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Anti-VIH por método inmunoenzimatico
en grupos de riesgo bolivianos
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Abstract

During a campaign against AIDS, 1203 subjects were screened. 1025 of
them belonged to different risk groups, whereas the remaining 178 subjects
were blood donors, draftees and others.

In these groups antibodies against HIV (Human Immunodeficiency Virus)
or HTLV (Human T-Lymphotropic Virus Type III) were investigated. For this
purpose an indirect immunoenzymatic technique was used.

Only one homosexual drug addict was found to have Ac-anti HIV. The
positivity was confirmed by the Western-Blot technique.

Eventhough the screened sample was small, the fact that only one positive
result was found, suggests that AIDS is not yet a public health problem in our
country.

Resumen

Iniciando la campafia contra el SIDA propuesta por el CNLS (Comité
Nacional de Lucha contra el SIDA); se estudiaron 1.203 sujetos pertenecientes
en su mayor parte a grupos de riesgo, 11 individuos del Instituto de Farma-
codependencia (0,91%); convictos 622 (51,70%); meretrices 392 (32,58%).
Los restantes son sujetos extrafdos de diferentes grupos: donantes de sangre,
conscriptos, cadetes y otros y que suman en total 178 (14,79%).

En estos grupos claramente definidos y con diferentes posibilidades de
contacto con personas infectadas se estudiaron los anticuerpos contra el virus
VIH (Virus de la Inmunodeficiencia Humana) o HTLV (Human T -Lymphotro-
pic Virus Type III) responsable del Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida.

La técnica empleada para el efecto es una prueba con base inmunoen-
zimdtica indirecta que sirvi6 parala deteccién de anticuerpos asociados al virus
VIH en el suero de los sujetos investigados .

Los resultados nos hacen pensar pese a que la muestra es muy pequefia,
que el problema SIDA, en nuestro medio no es todavia preocupante; solamente
un solo sujeto es seropositivo (tiene Ac-antiVIH en su suero) y pertenece a un
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grupo de riesgo muy importante (es homosexual y drogadicto). Esta tnica
positividad significa el 0.08% de 1as muestras y ademds fue confirmada con la
técnica de Western-Blot.

Introduccion

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida es un proceso patal6gico
reconocido y descrito en 1981 y producido por un retrovirus humano el de-
nominado VIH (Virus de la Inmunodeficiencia Humana) (1).

Se manifiesta por un cuadro clinico producto de enfermedades oportunistas
o neoplasias que aprovechan para su presentacién del déficit principalmente de
la inmunidad celular (2-3).

De esta manera el concepto de SIDA estd ahora bien definido por tres
pardmetros:

1.- Existencia de una enfermedad que demuestra déficit de la inmunidad
celular.

2.- Que la enfermedad se manifiesta en un sujeto que no presente ninguna otra
causa conocida de déficit del sistema inmunitario.

3.- Presencia de manifestaciones biolégicas de infeccién por el VIH y de
signos biolégicos de alteracién de linfocitos CD4 (serologia VIH positiva
y/o evidencia de presencia de virus VIH, nimero disminuido de linfocitos
CD4 y relacién CD4/CD8 disminuida).

Esta enfermedad constituye un problema mundial y desde luego un reto
mayusculo, pues involucra el resolver cierias alteraciones de tipo socio-eco-
némico sobrevenidas iltimamente en el mundo, y es por eso que antes de
plantear soluciones para combatir este problema se debe conocer su verdadera
profundidad en cada pafs, de ahf la raz6n por la cual nosotros emprendimos
este trabajo en nuestro medio.

Nos encontramos verdaderamente preocupados, tanto las autoridades de la
Direccién Nacional de Epidemiologfa y Enfermedades de Transmisién Sexual
del Ministerio de Salud, como los investigadores del Departamento de Inmu-
nologfa del Instituto Boliviano de Biologia de Altura, por la enorme prolife-
racién del mal a nivel mundial, de este hecho no puede estar aislado nuestro
pafs. Los siguientes datos son muy significativos:

— La OPS estima que entre 2 y 2.5 millones de personas ya estdn infectadas
por VIH en las Américas; Aproximadamente de 500.000 a 750.000 de
estos individuos viven en América Latina y el Caribe. (4).

