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RESUMEN.

Se reporta el panorama de la infeccion del VIH/
Sida en Yucatan México de 1985 a 2004, basado en
la investigacion biomédica. Los primeros estudios
epidemioldgicos realizados en Yucatan, Mexico,
definieron el impacto de la infeccidn en personas con
précticas de riesgo. De septiembre de 1985 a octubre
de 1986, en 15/61 (24.6%) hombres homosexuales
se encontraron anticuerpos contra el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (Ac-VIH). Un estudio
epidemiolégico de febrero a agosto de 1986 en
Meérida, Yucatan encontrd evidencia de infeccion en
1/112 (0.8%) sexotrabajadoras. En otro estudio de
tres cohortes en la ciudad de Mérida 'y dos en zonas
rurales de este mismo estado, de 1987 a 1992, que
reclutd a 543 trabajadoras sexuales (no drogadictas
intravenosas) se identificaron a dos mujeres de las
cohortes urbanas con AC-VIH-1 (prevalencia de
0.36%). En forma diferente a la prevalencia encontrada
en relacion al VIH-1 en este grupo de mujeres, dos
estudios realizados en 1989 y 1990, demostraron que
el retrovirus prevalente en esta poblacion era el

HTLV-1I, con una prevalencia de 1.8% a 3.6%, diez
veces més que el VIH-1. Un estudio centinela de enero
de 1989 a julio de 1990 entre 26,865 donantes de
sangre voluntarios y familiares, se encontré una
prevalencia de infeccion por VIH-1 de 0.09% (23/
26,865), a diferencia del HTLV-1/11 que fue de 0.33%
(6/1,821) (p=0.005). La prevalencia reportada
durante 1997 por el Centro Estatal de la transfusién
Sanguinea para el VIH-1 fue de 0.15%. Una
evaluacion realizada entre enero de 1992 y mayo de
1993 entre 140 paciente politransfundidos, no
encontro evidencia de infeccion de alguno de estos
retrovirus. Otro estudio centinela entre 798 mujeres
gue voluntariamente aceptaron a participar y que
asistieron a una clinica de planificacion familiar entre
septiembre de 1989 y mayo de 1990, encontro tres
mujeres con evidencia de Ac-VIH (0.37%) y en todos
los casos, el antecedente de practicas bisexuales en
su conyuge estuvo presente, Mérida sigue siendo el
epicentro de la epidemia de Sida en Yucatan. Los
municipios urbanos del interior del estado han tenido
un crecimiento de casos de Sida proporcionalmente
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similar al del municipio de Mérida a partir de 1988.
Sinembargo en los municipios rurales la incidencia de
casos de Sida ha sido similar en el periodo de 1988-
92y enel de 1993-2004. El impacto de la epidemia
en gente joven y mujeres con esposos bisexuales es
otra de las caracteristicas de la epidemia del Sida en
Yucatan. Hasta la fecha de este reporte, no se ha
encontrado algun caso portador del VIH-2. Estudios
de secuenciacion de la region gp4l y andlisis
filogenéticos de 13 especimenes de VIH-1 de
pacientes nuestros, han identificado solamente al
subtipo B como el predominante de la region. El
patron epidemioldgico de transmision del VIH fue el
tipo I de laOMS 'y el patron clinico que predomind
antes de la terapia antirretroviral altamente activa fue
el tipo africano (sindrome de desgaste, Pneumocystis
carinii y baja frecuencia de linfoma). Se reporta
también en esta revision, los estudios clinicos
realizados y la investigacion de portadores de
mutaciones del co-receptor del VIH CCR5, que
confiere resitencia a la infeccién por este virus.

(Rev Biomed 2005; 16:29-43)

Palabras clave: Sida, VIH-1, HTLV-II, prostitucion
femenina, hombres homosexuales, Yucatan México,
CCR5.

SUMMARY.
The HIV/AIDS epidemic in Yucatan, Mexico: an
investigative based approach (1985-2004).

