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I. INTRODUCCION.

El virus Epstein Barr pertenece a la familia herpesvirus, desde que se
descubrié el virus por su asociaciéon con el linfoma Burkitt se ha asociado a
muchas enfermedades como el cancer nasofaringeo, sindrome de fatiga croénica

ya que juega un importante papel en la patogenia de estas enfermedades.

La mononucleosis infecciosa es la enfermedad mas directamente
asociada ya que es la primoinfeccién del virus al hospedero. Esta primoinfeccién
suele ocurrir en paises desarrollados en la pubertad y adolescencia, pero en
paises en vias de desarrollo suele ocurrir a temprana edad, tanto asi que los
ninos de 5 afios de los centros de bienestar social ya han tenido contacto con el

virus y en ningin caso se diagnostico mononucleosis infecciosa.

El objetivo del estudio fue determinar la prevalencia del virus en los nifios
de 5 afos y relacionarlo con el nivel socioeconémico y los antecedentes de
mononucleosis infecciosa ya sea diagnosticada o no. Se utilizo el método de
ELISA cuantitativo, para poder determinar la cantidad de IgG en los nifios. De las
inmunoglobulinas la G es la que indica que la infeccién ocurrié hace tiempo y en
el caso del Epstein Barr la IgG se detecta de por vida después de la infeccion.

En el universo del estudio el 100% mantuvo niveles por encima del limite, lo
que indica que todos son positivos para IgG Epstein Barr, y por ende ya han
tenido contacto con el virus, y hay que resaltar que nunca se les habia
diagnosticado mononucleosis infecciosa. También muestra que ni el factor
socioecon6mico ni los antecedentes afectaron los resultados finales. El estudio

muestra una prevalencia del 100% tanto en nifios como en nifias.



II. DEFINICION DEL PROBLEMA

El Virus Epstein Barr es un problema a nivel mundial, se calcula que 95% de
la poblacibn ha tenido contacto con el virus, depende mucho de la zona
geografica y de cada pais, en paises del tercer mundo se calcula que a los 5 afios
ya han tenido contacto el 80% de la poblacién, en naciones mas desarrollados se
alcanza en la adolescencia este mismo porcentaje, esto es debido a muchos
factores como el clima y el nivel socioeconémico

Dentro de la Etiologia de las neoplasias se citan normalmente dos grandes
grupos que son el genético y el ambiental, dentro del genético se encuentran por
ejemplo el Retinoblastoma (autosomico dominante) y la neoplasia endocrina
multiple I y II. En el ambiental se ha colocado de forma cada vez mas
protagonica las infecciones virales, como Papiloma Virus para Cancer de Cervix,
retrovirus para Leucemias, Epstein Barr para Linfoma Burkitt, y Cancer
nasofaringeo, virus hepatitis B y C para hepatocarcinoma, sarcoma de Kaposi para
Herpes Virus 8, algunos linfomas para HIV, se hace mas necesario estudiar estos
tipos de infecciones y buscar como prevenirlas. Si bien la etiologia de las
neoplasias es diversa dificultando su estudio, en la actualidad ha adquirido

mucha relevancia el papel que juegan los virus en este proceso.



II1. JUSTIFICACION DEL PROBLEMA

El virus Epstein Barr esta relacionado con tumores como Linfomas Hodgkin
y no-hodgkin, linfoma Burkitt, el carcinoma nasofaringeo e incluso el sindrome de
fatiga crénica. En los paises industrializados se ha observado que la primera
infeccibn ocurre en la infancia y la adolescencia, mientras que en los paises
subdesarrollados se observa durante la lactancia y la primera infancia,, su
importancia se debe a su relacién con procesos neoplasicos, que a influido en la
cantidad de esfuerzos para estudiar este virus, ejemplo de ello un estudio
realizado en 10 paises de diferentes zonas del mundo para buscar su relacién con
la enfermedad de Hodgkin, en la que se compara la presencia del virus en
pacientes que padecen la enfermedad, y muestra la diferencia tan grande entre
Kenya (100%), Costa Rica (80.9%) y Gran Bretana(50.7%) (11). A pesar de los
esfuerzos por relacionarlo con neoplasias y otras enfermedades, hay poca
literatura sobre la edad de la Primera infeccibn y en especial en paises
latinoamericanos, para tener mejores parametros de la magnitud del problema y

poder llevar a cabo acciones encaminadas a resolverlo.(5)(11)



IV. OBJETIVOS

A. General.

Relacionar los niveles de IgG para virus de Epstein Barr con el perfil

epidemiolégico (sexo, nivel socioecondémico y antecedentes de mononucleosis

infecciosa) para determinar la prevalencia de dicha enfermedad en los Centros de

Bienestar Social Bethania, Col6on, Pamplona, y zona 3.

B. Especificos

1.

Identificar la proporcion de Nifios y nifias que a los 5 afios han tenido contacto

con el Virus Epstein Barr en centros de bienestar social.

. Determinar el género con mayor proporcién de anticuerpos IgG positivos

contra Virus Epstein Barr.

. Identificar historia sugestiva de mononucleosis infecciosa en los nifios con

anticuerpos IgG positivos contra Virus Epstein Barr.
Establecer la relacién entre nivel socioeconémico y la proporcion de nifios con

anticuerpos IgG positivos contra Virus Epstein Barr.



