del HTLV-III/LAV por medio de los concentra-
dos de factor VIlla IX mediante el tratamiento -
por calor, recomendando el uso de los productos -

así tratados. (5).

ANTICUERPOS A HTLV-III
I

ayudado I

para el I
No obs-

Las anomalías de la relación células T
ras a supresoras son un marcador sensible
sindrome de inmunodeficiencia adquirida.
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tante previamente se han reportado anomalías si
milares, aunque menos marcadas, en la inmunidad
mediada por células en hemofílicos asintomáti -
cos tratados con concentrados de factores de --
coagulación, posiblemente debido a la exposi --
ción repetida a tales concentrados, así también
se ha observado en otras patologías en las que
se deben recibir crioprecipitados, plasma fres-
co o células rojas empacadas. (17, 21).

Además de lo anterior, las anorma.lidades de la-
proporción entre células T no son altamente es-
pecificas de este slndrome, porque ellas ocu- -
rren en varias enfermedades no relacionadas, --
por ejemplo: infecciones crónicas o.agudas a -
virus de la hepatitis B, cirrosis bilias prima-
ria, y enfermedad hepá.tica inducida por alco- -
holo (24)

Estudios recientes han demostrado una frecuen -
cia incrementada de anticuerpos a antígenos de
membrana de el virus linfotrópico de células T
humanas (RTLV-AM) y niveles elevados de timosi-
na alfal y beta2 -microglobulina en pacientes -
con el sindrome de inmunodeficiencia adquirida.
(3, 24) La prevalencia de anticuerpos es alta-
también en aquellos grupos de alto riesgo para-
el desarrollo del síndrome, en quienes esta evi
dencia serológica de infección ha sido demostr~
do que antecede al desarrollo del SIDA. Esta-
prevalencia de anticuerpo s al HTLV-III se ha e,g
contrado en el rango de 68 a 100% en pacientes-
con SIDA, y en 84 a 100% en pacientes con condi
ciones relacionadas, tales como linfadenopatia-
generalizada inexplicada. Mediciones serológi-
cas han mostrado rangos variables de seropositi
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vidad entre grupos de riesgo incrementado: 22 a ~

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% d~
personas con hemofilia A. (7, 10, 18, 26, 31, 32,
37, 39, 43).

Los resultados de estos estudios indican fuer-
temente que los anticuerpos a el HTLV-III son - -
diagnósticos o indican un riesgo significativo de
la enfermedad, pues es de esperarse que indivi- -
duos seropositivos no necesariamente tengan aún -

la enfermedad clInica, si el perIodo de incuba- -
ciÓn 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 aplicaciÓn
de el método de anticuerpo s marcados con enzimas-
(ELISA) para la determinaciÓn de anticuerpo s a el
HTLV-III, método que se ha comprobado puede detec
tar anticuerpos contra el virus con una especifi~
cidad del 98.6% y una sensibilidad del 97.6%. - -
(45). Por lo que ha sido recomendado como un - -

test altamente útil para la investigaciÓn 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-
vestigaciÓn de pacientes con la enfermedad clIni-
ca, pues los falsos positivos y los falsos negati
vos son virtualmente cero. (42).

-

BETA2 - MICROGLOBULINA

otro útil test para el estudio de personas en

:
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alto riesgo de contraer el SIDA, es la determi-
nación de la beta2-microglobulina. La concen -
traciÓn en suero de esta proteIna se encuentra-
elevada en algunos desÓrdenes linfoproliferati-
vos, mononucleosis infecciosa, enfermedad de
croh~, artritis reumatoidea, sIndrome de Sjo- -
gren, lupus eritematoso sistémico, hepatitis
viral aguda, hepatitis crÓnica activa, cirrosis
biliar primaria, sarcoidosis, y durante el re -

chazo de transplantes renales. por lo que la -

concentración elevada de beta2-microglobulina -
parece estar asociada con varios estados inmung
reactivDs Y condiciones en las cua.les está in-

crementada la masa linfoidea. Niveles elevados

de esta proteIna también han sido encontrados -

en pacientes con el sIndrome de inmunodeficien-
ciaadquirida, en homosexuales masculinos asin-
tomáticos Y en hemofIlicos asintomáticos. (24).
Por lo que se ha considerado este test como una
prueba o marcador que podrIa acertadamente pre-
decir el desarrollo del sIndrome de inmunodefi-
ciencia adquirida.