— El mimero de casos acumulados hasta septiembre de 1988 en América del
Sur es muy importante (5).
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— Bolivia 11 casos Defunciones 6

— Colombia 244  casos Defunciones 70
— Ecuador 45 casos Defunciones 26
— Perni 98  casos Defunciones 53
— Venezuela 207  casos Defunciones 137
— Argentina 197  casos Defunciones 112
— Chile 83  casos Defunciones 36
— Paraguay 8 casos Defunciones 8
— Uruguay 26  casos Defunciones 13
— Brasil 11070  casos Defunciones 5555

(Datos sujetos a revision)

La incidencia en cada pafs no se conoce exactamente, sin embargo el total
de casos anuales notificados sobre la poblacién a mitad del afio proporciona
una estimacion aproximada para el afio en cuestién. Esta técnica aungue sujeta
a limitaciones proporciona un método aceptable para comparar con el SIDA en
diferentes pafses.

En América Latina y el Caribe, ¢l nimero de casos de SIDA se duplica
cada seis a ocho meses (OPS).

El conocimiento de estos datos ha hecho que el Ministerio de Salud,
conjuntamente con instituciones ligadas al problema salud en nuestro pafs, cree
el Comité Nacional de Lucha Contra el SIDA. Sus labores son ante todo el
programar y coordinar todas las acciones referentes al control del SIDA.
Dentro de este cometido se ha declarado como prioritario el estudio de la
incidencia de esta enfermedad en nuestro medio, mediante 1a deteccién sero-
l6gica de anticuerpos anti virus por la técnica ELISA (Enzyme Linked Inmu-
nosorbemt Assay), sancionada como aceptable por su sensibilidad y espe-
cificidad en todo el mundo.

La idea de que un sujeto seropositivo, es decir que tiene Ac antiVIH
significa que ese organismo ha tenido contacto alguna vez con el virus y de
ninguna manera se le debe considerar como "sid6tico”. Es asf que debemos
recalcar lo siguiente para apoyar esa aseveracion:

— Cuando el virus VIH ingresa al organismo, desde las dos semanas luego
de la infeccién hasta los seis meses se produce una especie de primo-
infeccion (20 a 30% de los infectados presentan manifestaciones pseudogri-
pales) y la serologfa se vuelve positiva (los enfermos comienzan a fabricar
anticuerpos contra el virus)

— Luego de los seis meses hasta los siete afios, si estudiamos a 100 se-
TOpOsitivos vemos que un tercio son portadores del virus sin sintomas,
otro tercio sufren de un denominado COMPLEJO RELATIVO AL SIDA




(ARC), con sintomas de poca intensidad (aumento de volumen de gan-
glios, pérdida de peso, fiebre, sudoracién nocturna, herpes) y otro tercio
adquieren una forma m4s grave de la infeccién, es decir, el SIDA (cuya
concepcién de descripcion sefialamos mds arriba).

— Después de los 7 afios los serepositivos, tienen todavia buena salud y esto
expresa el hecho de que la evolucién hacia la enfermedad puede ser més
tardfa y que el tiempo mdximo del perfodo de incubacién todavia es
desconocido.

— La enfermedad se presenta con més frecuencia en grupos de individuos
cuidadosamente identificados: Homosexuales, toxicobmanos que utilizan
drogas por vfa intravenosa, sujetos que reciben frecuentemente transfu-
siones de sangre y grupos étnicos como haitianos y africanos.(6-7).

— Han sido aislados varios retrovirus de los linfocitos de enfermos con
SIDA: el primero fue aislado en Francia y fue denominado LAV (Virus
asociado a la linfoadenopatfas) (8). Un segundo (HTLV) y un tercer virus
fueron aislados en EEUU (9-10). Actualmente el virus es donominado
VIH.

Los anélisis genéticos (secuencia de ADN viral) (11) han demostrado que
los virus VIH son andlogos a los retrovirus humanos conocidos.

La estructura de la protefna de envoltura, el gen, la no transformaci6n de
las células infectadas y el tropismo hacia los tejidos nerviosos hacen que el
virusVIH sea considerado como un lentivirus.