V. REVISION BIBLIOGRAFICA.

A. HISTORIA.

El virus se descubri6 en 1964 por tres investigadores, M. A. Epstein, Y. M
Barr y B. G Achong, quienes identificaron la causa biol6gica de un tumor en Africa
que en 1961 el cirujano Denis Burkitt habia descrito como un tumor en nifios que
tenia caracteristicas geograficas y climaticas, por lo que sugiri6 un factor
biol6gico, con las muestras del tumor enviadas a Gran Bretafia de Uganda los
investigadores empezaron a buscar su causa y lo identificaron con un Microscopio
electrénico, era un virus de la familia del herpes, le otorgaron en su honor virus
Epstein Barr.(7)(8)

B. MICROBIOLOGIA DEL VIRUS

El virus pertenece a la familia herpes virus humano, pero tiene diferencias
con la familia, su genoma esta hecho de DNA, y contiene 172 Kbp y su contenido
de guanina mas citosina es de 59% aproximadamente. Aunque existe diferentes
cepas, aun no se a creado un sistema de clasificacién, y hay que notar que algunas
cepas no pueden imortalizar linfocitos.(4,10))

El virus EB entra y busca en el ser humano a los linfocitos B, después de las
células del tejido oral, y realiza lineas celulares continuas, indicando que las
células han sido inmortalizadas por el virus, luego se une a las células B por
fijacion a un receptor que también fija al componente C3d del complemento, y al
entrar permanece en forma latente en el linfocito sin experimentar una
replicacibn que destruya al linfocito. El virus es muy eficiente con la
inmortalizacién de los linfocitos B, al entrar en el linfocito los genes del virus se
expresan y las células adquieren la cualidad de proliferar de manera indefinida, y
cabe resaltar que parte del DNA del virus existe dentro de la célula en forma de

plasmidos circulares, y cierta parte se integra al genoma celular. Estos mismo
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linfocitos siguen trabajando en el sistema con la secrecién de inmunoglobulinas,
y en se expresan productos del virus en la membrana del linfocito, con lo que se
pueden identificar.(6)(4)

Se transmite por el aire o por saliva es decir de forma directa, por lo que
se conoce como a la mononucleosis Infecciosa "la enfermedad del beso" o
"enfermedad de los enamorados’. Después de una infecciébn aguda puede
permanecer hasta 18 meses en la faringe y posteriormente reaparecer de forma

intermitente, eliminandose de la saliva por la saliva.(5)

C. ENFERMEDADES RELACIONADAS

1. Mononucleosis infecciosa (enfermedad del beso)

El termino mononucleosis es introducido en 1920 cuando se describié una
enfermedad que se caracteriza por fiebre, linfadenopatia, fatiga y linfocitosis en 6
pacientes, pero no fue si no hasta 1968 que Henle demostré que el VEB es el
agente etioldgico. Antes de continuar hay que aclarar que el Epstein Barr no es la
Unica que causa la Mononucleosis ya que en realidad un 10% es producido por
otros agentes como el Citomegalovirus y Toxoplasma Gondii, virus
Inmunodeficiencia humana, rubéola, las hepatitis virales, con algunas variantes
clinicas entre cada una de ellas.(5)

Definicibn: Es un conjunto de sintomas y signos que responden a
etilologias diversas: Fiebre, faringitis, poliadenoesplenomegalia y erupciéon
cutdnea y un elemento paraclinico: Leucocitosis mononuclear con linfocitosis
atipica, siendo el dato de laboratorio el criterio diagnostico, mas de 50% de
células mononucleares con un porcentaje de linfocitos atipicos mayor de
10%.(6)(7)

Clinica: Los ganglios suelen estar aumentados de tamafio moderadamente
en especial los cervicales posteriores pero se ha encontrado epitrocleares y

carotideas, puede haber adenomegalia en hilios pulmonares y mediastino. En la
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mitad hay esplonomegalia y en uno de cada 10 hay hepatomegalia. La faringitis
puede ser eritematosa o pultacea o tlceromembranosa, y la piel suele ser afectada
por una erupcién, generalmente exantemica. Hay otros sintomas que se asocian:
sudores, escalofrio, cefaleas, artromialgias, astenia, y por supuesto la linfocitosis
con presencia de atipicos.(5)

El periodo de incubaciéon es de 30 a 45 dias, luego le sigue el periodo
prodromico que dura de 7 a 14 dias y esta caracterizado por astenia, mialgia y
cefalea, para luego iniciar a veces en forma brusca la fiebre, escalofrios, sudores,
malestar general, edema periorbitario, anorexia, malestar abdominal y odinofagia
que generalmente hace consultar, y amigdalas aumentadas de tamafo y puede
observarse petequias entre el paladar duro y el blando.

Las manifestaciones clinicas y la frecuencia con que se observan segin las
estadisticas extranjeras son las siguientes. (7)

Sintoma | % Sintoma % | Sintoma %
Dolor de 82 Malesstar Febril 57 Cefalea 51
garganta
Anorexia |21 |Mialgias 20 Escalofrios 16
Nauseas 12 Dolor abdominal 9 Tos 5
Vomitos 5 Artralgias 2 Signo 94

adenomegalia
Faringitis 84 Fiebre 76 Esplenomegalia | 52
Hepatomeg | 12 | Exantema palatino |11 |Ictericia 9
alia
Exantema | 10

Diagnoéstico: En los cuadros de mononucleosis aparecen diversos

anticuerpos, unos contra antigenos especificos y otros frente a proteinas
8



codificadas por el virus, los que se llaman anticuerpos Heteré6filos, que provocan
aglutinacion de los eritrocitos en diversos mamiferos. Como es de esperar la
infeccibn provoca la respuesta inmune por la cual podemos realizar el
diagnoéstico. Aproximadamente se conocen 100 diferentes antigenos durante
la fase activa del virus, pero solo 10 se detectan durante la fase inactiva: los
antigenos nucleares (EBNAs 1-6) y las proteinas latentes de membrana (LMPs 1-3),
los de memebrana detectable en los linfocitos (LYDMA), y durante la fase aguda
aparecen ademas los antigenos precoces EA (early antigens), los de expresion
celular difusa (Ead), o como restringidos (Ear), y los de la Capside (VCA). (5)