El interferÓn es ahora sabido que tiene va-
riados y extensos efectos inmunomodulatorios. -

Uno importante entre ellos es el incremento rá-
pido y marcado de los antIgenos de histocompat~
bilidad de superficie y de su sub-unidad la be-
ta2-microglobulina. Esta última, ha sido demo~
trado que 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-interferón. 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-interferón ácido-labil,
que ha sido detectado elevado en alta proporción-
de pacientes con SIDA, también como en homosexua-
les asintomo:!,ticos; además el t:allazgo de que la -

aparición de interferón precedió 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 posibilidado (24, 32)

La sensibilidad de la determinación: de beta2 mi--
croglobulina para la detección de SIDA, ha sido -
demostrada en varios estudios que es del 10~/o (3,
46), Y su especificidad para la detección del sin
drome es del 86%. Por lo tanto, como lo sugiere-

.Zolla-Pasner en su trabajo (46), el uso combinado
de la determinación de anticuerpos para el HTLV--
111 Y,la medición de la Beta2-microglobulina, - -
constltuyen un parámetro altamente útil para la -

evaluación y seguimiento, no solo para determinar
exposición, sino también en la enfermedad cllnica,1
de personas con alto riesgo para contraer el SIDAo
En base o, lo cual se decidió a emplear dichos mé-
todos para la, evaluación de nuestra población a -
estudiar.

TRATAMIENTO

Los cientlficos piensan que la única esperanza --
real de tener éxito en esta enfermedad es atacan-
do y destruyendo el virus mismoo Hasta el momen-
to sólo 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 inversao Otro inhibido!:"de -

este retroviruso que se conoce activo in vitro --
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contra la transcriptasa inversa, es el HPA23 -,-

(tungstato de antimonio).
otra droga en estudlo

es el fosfonoformato
trisódico, un análogo del -

pirofosfato, ampliamente estudiado como un agen-

te anti-virus del herpes. también
comprobado que

. h 'b 'dor de la transcri ptasa inversa. un
es un ~n~1 1 .
agente que parece actuar de diferente manera es-
la ribavirina, que se cree es un análogo de el

nucleósido guanosina; ha sido usado con algún

éxito en Africa contra el arenavirus de la fle--
bre Lassa. Y en este pals ha sido reportado s~r-

efectivo contra el virus sincitial
resplratorlo.

otra droga que es conocido es efe~tiva
contra al

gunos organismos infecciosos asocla~os a ~IDA, ~

la Ansamicina LM427, también está slendo lnvest~

d . la droga que es sabido act.úa. en las bacte-ga a. . d
rias inhibiendo la RNA

polimerasa dependlente e

DNA inhibe la infectividad
y replicación del --

HTL~-III cuando se ha usado in vitro. (30) Las

investigaciones están también dirigidas sobre v~

rios inmunomoduladores, entre los más prometedo-

res de éstos se encuentran los siguientes: la-
interleucina 2, la isoprinosina. el gamma i~ter-
ferón, el laevamisole

y varios factores timlCOS-

humorales.

Mientras tanto el tratamiento de la enfer~edad -
es el combatir las infecciones

oportunlstlcas

que se presentan en estos pacientes.
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MATERIAL Y METODOS

Para la realización de este trabajo, se incluyó
el total de una población de 20 pacientes con -

el diagnóstico de hemofilia A, que son control~
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 están-
relacionados con el SIDA como fiebre, fatiga, -
pérdida de peso, disnea, diarrea, infecciones--
virales, moniliasis oral o cutánea, rashes y --
linfadenopatia. Se determinó 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 además a cada paciente, niveles de hemoglo-
bina, hematocrito, glóbulos blancos y plaquetas.
A todos los pacientes se les hicieron determina
ciones de anticuerpo s para el HTLV-III/LAV y se
les midieron niveles de Beta-2 microglobulina.-
(Ver anexo).

La determinación de los anticuerpos a el HTLV -
III/LAV se efectuó de la siguiente manera: ini-
cialmente se tomó de cada paciente 10cc de san-
gre venosa, se centrifugó y se obtuvo el suero-
de dicha muestra, éste se mantuvo congelado a -

una temperatura de -300 e durante el tiempo pre
vio a la determinación de los anticuerpo s, la -
cual se efectuó utilizando el método inmunoenzi
mático ELISA.



2.5-97.5 VALOR MAX.
MEDIANA PERCENTIL 100 PERC.

mq/l mq/l mq/l

3.12 2.28-4.77 5.40
3.17 2.27-4.59 4.71
2.52 1.48-4.31 4.50
1.96 1. 06-3.19 3.63
2.15 1. 01-3. 27 3.65
1. 39 1. 05-1. 87 2.30
1.54 1.15-2.27 2.75
1.68 1.17-2.31 2.42
1. 75 1.26-2.62 3.02
1.98 1.26-2.89 3.03
2.11 1. 03-3. 36 3.36

"
---
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Para la determinación de la beta2-microglobulina
-

se tomó parte de ese mismo suero y se midió usando
también el método de ELISA. Tomándose los siguie~
tes como valores normales (24, 46): -

EDAD

Neonatos

1- 2 meses
3-12 meses
1- 5 años
6-10 años

11-20 años
21-30 años
31-40 años
41-50 años
51-60 años
61-70 años

~
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TRATAMIENTO ESTADISTICa

El tratamiento estadístico del presente estu-
dio se limitó a la descripción del fenómeno -
mediante la utilización de cuadros de distri-
bución de frecuencias y la aplicación de por-
centajes de resultados, as! como su represen-
tación gráfica por medio de diagrama de ba- -

rras, y diagramas de sectores.