Se multipiican in vitro en los linfocitos T auxiliares inductores CD4 ¢ in
vivo destruyen los fagocitos profesionales y los CD4, lo que explicarfa la
disfuncién inmunitaria en estos pacientes.

Se han evidenciado particulas virales infecciosas en muchos liquidos
biolégicos: sangre, liquido céfalorraquideo, liquido seminal, saliva, 14grimas,
leche, en estado libre o asociados a las células sensibles.

Se observa en los enfermos y en los portadores sanos, anticuerpos anti
VIH que son "signalécticos” débilmente neutralizantes.

Estos anticuerpos pueden ser detectados (objetivo del presente trabajo, por
el método inmunoenzimético en fase s6lida (ELISA) (12-13-14), por inmu-
notransferencia (Western Blot) (15) o por radioinmunoprecipitacién (RIPA)
(16-17).

La técnica empleada por nosotros es una técnica inmunoenzimética
(ELISA) donde se detectan anticuerpos antivirales en el suero de los inves-
tigados.
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Cabe sefialar por iltimo que Ia presencia de esos anticuerpos, no determina
por sf sola el diagndstico de SIDA ni conduce a la prediccién de evolucién
hacia 1la infeccién por el virus. El diagnéstico debe ser establecido por el
médico a base de la historia clinica del enfermo.

Material y Método

Fueron estudiados 1.203 sujetos pertenecientes a los siguientes grupos:
(ver tabla I)

Tabla I
Centro N muestras %

— Instituto de Farmacodependencia 11 0.91
— Cércel de hombres La Paz 463 38.48
— Cércel de mujeres La Paz 67 5356
— Cércel de hombres Potos{ 32 2.66
— Circel de mujeres Potosf 22 1.82
— Cércel de hombres Cochabamba 38 305
— Meretrices Cochabamba 122 10.14
— Meretrices La Paz 106 8.81
— Concriptos La Paz 57 4,73
— Cadetes 40 3.32
— Donantes sangre INST. Térax La Paz 61 5.07
— Sujetos de diferente procedencia 20 1.66
— Meretrices de otra procedencia 164 13.63

Total 1.203 99.94

Procedencia y nimero de muestras estudiadas.

Se emple6 la técnica ELISA (Enzyme Linked Inmunosorbent Assay), es
una técnica inmunoenzimética indirecta para la deteccién de diferentes
anticuerpos asociados al virus con el suero o plasma humano.

La técnica se fundamenta en 1a utilizacién de una fase s6lida que conticne
los antfgenos virales purificados e inactivados y un anticuerpo de cabra anti
IgG humana purificado por cromatograffa de afinidad y un conjugado con
peroxidasa.

Los sueros a investigar y los sueros control se distribuyen en los pocillos
sensibilizados de las microplacas.

Si los anticuerpos anti VIH estén presentes se ligan a los antf genos virales
fijados en la fase sélida.
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Después de un lavado se afiade el anticuerpo anti IgG Humano marcado
con peroxidasa. Este se liga a su vez a las IgG retenidas en la fase s6lida.

La presencia de la enzima inmovilizada en los complejos se revela por
incubacidn, afiadiendo el sustrato tras eliminacién por lavado de la fraccion del
conjugado que haya quedado libre. Al detener la reaccién se efectia la lectura
en el espectrofotémetro a 4492 NM/520 NM. Comparando las absorvancias
observadas en las muestras respecto a la del suero control de umbral, permite
concluir la presencia o ausencia de anticuerpos anti VIH.

Resultados

El estudio de 1.203 sueros agrupados como se ve en la Tabla I, ha
tenido como resultado el determinar ciertas prevalencias, como por ejemplo
que la mayorfa de los individuos estudiados pertenecen a grupos de riesgo (ver
Tabla II).

Tabla I1
Grupos de Riesgo %
— Cérceles 51.70
— Meretrices 32.58
— Drogadictos 091
Total 85.19
Grupos de no Riesgo %
— Donantes de sangre 5307
— Concriptos , cadetes y sujetos de
otra procedencia 912
Total * 14.79

Relacién entre sujetos que pertenecen a grupos de riesgo y los que pertenecen a
otros grupos que no son considerados de riesgo.