Al inicio de la infeccién se pueden detectar los IgM e IgG contra VCA, y de la
clase IgG frente a Ead. Los anticuerpos IgM VCA y IgG Ead se mantienen unos dos
0 tres meses, mientras que los IgG VCA pueden detectarse de por vida, de manera
similar los de EBNA no aparecen al inicio pero empiezan a detectarse unos meses
mas tarde, por lo general al declinar IgM VCA. También estan los anticuerpos AH
que aparecen en la segunda a tercera semana del inicio y puede detectarse hasta 9
meses, la mayoria son IgM pero se han detectado IgA e IgE; solo en 5% de lo casos
son IgG.(6)

Debido ha todo lo anterior el diagnostico se realiza por clinica y apoyado
por las pruebas de laboratorio que quedan a criterio medico, y es importante
tener el conocimiento de la interpretacién de dichas pruebas, para lo cual una
persona con mononucleosis debe tener: Hetero6filos, IgM VCA, IgG VCA, Anti EAd,
en infeccién antigua solo IgG VCA, anti EBNA.

El diagnostico serologico avanza de manera muy rapido pero se topa con el
inconveniente de que no hay una prueba de referencia ya que no es factible el
cultivo del microorganismo.

El diagnostico diferencial de mononucleosis son las otras causas de
enfermedades, como VIH, Citomegalovirus, Toxoplasma gondii, y algunos virus
como adenovirus, rubeola, hepatitis o bacterias como Brucella, pueden dar casos

similares, e incluso la leptospirosis. Y por ultimo hay que mencionar los farmacos



como Difenilhidantoina, Penicilinas, y antes se veia por fenilbutazona un

antireumatico.(5)

Tratamiento: La mayoria de pacientes no necesita tratamiento especifico,
solamente se da sintomatico, y medidas generales de Higiene. Para las formas
cronicas activas severas se han realizado protocolos empiricos con numerosas
estrategias terapéuticas siendo la experiencia limitada. La terapéutica mas
agresiva depende del cuadro es decir que si hay alguna complicaciéon es entonces
cuando es necesario tratamiento especifico, como Aciclovir, interferon Gamma, y
Prednisona.(5)(6)

Complicaciones: Son raras ya que generalmente es autorresolutiva, pero se
han descrito las siguientes: Neurologicas: Encefalitis, Meningitis, Mielitis,
Sindrome Guillain Barré, neuritis 6ptica, neuritis retrobulbar, paralisis de los
nervios craneanos, mononeuritis maultiple, neuropatia del plexo Braquial,
convulsiones, panencefalitis esclerosante subaguda, mielitis transversa, psicosis,
desmielinizacion, hemiplejia, las Respiratorias: obstruccion de las vias altas,
neumonias, pleuritis, adenopatias hiliares, neumonitis intersiticial , Esplénicas: la
rotura, Hematol6gicas: Anemia hemolitica, anemia aplasica, trombopenia,
Agranulocitosis, Cardiacas: Miocarditis, pericarditis, Dermatoldgicas: Rash
inducido por aminopenicilinas, vasulitis acrocianosis, Urticaria a Grigore, y por

ultimo hepatitis.

2. Linfoma Burkitt.

Es un linfoma de células B muy indiferenciado y afecta los ganglios
linfaticos y el sistema reticuloendotelial. Como se comento al principio este
linfoma tiene caracteristicamente distribucién geografica muy especifica, es en

Africa Central donde parece estar determinado por factores climaticos. (1)

10



Etiologia. Es multifactorial, por un lado juega un papel muy importante los
factores cromosomicos el cual hay que destacar una translocacién reciproca
t(8,14) donde el protooncogén c-myc se traslada desde 8q24 al lucus 14q32 es
decir del cromosoma 8 al locus de las cadenas pesadas de inmunoglobulinas del
cromosoma 14. El otro factor es el infeccioso en que el Virus Epstein Barr se ha
ligado en la siguiente manera: Se encuentran titulos anormalmente elevados de
anticuerpos frente a VCA y el EA, el tiempo entre la infeccién viral y el desarrollo
del tumor es muy breve en nifios africanos, y los individuos con SIDA, o
transplantados, el genoma viral se ha encontrado en todas las células neoplasicas
y frecuentemente como integracién monoclonal, lo que significa que se desarrollo
a partir de una unica célula que contenia el genoma EBV, y por ultimo el Virus es
capas de inmortalizar las Linfocitos B in Vitro.(7)

Segun David Liebowitz, de la universidad de Chicago, la proteina de
membrana latente LMP1, de las células infectadas por EBV interviene en este
proceso imitando a los miembros familiares de los receptores TNF, que trasmiten
las senales crecientes desde la membrana celular al nucleo a través de los
factores citoplasmaticos de los receptores asociados TNF, TRAFs.

Aparece en todos los grupos de edad, pero es inusual en adultos, los mas
afectados son los nifios y adultos jovenes, particularmente varones, muchos
pacientes presentan grandes masas abdominales debidas a la afectacion del
intestino o del retroperitoneo, también pueden haber masas mandibulares
dolorosas especialmente en africanos o anemia por invasion de la medula 6sea. (9)

Diagnostico: La biopsia de los ganglios linfaticos permite evidencia la
sustitucién difusa de células no hendidas de tamafio pequeilo a intermedio
caracteristicamente, hay relacién nucleo-citoplasma y indice mit6tico elevados.