No. Ptes. %

Crioprecipitados 18/20 90

Concentrado de
Factor vIII 2/20 10

Plasma 12/20 60

¿angre Completa 8/20 40

Fuente: F'i e ha s de recolecc ~'Jn de dE::tos.

-- - - ---
~
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.'l'ADOS

;"igura I~o. ,
DlSTHlilUCluN i'OH .;¡:Wi'OS ;.:T,lRE05 D8 LuS PACIEN'J'SS iiEMO-
FlLICOS ;';STUJIADOS. (Población estudiada; 20 ptes.)

.

No. de
Ptes.

6

I,

I

I

J

5

4

3

2

1-. 5 6-10 11-20 21-30 31-40 41-50

Edad en años

Fuente: Ficha de recolecci6n de datos.

,C1;ladro No. 1

TIPO DZ TR"T.,>:li:NTO ,..SCIBUO

--



Cuadro Ho. 2

i\j:Tt.;cED~~NTi::3

Ho. Ptes. %

Fiebre 9/20 45
Diarrea 0/20 O

Disnea 0/20 O

Rash 2/20 10

1. R.S 4/20 20

Sudor Nocturno 0/20 O

Pérdida de Peso 0/20 O

F;...tiga 0/20 O

t-toniliasis 0/20 O

Cefalea 4/20 20

No. Ptes %

"/20 O

0/20 O

~
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¡"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.



1-5 6-10 11-20 21-30 _)1-40 41-50

Edad en años

Fuente: Fic!léiS de r.;colecci6n de d,Üos.

~ -- .
~
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Figura No. 2.
NIVSLES DE B~l'il;>-H¡CRUGLUBFLIUASN eL 3liUPO DE
H~::r-l0FlLICüS~STr:DL\DOS

Beta2-Microglobulina

6 (mg/l)

5

4
Nivel NI.

máximo3

2 : r !.--'"
II
L.-

.
-.r r Nivel

medio In.
...r Nivel NI.

minimo

figura No. 3
FRECU~~NCIA D:~ AH'rICl~;:Rj'O,) A :1TLV-III SH EL Gif PO
DE HSrij0FILICOS 8;)'E". DIADJ3

Edad 41-50
en años

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.



1-5 6-10 11-20 21-30 31-40 41-50

"dad en bi!OS

Fuente: Fich;¡s de r,~colección de d tos.

~ ---- -~
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Figur,., No. 4

NIVLL¿S DE H~HJ.3LOBINA EN SL GRUl'O D:-: H¡':~.~OFILICU:')
E~'I'\D

L; DOS

Hb
g/dI

15
14
13
12
11
10
9
8
7
o

5
4

1-5 ó-l0 11-20 21-30 31-40 41-50

Sdad en años

Fuente: Fich~s de recolección de d~tos.

Figura No. 5
RSCU~~TO DE GLvBULOS
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1-5 6-10 1 1-20 21-30 j¡..hO 41-50
¡.;d3d en afios

fo'uente: Fichi1s de recul. _cción de d.'. taso

~ ~~
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Figura No. 1)

;::~;r.;L:EN'I"J Di LINi"CCl'i'0S r~N hUH <¡<U"-) AB.-:;OLUTOS :'~H EL
GRUPO D;'; n:::H0F iLICUS E,';'f,' DI ¡'.Lh";;;
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Fuente: Fichas de rcJcolecci6!1 de d:.~tos.
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HTLV-III Anticuerpos
Trata;.'\iento Seronegativos Seropositivos

Crioprecipitados 18/18 0/18

Concentrado de
Factor VIII 1/2 1/2

TOTAL 19/20 1/20

....- ~

- 32 -

Cuadro No. 4

R:~1.t.ClúN ;~NTRS Atj'rlCU i~f\H)S Ptd?A HTLV-II 1
Y 'r¡I'O DS 'i'RATA;IEIITO Rc:CJBIDO

Fuente: Fichas de recolecci6n de datos.
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ANALISIS y DISCUSION DE RESULTADOS

El objetivo básico de nuestra investigaci6n era
determinar qué porcentaje de una poblaci6n de -
20 hemofílicos guatemalteco s presentaba anti- -

cuerpos para el HTLV-III/LAV, lográndose 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 hemofílicos de otros-
países. (7) (Figura No. 3)

Los niveles de Beta-2 microglobulina fueron en-
contrados dentro de límites normales en un 55%-
(11 pteso), el 45% resta.nte present6 valores --
por arriba de los normales (9 ptes.). Deestos
dltimos, se encontr6 que 5 pacientes, o sea el-
25% del total, tenían niveles de la proteína el
doble de lo normal. (Fig. 2) Estando dentro de
este grupo el paciente que result6 seropositivo
a los anticuerpos.