La mayoria de los sujetos estudiados son del sexo masculino. (ver
Tabla III).

Tabla III
Sexo %
Masculino 59.85
Femenino 40.14
Total 99.99

Sexo de los sujetos investigados.

163




Los valores de densidad 6ptima (INDICES ELISA) considerados en el
estudio son demostrados en la Tabla IV.

Tabla IV
Densidad Optica Interpretacién
0.0. entre 0.25 - 1.00 Consideracién como positivo
0.0. entre 0.00 - 0.10 Consideracién como negativo

Indice ELISA para determinar la positividad o la negatividad de las muestras
séricas.

Los indices ELISA encontrados en los sueros procesados en la in-
vestigacién pueden ser observados en la Tabla V.

Tabla V
Indice Elisa % de Muestras
Superior a 0.0,25 DO 0.00
Inferior a 0.10 DO 99.91
Total 99.99

Porcentaje de muestras en relacién al INDICE ELISA.

Las muestras de suero con fndices superiores a (0.254 o m4s han sido
definidas como positivas para los anticuerpos antiVIH, en el estudio ésta es la
situacién de un solo suero.(0.08%) Tabla VI.

Tabla VI
Positivo (+) 1
ELISA para
Ac. anti VIH
Negativo (-) 1.202

En la tabla VII vemos las resultados segtin los grupos.
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Tabla VII

Grupo

Nede
investigados

Instituto de Férma-
codependencia
Ciérceles

Meretrices
Donantes de sangre
Cadetes

Concriptos y sujetos
de otra procedencia

11
622
392

178 0

178

Total

1.203 1(+)

1.202 (-)

Numero de sueros positivos en relacién a la procedencia.

La seropositividad en las diferentes ciudades se encuentra consignada en
las correspondientes tablas.

Tabla VIII
Grupos N2 de Elisa (+)
Investigados

— Instituto de Fér-

macodependencia 11 0 11 1.36
— Cércel de hombres 463 1 462 57.51
— Carcel mujeres 67 0 67 8.32
— Meretrices 106 0 106 13.16
— Concriptos 57 0 57 7.08
— Cadetes 40 0 40 4.96
— Donantes de sangre

Inst. Térax 61 0 61 1.57

Total 805 1(+) 804 (-) 100 %

Resultados del test ELISA en la investigacién de anticuerpos anti VIH en
sujetos que perienecen a la ciudad de La Paz.
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Tabla IX
Grupos N? de Elisa (+) Elisa (-) %
Investigados
— Carcel hombres 38 0 38 2375
— Meretrices 1722 0 122 T6.25
Total 160 0H) 160 (-) 100%
Resultados de la ciudad de Cochabamba
Tabla X
Grupos N? Inves- Elisa (+) Elisa (-) %o
tigados
— Cércel hombres 32 0 32 59.25
— Cércel mujeres 22 0 22 40.74
Total 54 0(+) 54 (-) 100 %
Resultados de 1a ciudad de Potos{
Tabla XI
Grupos N2 de Elisa (+) Elisa (-) %
Investigados
— Demandas
espontédneas 20 0 20 10.85
— Meretrices 164 0 164 89.13
Total 1844 (+) 184 (-) 100 %

Resultados en sujetos de otra procedencia.

Discusion

Este estudio representa uno de los primeros efectuados en Bolivia y
resume el trabajo efectuado desde el afio 1985 cuando aparecieron los primeros
casos de SIDA en nuestro pafs. En aquella oportunidad los diferentes sueros
fueron procesados mediante reactivos proporcionados por el Instituto Pasteur
de Paris (ELAVIA). ELAVIA es una técnica inmunoenzim4tica que tiene ven-
Lajas sobre otros ensayos, pues utiliza una fase sélida de control para evitar las
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reacciones positivas falsas. Una reaccion positiva falsa, es decir no especifica
puede presentarse al incubar sueros negativos con las preparaciones que
contienen el antigeno virico, y esto se debe a la presencia de proteinas celulares
0 séricas parccidas a las protefnas viricas y capaces de fijar de un modo no
especifico 1gG humanas. Para corroborar 1a buena especificidad del test se han
estudiado por diagnéstico Pasteur 3.000 sueros de donantes de sangre, esta
investigaci6n no ha revelado ninguna respuesta falsa positiva (lo que significa
una especificidad cercana al 100%) No se ha observado tampoco ninguna falsa
positiva al procesar sueros de enfermos con otras enfermedades viricas como
hepatitis A y B mononucleosis infecciosas, rubeola.