Tratamiento: Hay descritos 4 estadios, el A y B indican localizaci6on
extraabdominal Ginica o multiple, el C es intraabdominal que incluya el rifién o las
gonadas, y el D es similar pero afectacién extraabdomial como medula 6sea o
SNC. La quimioterapia intensiva intermitente con Ciclofosfamida con metotrexato,

vincristina y a menudo adriamicina o citarabina, puede llegar a una supervivencia
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libre de enfermedad a largo plazo en 70 - 80% en estadios A 0 B, y en un 30 -40%
en los C 0 D.(6)

3. Carcinoma nasofaringeo.

A diferencia de otros canceres de células escamosas de la cabeza del y del
cuello este no esta relacionado con el consumo excesivo de tabaco y alcohol, sus
sintomas y signos cuando se presenta el cancer incluyen ganglios linfaticos
indoloros, agrandados en cuello, obstruccién nasal, epistaxis, disminucién de la
audicion, tinnitus, otitis media recurrente, disfuncién de pares craneales (I - VI o
IX - XII), dolor en garganta y cefalea.

Es poco frecuente en Estados Unidos, donde supone 4% de las neoplasias de
cabeza y cuello, pero en China, es mas frecuente, particularmente en la provincia
de Kwantung. La mayoria de pacientes acude con afectaciéon regional en la zona
ipsilateral del cuello como Unico signo clinico, el diagnostico se hace con Biopsia y
se utilizan medios de imagenes para establecer el dafio y poder caracterizar el
tumor y dar tratamiento optimo. (2)

Su relaciéon con Epstein Barr es que se han encontrado anticuerpos del virus
contra antigeno de Capside y antigeno precoz, y mas recientemente con IgA frente
a la glucoproteina mayor envuelta gp350, si existen titulos altos posterior al
tratamiento se puede asociar a mal pronostico.(2)

4. Linfomas Hodgkin y no Hodgkin

La enfermedad de Hodgkin es un linfoma que se caracteriza por la
infiltracion linfocitica pleomoérfica con células gigantes multinucleares malignas
que se llaman Reed-Sternberg y se cree que estas células son la células malignas
de la enfermedad, y se cree que se origina en células germinales centrales que no
pueden sintetizar inmunoglobulina. En Estados Unidos hay una distribucion
bimodal por edad de la enfermedad de Hodgkin con un primer pico que abarca de
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mediados a fines del grupo de 20 afios de edad y un segundo pico de edad
avanzada.
Su relacién con virus Epstein Barr es que se ha relacionado con la presencia

de Epstein Barr en células Reed-Sterberg.(8)

Un estudio ambicioso que se realizo en 10 paises diferentes y se analizo
277 biopsias, con factores socioeconémicos muy diferentes y otras situaciones
que dificulta la interpretacion de los resultados. Aun asi los resultados hablan por
si solos.(11)

Los datos son en porcentajes:

UK 50.7 GRECIA 90.9 JORDAN 50.0 EAU 60.0
IRAN 87.0 EGIPTO 50.0 SAFRICA 50.0 AUSTRALIA68.8
COSTAR 80.9 KENYA 100

TOTOS LOS CASOS 70.8

Los datos sugieren que en paises en vias de desarrollo es mas alto la
presencia del Epstein Barr en los linfomas Hodgkin, y cabe mencionar que otro
estudio realizado en Estados Unidos y Honduras, revelo datos similares, en
Honduras en todos los casos fueron positivos para el virus, mientras que en
estados unidos no llego ni a la mitad. Todo esto hace suponer que el estado
socioecondémico y factores raciales tiene mucho que ver con la enfermedad y su

relacion con Epstein Barr.(1)

Con Respecto al no Hodgkin cabe mencionar que su relacion es similar y
que se ha relacionado especificamente con los tipos siguientes: linfoma
angioinmunoblastico de células T se le Illamaba antes linfoadenopatia
angioinmunoblastica con disproteinemia (LAID). Los linfomas histiocitico
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verdaderos son unos tumores muy raros. Los pacientes que reciben transplantes
de corazoém, pulmoén, higado o rifién

suelen requerir inmunosupresion el resto de su vida. Esto puede causar entre 1% y
3% de estos pacientes un trastorno linfoproliferativo de postransplante que
aparece en la forma de linfoma agresivo. Y todos ellos se han relacionado con

titulos altos de anticuerpos.(7)

5. Sindrome de Fatiga Cronica

Se define como trastorno caracterizado por fatiga debilitante con diversas
quejas fisicas, constitucionales y neuropsicolégicas. Esta documentada desde hace
tiempo y muchos creen que desde hace 3 siglos con diferentes nombres y todos
tienen en comun un proceso desencadenante casi siempre un resfriado, que a
una persona activa la se convierte en una persona fatigada, es decir como si no se
recuperara de la infeccion, a principios de los 80 se relaciono tanto con
Mononucleosis infecciosa que se llamo a esta enfermedad infeccién crénica por
Epstein Barr, hoy se conoce como un sindrome con compleja etiologia y ya no se
propone solo a Epstein Barr como tunica causa, se han documentado muchas
enfermedades que desencadenan el Sindrome, y aun se sigue relacionando con
Epstein Barr, con la teoria de un tipo de infeccién Croénica que en ciertos

individuos bajo ciertas condiciones desarrollan la Enfermedad.
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VL MATERIAL Y METODOS
A. Método

1 Tipo de Estudio.

Descriptivo.

2 Sujeto de Estudio.

Nifios y Nifias comprendidos entre 5 a 6 afios que asistan a lo Centros de

Bienestar Social : Pamplona, Zona3, Colon, Bethania.

3 Universo.
Universo 106
EL total de nifios y nifias que asisten regularmente a los centros de

bienestar social Pamplona, Bethania, Zona 3, Colén.