Como es ya sabido, el espectro del SIDA esva--
riable, pero además de las infecciones oportuní~
ticas y neoplasias, un grupo grande de personas
en alto riesgo para desarrollarlo tienen tam- -
bién lo que se conoce como "complejo relaciona-
do al SIDA". Estos pacientes presentan 2 6 más
de los siguientes síntomas y signos inexplica -

dos: pérdida de peso, fiebre, sudor nocturno, -

diarrea, disnea, fatiga, linfadenopatía genera-
lizada y rashes por más de tres meses- En nue~
tro estudio se pudo establecer que un 45% de --
los pacientes referían antecedentes recientes -

de fiebre, un 10% referían rashes y un 20% refe
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rian infecciones respiratorias de vi as superiores .

aunque ninguno de ellos los refirió por un tiempo-
mayor de tres meses. (Cuadro 2) Ninguno de los -

20 pacientes refirió tampoco como antecedente, ni-
lo presentaba al examen fisico, linfadenopatia o -

moniliasis oral y/o cut~nea. (Cuadro 3)

En lo referente al tipo de tratamiento que reci- -
bian los pacientes hemofilicos estudiados, pudimos
observar que el 9~/o de ellos recibian constantemen
te crioprecipitados Y sólo un l~/o recibian consta~

temente concentrados de factor VIII. Por otro la:
do, el 6~/o habia recibido ocasionalmente plasma y
un 4~/o habia recibido ocasionalmente sangre comple

. ta. (cuadro 1)
-

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 8~¡'
de la población estudiada presentaba valores norm~
les de hemoglobina (figura 4), el 10~/o presentaba-
valores normales de glóbulos 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 plaque-
tas dentro de limites normales (figura 7).

Se ha demostrado qué las personas con hemofilia A
severa tienen de 4 a 5 veces m~s riesgo para desa-
rrollar el SIDA que las personas con hemofilia A -

moderada o hemofilia Bo (20) Este riesgo elevado-
es debido a su relativo mayor uso de concentrados-
de factor VIII y que estos concentrados pueden - -

transmitir el agente del SIDA.
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La exacta historia,natural de la infección por
el HTLV-III no ser~ conocida hasta que varios-
años m~s hayan pasado. Datos actuales sugie--
ren que la infección por el HTLV-III probable-
mente no conduce en forma inevitable al SIDA -

en la mayoria de los pacientes. La incidencia
acumulativa de SI DA en hombres homosexuales --

con anticuerpo s al HTLV-III es solamente del -
orden del 5% al 2~/o. En un estudio (13) de he
mofilicoscon anticuerpos a HTLV-III, la inci-

dencia acumulativa de SIDA, durante m~s de - -

tres años de observación, ha sido baja, en el-
orden de 2% a 4%.

El tiempo necesario para desarrollar anticuer-
pos y que sean detectados por algdn test, es -
desconocido, pero se ha demostrado que la vir~

mia puede existir por años en individuos ya --
sea sintom~ticos o asintom~ticos.

(7)

La asociación de linfadenopatia Y
conteos celu

lares de linfocitos T ayudadores bajos con un-
largo periodo de incubación después de la apa-
rición de los anticuerpos a el HTLV-III, sugie
re un proceso continuo e indolente m~s que una
infección aguda.

Queda adn por ser visto si este proceso es una
parte aberrante de una respuesta inmune inicia
da por los antigepos HTLV-III o es el resulta-
do de una infecci6n crónica ac~iva. Esta dlti
ma explicación es apoyada por el gran ndmero -

de virus HTLV-III aislados de hombres homose--
xuales con linfadenopatia,

,y el periodo de la-

tencia similar de m~s de dos años en ,los casos

-...--
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de SIDA relacionados con transfusiones. La prim~
ra explicación es favorecida por la observación -

de que la mayoria de hemofilicos con anomalias r~
lacionadas al SIDA, no han desarrollado el sindrQ
me por al menos cuatro a cinco años después de la
seroconversión.

LO que no podemos establecer en nuestro estudio,-
es cuánto tiempo tiene el paciente que presentó -

anticuerpo s a el HTLV-III de tener los mismos, --
sin poder asi establecer en qué etapa del periodo
de incubación de la enfermedad se pueda encontrar,
pues este periodo va desde 5 meses a 5 años, en -

promedio de 2 años.

Algunos autores piensan que si algunos de los an-
ticuerpos a el HTLV-III son protectores, la mayo-
ría de los hemofilicos pueden haber sido efectiv~
mente infectados por antigenos incompletos no in-
fecciosos, que fueron rotos durante el proceso de
liofilización de los concentrados de factores de-
coagulación. Si así fuera, se esperaria que sólo
un pequeño porcentaje de quienes fueron expuestos
al virus no atenuado antes de desarrollar anti- -
cuerpos neutralizantes, desarrollarán el SIDA.

En un estudio de seroprevalencia llevado a cabo -

en varias ciudades de los Estados Unidos, se est~
bleció que 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 -

VIII fue seropositivo, o sea 5~Ío de los que usa--
ban concentrado de factor y 5% del total de la P2
blación estudiada.