En relacién a la sensibilidad de 1a prueba debemos decir que los resultados
obtenidos en un estudio realizado sobre 12.000 sueros tenfan completa con-
cordancia (100%) con los resultados del Westem-Blot, técnica que se emplea
hoy dfa para confirmar la positividad de un suero (Esta técnica permite in-
dividualizar los anticuerpos dirigidos contra cada una de las protefnas vira-
les, entonces sirve para confirmar la seropositividad o descartar las eventuales
reacciones no especificas, pues detecta anticuerpos especificamente dirigidos
contra las glicoproteinas de envoltura del virus (gp 160, gp 130, gp 41).

En una segunda etapa se investigaron los anticuerpos antivirales con la
técnica de VIRGO HTLV III ELISA, con una especificidad y sensibilidad
parecidas al ELAVIA.

Pese a la incidencia baja (un solo suero positivo en nuestro estudio) y al
escaso ndmero de pacientes con SIDA (11 casos denunciados), debemos consi-
derar el hecho de que posiblemente existan muchas més casos pese a que con
la investigacion del presente trabajo se traté de abarcar individuos pertene-
cientes a los llamados grupos de riesgo: convictos, meretrices, drogadictos (no
sabemos cuantos usan la via intravenosa) convirtiéndose el problema en latente
hasta el momento. Si consideramos estudios realizados por la OPS (Primera
Teleconferencia Panamericana sobre el SIDA, Quito-Ecuador 1987) que con-
cluyen sefialando que el nimero de casos de SIDA en los pafses de América
Latina se duplica cada seis a ocho meses, en el afios 1988 ha existido po-
siblemente 22 casos considerando que las condiciones de vida en nuestro me-
dio son diferentes a los paises que tienen gran incidencia. En otras palabras
dentro de dos afios ( 1991) tendremos el mismo nimero de casos que tienen
actualmente los pafses centroamericanos y nuestro problema serd entonces
preocupante, y debemos estamos preparando para ese momento.

Dos cosas més que debemos comentar:

— Conforme pasa el tiempo y las condiciones de turismo incontrolado sean
las mismas, las diferentes partes antigénicas del VIH van cambiando,
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entonces los test que son especificos hoy dfa posiblemente no nos sirvan
en los afios venideros, por eso hay que pensar en una infraestructura para
el control de esta enfermedad que sea modificable en el tiempo y que esté
siempre actualizada.

— Nuestros estudiados pertenecen a grupos de riesgo y su conducta con
seguridad no se modificard en el futuro (cambio de conducta es muy dificil
en drogadictos y meretrices, pese a la educacién y ala propaganda sobre el
problema). Consideramos entonces que muchos de los que son actual-
mente seronegativos sufrirdn una seroconversién lo cual no deja de ser
preocupante.

- Latécnica de despistaje de realizar solamente una vez la investigacién de
los Ac. antiVIH es deficiente (de eso estamos concientes en este estudio).
Consideramos que son individuos pertenecientes a grupos de riesgo y es
por €50 creemos que deben ser investigados por los menos, cada dos
meses y durante perfodos prolongados por lo menos duranie seis meses.
Sabemos que los anticuerpos se pueden presentar dentro de las dos
semanas hasta los seis meses de producido el contagio.

El presente trabajo abre la posibilidad de control eficaz del problema en
nuestro pafs y nos comprueba que las posibilidades técnicas para el efecto son
ciertas, por 1o menos dentro del campo de la investigacién de laboratorio. Los
problemas seguramente de tipo econémico serin un obstdculo para el tra-
tamiento ideal del problema SIDA en nuestro pais. Deseamos que para evitar
esto, los organismo internacionales continuen prestandonos ayuda necesaria.
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