4 Criterios de Inclusion

Inclusion.
e Niflos y niflas que asisten a Centros de Bienestar Social, Colon,
Bethania, zona 3, Colon.
¢ Nifos y Nifias comprendidos entre los 5 a 6 afios.
e Niflos y nifias con aprobacién escrita por Padres para ingresar en el

estudio.

15



5. Caracteristicas de las variables

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE TRATAMIENTO
CONEPTUAL OPERACIONAL MEDICION ESTADISTICO
Genero de cada persona .
. N Definido por el .
que la identifica b i . Nominal . .
observador se roporciones
SEXO anatOmicamente, . B Masculino (1) P
. caracteristicas sexuales .
fisiologicamente y . Femenino (2)
L. secundarias
Psicol6gicamente.
Intervalo
700 - 1000
1)
1001 - 1300
Pregunta Directa @ Proporciones
g,un ) 1301 - 1600 P
;Cuanto es el ingreso 3) Media
familiar?
Nivel econémico de 1601 -1900 (4)
acuerdo a los ingresos de 1901 - 2100
NIVEL la familia con relacion a (5)
SOCIOECOECONO | vivienday a numero de 2101 a mas
MICO integrantes en el hogar y ()]
satisfacciéon de Nominal
. L Pregunta directa. .
necesidades primarias. . . Propia (1)
¢/Vvive en casa propia, . .
. Alquilada (2) | Proporciones
alquilada? .
Compartida (3)
Prestada “4)
Pregunta directa. .
. Numérica .
¢Cuantas personas . Proporciones
Discreta
vive en el hogar y Media
cuantas trabajan.?
Enfermedad febril que en
muchos casos pasa Pregunta directa:
desapercibida y se ¢;Ha padecido el nifio o
caracteriza por malestar | nifia de fiebre sin
HISTORIA DE ; | Nominal
general y adenopatia y explicacion? . .
MONONUCLEOSI | . | . Si (1) | Proporciones
linfocitosis, en paises ;Han aparecido
SANTERIOR No )
tercermundistas es una ganglios sin aparente
enfermedad de la infancia | explicacién?
la causa el virus Epstein ¢Hace cuanto?
Barr.
INFECCION N . ]
. . Positivos segiin ELISA | Nominal: .
ANTERIOR POR Presencia de anticuerpos L Proporciones
. para IgG VCA contra Positivo 1)
VIRUS EPSTEIN IgG contra el Virus . .
- Epstein Barr Negativo (2)
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6. Instrumentos de recoleccion y medicion de las variables.

Se us6 una boleta para las variables sexo, nivel socioeconémico y antecedentes de
Mononucleosis infecciosa, con entrevista directa a los padres de familia de los
nifios, y para la variable infecci6én anterior, se obtuvo el consentimiento escrito de
los padres y se extrajo sangre de los niflos y bajo el método ELISA cuantitativo,
se buscod reaccion positiva para IgG VCA Epstein Barr. El cual se mediara con
promedio de estado inmunologico, y segun la escala del fabricante se medi6 el
resultado.

7. Ejecucion de la Investigacion.

La investigacion se llevd a cabo en 4 Centros de Bienestar social de la ciudad
capital.

El trabajo de campo incluyo: reuniones con padres de familia para
informaciéon y aprobaciéon de la participacion del nifio en el estudio, y
presentacion de resultados con los padres de familia.

8. Presentacion de Resultados.
El tipo de estadistica que se usdé es el descriptivo a través de proporciones,
medidas de tendencia central.

El método de ELISA utilizado en el presente estudio usé un
espectrofotoémetro para leer los resultados, los cuales son dados en Densidad
Optica y luego se calibro los resultados segun los 7 controles (Agente Blanco,
Control Negativo, Control Positivo Alto, Control Positivo Bajo, y 3 calibradores) y

después de esto se procede a pasar la densidad optica del lector a una

17



Proporcion del estado inmunolégico, (Inmune Status Ratio), lo cual se interpreta

asi:

ISR INTERPRETACION
< 0.90 Negativo
0.91-1.09 Dudoso
> 1.10 Positivo.

El factor de los calibradores se multiplica por la media de los 3
calibradores y luego este valor es el que se utiliza para poder interpretar los
resultados dividiendo la densidad 6ptica por dicho resultado.

Si el valor de la es menor o igual a 0.90 se consider6 como negativo es decir
que no tiene anticuerpos IgG VCA Epstein Barr. Si el valor es de 0.91 a 1.09, se

consider6 dudoso, y se debe repetir ya con otro método como inmunoflurecencia.

El valor de la proporciéon inmunolégica o ISR, por sus siglas en ingles se
puede comparar con titulacién ya que es un reflejo de la cantidad de anticuerpos

encontrados en la muestra.

El nivel socioeconémico se medié segun la clasificacibn de Guzman
Bockler(4). Aplicada a este tipo de poblacion, el ingreso se divide en tres: Uinico ,
combinado (pareja econémicamente activa), y familiar ( hay adultos miembros de
la familia con ingreso econ6émico.).

Segun la escala: 700 - 1300 baja
1301 - 2100 media baja

2100 amas media.

18



Ha esta escala se le divide entre el numero de personas que viven en la casa y si
alquila o tiene vivienda propia, para tener idea de lo que dispone la familia
mensualmente por persona, esto se hace con cada familia.
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II. PRESENTACION DE RESULTADOS

CUADRO No. 1
FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD DADA EN ISR (PROPORCION DEL ESTADO
INMUNOLOGICO) PARA ANTICUERPOS IgG VCA(ANTIGENO DE CAPSIDE VIRAL)
EPSTEIN BARR EN NINOS Y NINAS DE 5 ANOS QUE SISTEN A LOS CENTROS DE

BIENESTAR SOCIAL.