~ -
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por lo menos dos estudios sugieren que los de-
fectos en la inmunidad y/o sintomas clinicos -

del sindrome pueden llegar a manifestarse en -

individuos seropositivos sin SIDA solo años --
después de la seroconversión. (13)

Las personas seropositivas pueden incluir: 1)
personas infectadas e inmunológicamente daña -

das por el HTLV-III/LAV; 2) personas capaces -

de controlar la infección inmunológicamente; y
3) personas inmunizadas, quizás por virus in--
completos en los concentrados de factor, y por
lo tanto inmunológicamente normaleso Además-
las personas seronegativas pueden incluir: 1)
personas sin contacto con el agente del SIDA,-
y por eso inmunológicamente normales; 2) perso
nas infectadas con el virus, pero que aún no -

se han seroconvertido; 3) personas infectadas,
pero sin una respuesta humoral a el virus, y -

estar por lo tanto inmunológicamente anormales;
y 4) (teóricamente) personas infectadas con el
virus, pero con una cantidad demasiado excesi-
va de antígenos para los anticuerpo s disponi--
bles. (20) Por lo que los resultados de nue~
tro estudio pueden caer en cualquiera de estas
categorias. La solución será investigar más a
fondo, ya sea. con pruebas seriadas de poblaciQ
nes de linfocitos T ayudadores y supresores, -

en este paciente seropositivo, además de estar
alerta a cualquier indicio de desarrollo de el
sindrome. y a los pacientes seronegativos se-

rá necesario efectuar les determinaciones seria
das y periódicas de anticuerpos para el HTLV -

1110
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CONCLUSIONES

l. El 5% de la población estudiada (20 hernofili
cos), presentó anticuerpo s a el HTLV-III.

2. Los hernofilicos tratados con concentrado de-
factor antihemofilico tienen mayor riesgo de
presentar anticuerpos a el HTLV-III.

3. La Beta-2 microglobulina se encontró 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.

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

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

1. será necesario llevar una evaluaci6n médica
continua de el paciente que en este estudio
result6 seropositivo a los anticuerpo s a el
HTLV-I 1 I/LAV , estando alerta de la apari- -

ci6n de cualquier signo o sintomas sugesti-
vo de SIDA, pues puede ser que aún esté en-
el periodo de incubaci6n de la enfermedad.

2. Efectuar pruebas de laboratorio en el pa- -
ciente seropositivo, tales como controles -
frecuentes de leucocitos, linfocitos, pla--
quetas y, en especial efectuarle recuentos-
de las subpoblaciones de linfocitos T -
(OKT4/0KT8), para determinar en qué momento
pudiera iniciar las alteraciones inmuno16gi
cas que caracterizan el sindrome de inmuno-
deficiencia adquirida.

3. Efectuar una determinaci6n de anticuerpo s -.
al HTLV-III/LAV en la pareja sexual de el -
paciente que result6 seropositivo en este -
estudio.

4. Seguir efectuándoles seriadamente y regula.r.
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-
que en este estudio tuvieron niveles eleva-
dos de Beta-2 microglobulina.

5. Elegir de preferencia como tratamiento de -
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primera elección en los hemofflicos de nues -

tro pafs, los crfoprecipitados, pues estos --
,son producidos aquf mismo, en donde el SIDA -
adn no es endémico.

6. si es'ne'cesario usar concentrados de factor -

VIII para el tratamiento de un paciente hemo-
fflico, se deberán 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.

7. Ya que existe el riesgo de infectar a otras -

personas mediante el uso de las mismas agujas
hipodérmicas que usa un pacienteseropositivo,
éstas deberán ser esterelizadas al vapor por-
autoclave antes de volverlas a usar,' o de pre
ferencia deberán ser cuidadosamente descarta-
dé>:s,y siempre y',cuando sea posible deberá --
usarse dnicé>~ente equipo y agujas descarta- -

bles.
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RESUMEN

El Sfndrome de Inmuno-deficiencia Adquirida - -

(SIDA), es una enfermedad infectocontagiosa cau
sada por un retrovirus humano denominado Virus-
Linfotrópico de Células T humanas/Virus Asocia-
do ~ Linfadenopatfa (HTLV-III/LAV). Esta enfer
medad tiene la particularidad de desarrollarse-
dnicamente en los siguientes' grupos de personas:
homosexuales, bisexuales, drogadictos, haitia--
nos, hemofilicos, personas que recibeD produc -

tos sangufneos de donadores infectados con el -
virus, e hijos de madres con el sfndrome. Las-
manifestaciones clinicas de dicha enfermedad --
son aquellas de infecciones,oportunfsticas seve
ras que amenazan la vida, asf como neoplasias -

poco comunes como el 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-
lógica celular del organismo a microorganismos-
patógenos. Dentro de los hallazgos de laborato
rio más importantes se encuentran: inversión de
la relación numérica de linfocitos T ayudadores
a linfocitos T supresores, leucopenia, linfope-
nia, trombocitopenia, niveles elevados de IgG,-
IgA, alfa-interferón ácido lábil, Beta 2 micro-
globulina, complejos inmunes y, niveles disminuf

"dos de timulina sérica.

Investigaciones serológicas 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 -

sfntoma de la enfermedad, as!: del 22% al 65% -
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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-
res que fueron parejas sexuales de individuos con
el SIDA.

por los datos expuestos se consideró necesario --
efectuar un estudio en uno de los grupos de ries-
go de esta enfermedad, como lo son los hemofili -

cos, en el que se determinara el porcentaje de se
Iropositividad para anticuerpos a el HTLV-III/LAV-

que ellos presentaban.

Se estudiaron el total de una población de hemofi
licos tratados y controlados periódicamente en la
Unidad de Hematologia del Hospital General San --
Juan de Dios, habiendo sido éstos, 20 pacientes.-
Se estableció que el 5% de esa población present~
ba anticuerpos contra el virus del SIDA. El 25%-
de esa población presentaba niveles el doble de -

los normales de Beta-2 microglobulina. El pacieE
te que resultó seropositivo a los anticuerpo s es-
taba comprendido dentro del 10% de pacientes que-
usaba concentrado de factor VIII y además también
fue uno de los que presentó niveles elevados de -

Beta-2 microglobulina. Concluyéndose que los he-
mofilicos que usan concentrado de factor VIII ti~
nen más posibilidades de entrar en contacto con -

el virus del SI DA que los que ~nicamente usan - -

crioprecipitados. Por lo que dentro de las reco-
mendaciones de este estudio, está el incrementar-
el uso de crioprecipitados en el tratamiento de -

los hemofilicos guatemalteco s, puesto que son prE
ducidos en nuestro pais en donde el SIDA a~n no -

es endémico; en lugar de los concentrados de fac-
tor VIII que son importados de áreas donde la en-
fermedad es endémica, a menos que dichos concentr~
dos sean tratados con calor, método que se ha com-
probado puede destruir el virus.

--

REF'~;RS¡'~CIASBIBLIOGiLFI\;AS

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

2. Bloom, A.L. Acquired immunodeficíency syndrome and
other p06sible immunolog1cal disorders"in euro-
pean haemaphiliaes. Laneet 1984 Jun 30;. 1(8392):
1452-1455

'.
Calabrese, L.H.. et al. Beta-2-~~roglobulin and the

aCQuired immunodeficiEmcy syndrome in a low-inci
denee area. JAMA 1985 Jan 4; 253(1):43-44

-

4. Carlson, J. et al. HTLV-III antibody screening oí
.hlaad bank danars. Laneet 1985 Har 2; 1(8427):
523-524

.

3.

5: Centers for Disease Control (Atl~"ta, GA. 30333
U.S.A.). 30rld Health OrganizG~ion ~orkshop: CO~
clusions and recomendations on accuired immunode
fieieney syndrarne. MfLVR1985 May í7; 34( 19): 27:>
-276

Centers fór Disease.Control (ntlanta, GA. 30333
U.S.A.). Changing patterns of acquired i~munode
ficiency syndrome in hemophilia patients - Un~-
ted States. MM"~ 1985 Hay 3; 34(17):241-243

¡¡~:

7. Centers fer Disease Cüntrol (Atlanta,GA. 30333
U.S.A.). frovisior.al pUblic ho;althservice inter
-agency reco:l1mendations fer screening donated --
blood and plasma for antibody to the virus cau-
sing acquired immunodeficiency syndrome. MMWH

1985 Jan 11; 34(11): 1-5

8. Coho, D.L. et al. Absence of Kaposi's 6arco~a in -
hemophil~with the ac~uired immunodeficiency
syndra:ne. Ann lntern He;! 1984 Sep; 101 (3): 40 I

9. Curran, J.N. et al. The acquired immuno¿~ficiency
syndro~e aSSOCIated ~ith tran~fusions: the evol
ving perspective (;':di t. ). Ano Iotero ¡.1ed 1984
Feb; I'JO(2):298-300

10. Cheingsong-Popov,R~ et al. Pr::valence of antibody
to human 'r-lymphotrcpic virus type 111 in AID~
and RID¿-risk patients in 3ritain~ l..ancet \964
,iepl; 2(8401):477-480 ~/. . ¿ ~l:&¿..(.;!lr_'f-,Ct-L- "

.;/

1

,
v~ ~;;..rto.o,,40--

...r"lT..r> ti. (" .(1"\ ..u..c.u
,_:',:::~.-\ -'1J~.~.I.-\l1 ~'I~_~":l:)~~"'.BCI~"~

--



.. -t

11.

12.

Daly, li.M. et al. Fatal.AIW) in a haemophiliac in
the U~. Lañeet 1983 NOJ 19; 2(8360): 1190

Evatt, B.L. et al. Th~ ~~quired i~munooeficiency
syndrome ~tient6 with hemophilia. Ann Intern
Hect 1984 Apr; I,-KJ(4):499-504

13. C:yster, ¡oj.E.~. DevelJpment and ~e_arlY natural
hL;tor:f ?f HTLV-III antibodies in p'2rsons "1iith
hemophllla. JAMA 19&5 Apr 19; 25)\15):2219-2223

..
. .'