PROPORCION| FRECUENCIA] PORCENTAJE

(ISR)
0.00-0.89
0.90-1.10 0
1.11-3.99 19 23.17%
4.00-5.99 16 19.51%
6.00 - 7.99 11 13.41%
8.00-9.99 6 7.31%
10.00 11.99 10 12.19%
12 o mas 20 24.39%
TOTAL 82 100%

Fuente: Datos obtenidos del laboratorio Multidiciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, USAC, Junio
2,000.
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GRAFICA No.1
FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD DADA EN ISR (PROPORCION DEL ESTADO
INMUNOLOGICO) PARA ANTICUERPOS IgG VCA (ANTIGENO DE CAPSIDE VIRAL)
EPSTEIN BARR EN NINOS Y NINAS DE 5 ANOS QUE ASISTEN A LOS CENTROS DE
BIENESTAR SOCIAL

12 omas

10.00-11.99

8.00-9.99

6.00-7.99

RANGO ISR

4.00-5.99

1.11-3.99

0.90-1.10

0.00-0.89

PORCENTAJE

Fuente: Datos obtenidos del laboratorio Multidiciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, USAC, Junio
2,000.
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CUADRO No. 2

DISTRIBUCION DE ISR PARA ANTICUERPOS IgG VCA (ANTIGENO DE CAPSIDE

VIRAL) EPSTEIN BARR EN NINOS Y NINAS DE 5 ANOS QUE ASISTEN A LOS

Fuente: Datos obtenidos del laboratorio Multidiciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, USAC,

2,000.

CENTROS DE BIENESTAR SOCIAL

FEMENINO MASCULINO
ISR FRECUENCIA PORCENTAJE |FRECUENCIA | PORCENTAJE
0.00-0.89 0 0.00% 0 0
0.90-1.10 0 0.00% 0 0.00%
1.11-3.99 4 4.88% 14 17.07%
4.00-5.99 8 9.76% 8 9.76%
6.00 - 7.99 3 3.66% 9 10.98%
8.00 -9.99 1 1.22% 5 6.10%
10.00-11.99 | 3 3.66% 7 8.54%
12 omas 15 18.29% 5 6.10%
TOTAL 34 41.46% 48 58.54%

Junio

22



GRAFICA No. 2
DISTRIBUCION DE ISR PARA ANTICUERPOS IgG VCA (ANTIGENO DE CAPSIDE
VIRAL) EPSTEIN BARR EN NINOS Y NINAS DE 5 ANOS QUE ASISTEN A LOS
CENTROS DE BIENESTAR SOCIAL

20
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0.00 - 0.90 - 1.11 - 4.00 - 6.00 - 8.00 - 10.00 - 12 o
0.89 1.10 3.99 5.99 7.99 9.99 11.99 mas
RANGOS ISR
> 4 FEMENINQ =% ==MASCULINO

Fuente: Datos obtenidos del laboratorio Multidiciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, USAC, Junio
2,000.

CUADRO No. 3
RELACION DEL NIVEL SOCIOECONOMICO Y LA PROPORCION DEL ESTADO
INMUNOLOGICO (ISR).

NIVIEL % ISR
BAJA 73.17% |8.48
MEDIA BAJA|7.32% 5.69
MEDIA. 19.561% |6.87

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad

de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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GRAFICA No.3
RELACION DEL NIVEL SOCIOECONOMICO Y LA PROPORCION DEL ESTADO
INMUNOLOGICO.

PROMEDIO DEL ESTADO
INMUNOLOGICO

O =~ NWHA OO N O ©

MEDIA MEDIABAJA BAJA
NVEL SOCIOECONOMICO

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad
de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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CUADRO No. 4
ANTECEDENTES DE FIEBRE SIN APARENTE EXPLICACION Y ADENOPATIA
OCCIPITAL O RETROAURICULAR EN LOS NINOS Y NINAS DE 5 ANOS QUE ASISTEN
A LOS CENTROS DE BIENSTAR SOCIAL SEGUN DISTRIBUCION DE ISR PARA IgG

PARA EPSTEIN BARR.
RANGO ISR FIEBRE SIN EXP. ADENOPATIA FIEBRE + ADENOPATIA
FRECUENCIA [PORCENTAJ [FRECUENCIA |[PORCENTAJ |[FRECUENCIA [PORCENTAJE

E E
0.00-0.89 |0 0 0 0 0 0
0.90-110 |0 0 0 0 0 0
1.11-399 |8 9.76% 3 3.66% 2 2.44%
400-599 |7 8.54% 3 3.66% 2 2.44%
6.00-799 |2 2.44% 3 3.66% 1 1.22%
8.00-9.99 |4 4.88% 3 3.66% 2 2.44%
10.00 - 11.99 |7 8.54% 0 0.00% 0 0.00%
12 o mas 11 13.41% 3 3.66% 2 2.44%
TOTAL 39 47.56% 15 18.29% |9 10.98%

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad
de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000.

26



GRAFICA No. 4
ANTECEDENTES DE FIEBRE SIN APARENTE EXPLICACION Y ADENOPATIA
OCCIPITAL O RETROAURICULAR EN LOS NINOS Y NINAS DE 5 ANOS QUE ASISTEN
A LOS CENTROS DE BIENSTAR SOCIAL SEGUN DISTRIBUCION DE ISR PARA IgG
PARA EPSTEIN BARR.