Fauci, A.S. et al. HIH conference: a'~uircd iillmun~.
deficie~cy syndrome: epidemiologicál, clínical,
immunological and th~rapeutic consideratioDs. -
Ann Intern Hect 1984 Jan; 100( 1) :<)2-106

.

.
.

Gallo, R.C. ~. Frequent' detection~ and

oí cythophatic retroviruses (HTLV-III)
tients with AIDS and at risk for ÁIDS.
1984 May 4; 224(4648):500-503

14.

15.

...

isolation
from pa-
Seience

16. Goldsmith, J.M. et al. Se~uential clínical and iromu
Dvlogic abnormalities in hemophiliacs.Arch Iñ~-
tern Med 1985 Mar; 145(3):431-434

".:"
.'

17. Gordon, Robert S. Factor VIII products and disarde
red immun..:regulation. Lancet 1953 Apr 30¡ 1-
(8331):991

18. Gürtler, L.,j. et al. Increase in prevalence of anti
HTLV-III in haemop;~iliacs. Lancet 1984 Dec 1;
2(8414): 1275-1276

19. Hunsman, ::1. ETLV-III a-..tibüdy positive blood donors.
Lancot 1985 Hay 25; 1(8439):1223

20. Jasan, J. et al. iluman 'l'-lyrnphotropic retrovirus tv
pe III/lymphadenopatby-associated virus antibodY.
Associatio!iwith herno;.¡::iliacs'immunc st:3tusaná
blood component usa¡;e: J~ü.j¡;. 1985 Jun 21; 253(23):
3409- 3415

21. KCGsler, Craig H. et al. ;-~bnormal T-lymphacyte sub-
popul<ltionsa:3soclatedwith tranGfusions of blood
d~rived pro,jucts. Lancct 1983 Apr 3°; 1(8331):

~91-992 ~ / .

~.-¿~..vé¿ ¿-Z ~d-~

.:;

0",., 101'"... """'
~ .. Gu---

r.o.CtIlT.o.O Df CI\"C"'~
...,.(;...~

01'0'\ -
\I;'\.:II_~~.~_~.C~~l~~~::'"~.:~

-,
,

----



I
-1

22.

23.

24.

Kitchen, L.~a et al. Aetiology of AIDS-an~i,Quies
to human T-c~~: leukaemia virus (typc 111) in
haemophillacs. ~ature 1984 ~ov 22¡ 312(5992):
;;67- 369

Koerper, K.A. et al. Differential prevalence of an
tibody to AIDS-as6ociated retrovirus in haemaj:~i
11acB treatedwith FactorVII:!: concentrate "er--
sus cryoprecipitate: recavery of infectiou;, .:~
rus. Lancet 1985 Feb 2; 1(8423):275

Kreiss, John K. et al. Antib~dY LO puman T-cell
leukemia viru~bra~~ ~ntigens, beta?-micro-
globulin levels, and thymosin al;hal l~vels in
hemophiliacs and their spouses. Ann Intsrn Med
1'184 Feb; 100(2): 178-182

2'). Levy, J.A. ~~ z~. Recovery and inac~ivation oí 10-
1ect~vus-rerroviruses added to Factor VIII con-
centrates. Lancet 1984 Sep 29; 2(8405):722-723

26. Lee, C.A. et al. HTLV and haemophilia. Lancet 1984
May 5; ~84):lO28

27. L15sen, E. ~. AIDS in haemophilia pa~ients in '

Spain. Lancet 1983 :'pr 30; 1(8331): 992-:'93

28. Ludlam, C.A. et al. ¡~u:nan T-1Y:1photropic virus ty-'
pe 111 (HTLV-III) infection in seronegative ha-
e~opniliac5 after transfusion oí Fact0r VIII.
Lancet 1985 Aug 3; 2(8449):233-236

29. Madhok, H. et al. nTLV-III antioQdy in se~uential
plas!~'lafroronemophiliacs 1974-1954. Lancet 1935
Mar 2; l( 8427) : ;'24-525

3lJ. Hedic3.1 News. Not there yet, but 'on
o;r '~I;aj' in

Alu3 reGei.1rch, scier,tistssayo J;,;.\'\ ";05 Jl.:.n 21;
233(23):3369-3384

31. helbye, M. ~t al. High prev.J.lence ai'ly:[:ph"j~nopa-
thy viru~V) in euro.;e&.D !&('.:.e:o:'hiL.ac..;. --
Lancet 1984 Jul 7; 2(8393):40-41

32. Moffat, E.H. et al. HTL',J-I1I antibody status and -
irnmunolocical <:lbn...lrmalitius in hJe~-:1ophiliac5 p~
tients. Lancet 1985 hfr 2U; 1(8:.34):935.{/¿'}o

Yi1:~¿.: CJ¿f.- cC '-,

I

V""""""",,,,,... c.- ... Goo_...-
'ACULTAD

D(
CI(HC'''''

MtlNCoU

. I.~~~!"~n~-tJ:-.:~,~~.,..!.!.!~.1.~~t~,lT.~"'r.~" ','-

--- -



L --

33.