12 onms [
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PORCENTAJE

BHAEBRE B ADBNOPATIA B ADBENOPATIA+ HEBRE

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad
de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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CUADRO No. 5
NINOS Y NINAS CON HISTORIAL DE FIEBRE SIN EXPLICACION Y GANGLIOS
OCCIPITALES O RETROAURICULARES SIN APARENTE EXPLICACION
RELACIONADO CON ISR

TIEMPO
SINTOMA <6 MESES (6-1ANO >1 ANO
ADENOPATIA 8.21 11.19 8.18
FIEBRE 8.72 8.88 0.00

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad
de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000

CUADRO No. 6
DISTRIBUCION DE MEDIA (ISR) POR CADA CENTRO DE BIENESTAR SOCIAL

CENTRO MEDIA (ISR)
PAMPLONA 5.97
BETHANIA 8.34
COLON 9.92
ZONA 3 9.23

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad
de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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GRAFICA No. 5
DISTRIBUCION DE MEDIA (ISR) POR CADA CENTRO DE BIENESTAR SOCIAL

12

10

ISR
o

PAVALONA BETHANA COLON ZONA 3
CENTRO DE BIENESTAR SOCIAL

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccion de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad
de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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CUADRO No. 7
DISTRIBUCION POR CENTRO DE BIENESTAR SOCIAL Y RANGOS DE ISR PARA IgG CONTRA EPSTEIN BARR

ISR PAMPLONA BETHANIA COLON ZONA 3
(PROMEDIO

DEL ESTADO| FRECUEN (PORCENCEN FRECUENCI FRECUENC
INMUNOLOGI S AJE FRECUENCIA|PORCENTAJE i PORCENJE A PORCENJE
CO)

0.00-0.89 0 0.00% 0 0.00% 0 0.00% 0 0.00%
0.90-1.10 0 0.00% 0 0.00% 0 0.00% 0 0.00%
1.11-3.99 15 18.29% 2 2.44% 1 1.22% 0 0.00%
4.00 - 5.99 3 3.66% 5 6.10% 2 2.44% 6 7.32%
6.00-7.99 2 2.44% 4 4.88% 2 2.44% 4 4.88%
8.00-9.99 0 0.00% 1 1.22% 3 3.66% 2 2.44%
10.00-1199 | 2 2.44% 1 1.22% 3 3.66% 4 4.88%
12 omas 5 6.10% 5 6.10% 6 7.32% 4 4.88%
TOTAL 27 32.93% 18 21.95% 17 20.73% 20 24.39%

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccién de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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GRAFICA No. 6
DISTRIBUCION POR CENTRO DE BIENESTAR SOCIAL Y RANGOS DE ISR PARA IgG CONTRA EPSTEIN BARR

CENTRO DE ATENCION INTEGRAL

000% 200% 400% 600% 800% 1000% 1200% 14.00% 16.00% 18.00% 20.00%
PORCENTAJE
b0.00-089 @090-1.10 A1.11-3.99 @4.00-599 @6.00-7.99 B800-993 @10.00-11.99 E12 omas

Fuente: Datos obtenidos de la boleta de recoleccién de datos y el laboratorio Multidiciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, USAC, Junio 2,000
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VIIL. ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

El total del universo de este estudio fue positivo para IgG VCA Epstein
Barr, es decir por arriba de 1.10 ISR, por lo que se procedi6é a interpretar de
acuerdo al resultado de ISR, que refleja la cantidad de anticuerpos existentes en
el paciente, por lo que a mayor ISR mayor cantidad de anticuerpos y viceversa.

Los estudios internacionales muestran que para paises del tercer mundo el
80% de la poblacién tiene su primoinfeccion con Epstein Barr de los 3 a los 5
anos. Si bien se esperaba alto es alarmante que ya el 100% de estos nifios han
tenido contacto con el Virus Epstein Barr. El siguiente paso seria investigar las
enfermedades relacionadas con el virus como linfoma Hodgkin y no Hodgkin en
hospitales nacionales ya que a mayor exposicion del virus en una poblaciéon se
esperaria mayor frecuencia de enfermedades relacionadas con el virus como lo
muestra el estudio de M. Weinbe (11). Donde se busca el virus en Biopsias de
pacientes con enfermedad de Hodgkin y en los paises en vias de desarrollo como
Costa Rica (80%) y kenya(100%) mostraron mayor presencia del virus en las
biopsias, 1o que indica que también tiene una mayor prevalencia en la poblaciéon
en general, y aqui cabria preguntar como estan nuestros pacientes enfermos de
Hodgkin y no Hodgkin, Carcinoma nasofaringeo en una poblaciéon que a los 5
anos el 100% ya han tenido contacto con el virus y hay que recordar que el virus
queda latente en los linfocitos durante toda la vida.

El siguiente paso seria investigar a los nifios de menor edad y ver su
prevalencia comenzando desde menores de 1 afio hasta 4 para poder identificar la
edad de mayor contagio y a la vez comparar con escuelas y colegios de la capital y
los departamentos para poder enfocar mayor educaciéon y vigilancia del virus en
estos lugares.
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El grupo femenino tiene un promedio del estado inmunolégico 30% arriba
del grupo masculino esto posiblemente a que las mujeres tienen una mejor
respuesta inmunolégica(11)

Los niveles socioeconomicos encontrados son: Media, Media Baja, y Baja
(con predominio de la ultima), en donde la mayoria de hogares eran desintegrados
con una unica fuente de ingresos (principalmente la madre), sin vivienda propia y
con promedio de 5 a 7 personas por familia. Los datos anteriores no tuvieron
ninguna relacion con los resultados.

Los antecedentes de mononucleosis infecciosa (adenopatia cervical y fiebre
sin aparente explicacion) no estuvieron relacionados con los resultados, ya que no
hay una forma objetiva en el interrogatorio de encontrar el antecedente de la
enfermedad.