35.

36.

,;~

MOsscler', J. et al. Inability of pasteurised Fac--
or VIIi pre~arations to induce antibodies to

11'i'LV-III ar'terlong terro treCÁtment. Lancet 1985
Hay 11; 1(5437): 1111

34. NoGueral, P. et al. Fourth case of ~IDS in haemo-
fhiliac chlldren in 0eville. Lancet 1984 üct
27; 2(8409):956

l-"almer, ~. et al. Human 'r-cell leukemia virus in -
lymphoc7~f two hemophiliacs with the acqui-
red im~unodeficiencysyndrome. Ann Iotero Med
1984 Sep; 101(3):293-297

Pitchenik, A.E. et al. The acauired immunodeficien
cy syndrome i~ wife of'a hemophiliac. Ann =
Intern Hed 1954 Jan; 100( 1): 62-65

37. Ha~sey, rt.B. et al. Antibody to lymphadenopathy
associated-vIrUs in haemophiliacs with and with
out AIDS. Lancet 1984 Aug 15; 2(8399):397-398-

35. ~atnoff, R. et al. Lymphadenopathy in a hemophi--
liac pati~nd his sexu~l partnera Ann lntern
~¡ed 1984 Jun; 100(6):915

39. Rouzioux, Ca et ala lmmunoglobulin G anttbodies to
lymphadefiopathy-a3soeiated virus in differently
treated frenchand belglan hemopniliacsaAnn 10-
tern Hect 1955 Apr; 102(4j:476-479

40. Sarngadharan, M.Ga et ala Antibodies reactive with
human T-lymphotroprc-retroviruses (HTLV-III) in
the serum of ~atients with AIDSa Seience 1984
~ay 4; 224(4648):5v6-505

I,la Se1dl, 3a and r:ünhnl, P. i-ITLV-1I1 antJbüdy scree--
ning in ger~an bl.)oddonars. Laneet 1985 Hay 4;
1(8436): 1047

42. Sora1, B. et al. Seroe~idemiologieal st~dies of hu
man T-lymphotropic retrovirus type 111 in aeDuI
red i:;¡::tUnodefie:i.eney s.,"ndro:!le. Laneet 1,;84 Jun-
30; 1.(5392): 1'.3'\-11+40

43. Tsoukas, C.
dies a:-¡d
H EnF;1 J

et al. Ass.fe ~;.\tion o':: IíTI;v-I11 antibo-
eclul¿¡r immune status of hemopililiaes.
~ed 1984 Dec 6; 311(23):1514-1515

1jy~ ¿.<-./ ~t:<-¿-¿¿¿t/.-#-7

U", "''''''' '-'
c 18 '.

,.o.(Ul?"O 01 (11 ..0"\ "'I""'("'~
,"',,", . \;:"!~'.;h

"1": ,\..,""'.1:".:':"1"''''':''

"--



~ J

~

~~

44. Vilrner, E. ~. lsolation of new lymphotropic r!

trovirU6 from two siblings with haemopliilia B,
Qne with AIDS. Lancet 1~84 Apr 7; 1(8380):753-

757

45. Neiss, stanley H. et al. Screening test for HTLV-
!II (AIDS agent~ibodie6. ~ 1985 Jan 11;

253(2):221-225

46. Zolla-Pazner, s. ~.
~uantitation oí betaz-micr2

globulin and other immune
cnaracteristicR in a

prospective study of men at risk fer AIDS. JAHA

1984 Jun 8; 251(22):2951-1955

-j-<-' 1'70
'

-

---~~

u,-",-".",c..I.o"~
FACUH.l.D Do( CIII'ICIAS Aot c: I

! V.'OA - UNIDAD DE DO(;
..

::1..IMENTACloN :

---------



~ J
FICEA DE RECOLECCION DE DATOS

REG. MED.

NOMBRE

EDAD SEXO

DIAGNOSTICOS

SI

ANTECEDENTES: USO DE CRIOPRECIPITADOS

USO DE CONC.DE
FAC.VIII

USO DE SANGRE
COMPLETA

SI NO

FIEBRE
DIARREA
DISNEA
RASH
loR.S.

SUDOR NOCTURNO

PERDIDA DE PESO
FATIGA
MONILIASIS
OTRO- -

EX. FISICO:
LINFADENOPATIA

MONILIASIS ORAL O CUTANEA

OTRO

LAB:

3
GLOBULOS BLANCOS x rom

"
"FORMULA

I
.,

HEMOGLOBINA
PLAQUETAS

HEMATOCRITO

BETA2-MICROGLOBULINA
+

I

I

I

ANTICUERPOS A HTLV-III

~. --

SI NO

----

NO

SI NO

----------

roq/l
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