Es necesario que exista mas informacion dirigida a la poblaciéon sobre el
virus Epstein Barr y las enfermedades relacionadas, para poder buscar

mecanismos de prevencion ya que la prevalencia a los 5 afios es muy alta.
El estudio no se realizo en 106 nifios ya que 17 de ellos abandonaron o ya

no asisten al centro, y 7 padres no accedieron a que su hijos participaran en el
estudio.
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IX. CONCLUSIONES

1) La prevalencia del virus Epstein Barr es de 100% en ambos géneros de
los nifios de 5 afios que asisten a los centros de bienestar social.

2) Los antecedentes de mononucleosis infecciosa no modificaron el
resultado.

3) El nivel socioeconémico de los nifios no influyo en la presencia de

anticuerpos contra Epstein Barr.
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X. RECOMENDACIONES

1) Realizar mas investigaciones sobre la edad de primoinfeccién del Epstein Barr
en otros centros educativos como escuelas y colegios tanto en la capital como

en los departamentos.

2) Promover campanas de informacion al publico en general sobre las
enfermedades infectocontagiosas en la infancia en la cual se incluya la

mononucleosis infecciosa para buscar medidas de prevencion.
3) Concientizar al gremio médico de la alta prevalencia encontrada para tenerla

como diagnostico diferencial en las enfermedades infectocontagiosas en los

nifios menores de 5 afos.
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X1 RESUMEN

Estudio descriptivo de la prevalencia del Viurs Epstein Barr realizado en los
Centros de Bienestar Social Bethania, Colon, Zona 3 y Pamplona de la ciudad
capital.

Un total de 82 nifios de los 4 centros con previo permiso de los padres de
familia se les extrajo sangre para deteccién de anticuerpos IgG VCA Epstein Barr.

Se busco IgG VCA Epstein Barr en los nifios y nifias de 5 afios de edad bajo
la técnica de ELISA, para determinar el contacto previo con el virus.

El 100% de los nifios son positivos para IgG Epstein Barr. En ningan nifio
habia antecedente de mononucleosis infecciosa diagnosticada. Las nifias tienen un
promedio anticuerpos IgG Epstein Barr 30% mas alto que los nifios. El nivel
socioeconémico no afecto 1la seroprevalencia ni la cantidad de anticuerpos

promedio.

Se debe realizar mas estudios relacionados con Epstein Barr y sus
enfermedades relacionadas (linfoma Hodgkin, linfoma Burkitt, carcinoma
nasofaringeo, sindrome de fatiga crénica) debido al alto contacto con el virus a
tan temprana edad. Es necesario incluir como diagnostico diferencial de las

infecciones respiratorias agudas la mononucleosis infecciosa.
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XIII . ANEXOS

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS, UNIDAD DE TESIS. CICS
BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS. CODIGO

1. NOMBRE
2. SEXO ( )
INFORMACION SOCIOECONOMICA.

3. INGRESO MENSUAL FAMILIAR.

4. TENENCIA DE LA VIVIENDA
PROPIA ()
ALQUILADA
COMPARTIDA
PRESTADA
6. NUMERO DE PERSONAS QUE VIVEN EN LA CASA.

()

7. NUMERO DE PERSONAS ECONOMICANTE ACTIVAS

()
8 . HA TENIDO FIEBRE SIN APARENTE EXPLICACION

SI NO. ()

HACE CUANTO

9. HAN APARECDIO GANGLIOS SIN NINGUNA EXPLICACION
SI NO. )

HACE CUANTO

10. POSITIVO PARA IgG EPSTEIN BARR VCA,

SI NO ()
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Método Elisa.

La prueba de ELISA, es un método de inmunodiagnoéstico con el cual se
pueden detectar Anticuerpos o antigenos tanto en sangre como en orina,
Liquido cefalorraquideo y otras secreciones.

Se utiliza para diagnostico de enfermedades producidas por hongos,
bacteria, protozoos y nematodos, detectando bien antigenos o anticuerpos,
o incluso la respuesta del hospedero hacia determinado antigeno.

PROCEDIMIENTO.

Su principio es facil ya que se busca los anticuerpos con antigenos para que
se unan a esté y luego se agregan anticuerpos contra anticuerpos humanos
unido a una enzima, luego se agrega el sustrato de la enzima y si es
degrado por la presencia de la enzima esto significa positivo.
Para explicarlo mas graficamente.

PASO 1 PASO 2 PASO 3

0 (= L X )

PASO 4

bl K Jo
Ann’g@lo
Anticuerpo contra Antigeno Especifico (del paciente): 2T 1<

Anticuerpo con Enzima contra anticuerpo humano. ZI:ID
Sustrato. L L oo )
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PASO 1: Se fija el antigeno (en este caso VCA) en el pozo.

PASO 2 : Se afiade suero del paciente para que se peguen al antigeno, luego
se lava el pozo con buffer para eliminar otros anticuerpos.

PASO 3: Se afiaden anticuerpos conjugados con Enzima Fosfatasa Alcalina,
contra los anticuerpos humanos y se procede a lavar con buffer para
eliminar que no se hayan unido.

PASO 4: Se agrega el sustrato si la enzima es fosfatasa alcalina se agrega
ésteres de fosfato y esto reacciona con una coloracién amarillo verdoso es
positivo, e indica la presencia de la enzima y por consiguiente la presencia
del anticuerpo humano.

PASO 5: Se leen todas las pruebas con un espectrofotémetro y nos da una
lectura en densidad Optica, luego se dividen dentro del calibrador
(promedio de los 3 calibradores X el factor de los calibradores).

PASO 6. Se observa que todos los calibradores y controles entren en el
rango que especifica el fabricante, y si es asi, se procede a sacar el valor de

promedio inmunolégico.
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