We report the HIV/AIDS scenery supported by
biomedical research inYucatan, Mexico, from 1985
to 2004.The first epidemiological studies carried out
in Yucatan, Mexico, defined the impact of HIV
infection in people with risk practices. From
September 1985 to October 1986, we found
antibodies against Human Immunodeficiency Virus
(HIV-AD) in 15/16 (24.6%) homosexual men. In
another epidemiological study from February to August
1986 in Merida, Yucatan, we found evidence of
infection in 1 of 112 (0.8%) female sexworkers.
Furthurmore, from 1987 to 1992 HIV-Ab were also
detected in 2/543 non intravenous drug using female
sexworkers (prevalence of 0.36%) from Merida city
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and two rural areas. However, in contrast to the
previous study, two studies carried out in 1989 and
1990, demonstrated that the retrovirus prevalent in
this group of women was the HTLV-11, with a
prevalence of 1.8% to 3.6%, that means, 10 times
more than HIV-1. A sentinel study from January 1989
to July 1990 among 26,865 voluntary and familiar
blood donors found, a prevalence of HIV-1 infection
of 0.09% (23/26,865), in contrast to HTLV with a
prevalence of 0.33% (6/1,821) (p=0.005). The
reported prevalence for HIV-1 during 1997 by the
Centro Estatal de la Transfusién Sanguinea was
0.15%. Between January 1992 and May 1993, 140
patients with multiple blood transfusions were analized
and no evidence of infection by either of these
retroviruses was found. In another sentinel study from
September 1989 to May 1990 with 798 female
volunteers atafamily planning clinic, three women were
found with evidence of HIV-Ab (0.37%), in all three
cases there were antecedents of bisexual behaviour
of the partner. Merida continues to be the epicenter
of the AIDS epidemic in Yucatan. The urban areas
within the state have had an increase in AIDS cases
similar to that of the municipality of Merida since 1988.
However, the incidence of AIDS in the urban areas
has been similar between 1988-92 and 1993-2004.
The impact of the epidemic in young people and
women with bisexual partners is another feature of
the AIDS epidemic in Yucatan. Until now there have
no been reports of a HIV-2 carriers. Studies on the
secuence of the gp41 and phylogenetic analysis of
13 specimens of HIV-1 have only identified the
subtype B as predominant within the region. The
epidemiological pattern of HIV transmisson was type
| from the WHO and the predominant clinical pattern
before the HAART era was the African type (wasting
syndrome, Penumocystis carinii and a low frequency
of lymphoma). Clinical reports of other conditions and
the search for people with mutation of CCR5, who
conferred resistance to HIV infection, were decribed.
(Rev Biomed 2005; 16:29-43)
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Mexico, CCR5.

INTRODUCCION.

En verano de 1983, dos afios después del
reconocimiento del Sindrome de Inmunodeficia
Adquirida (Sida) en los Estados Unidos de
Norteamérica, fueron identificados los dos primeros
casos de SIDA enYucatan, México (1). En 1985, el
desconocimiento de este sindrome, de su impacto
epidemioldgico y de sus consecuencias, motivaron el
inicio de una linea de investigacion por parte del Centro
de Investigaciones Regionales “Dr. Hideyo Noguchi”
de la Universidad Autdnoma de Yucatén, a través del
Laboratorio de Hematologia del mismo. En esta
revision se analizan los resultados de este programa
de investigacion en los Ultimos diecinueve afios.

ESTUDIOS EPIDEMIOLOGICOS.

Grupos con practicas de riesgo.

Los dos primeros casos de Sida en Yucatan se
identificaron en 1983 —dos afios después de haberse
reconocido el sindrome en los Estados Unidos de
Norteamérica- por el Dr. Hugo Cabrera Bastarrachea,
con el apoyo diagnoéstico del Departamento de
Inmunologia del Centro de Investigaciones Regionales
“Dr. Hideyo Noguchi” de la Universidad Autbnoma
de Yucatéan, a cargo del Dr. Fernando Andrade-
Narvéez. El primer caso identificado representd
también el primero en la Replblica Mexicana. En 1984
no se reportd ningln caso de Sida en el Estado de
Yucatén, sin embargo se desconocia el impacto de
esta infeccion viral en este estado mexicano.

Los primeros estudios realizados en Yucatan,
México, definieron el impacto de la infeccion en
personas con practicas de riesgo. Asi, de septiembre
de 1985 a octubre de 1986, se estudiaron a 61
hombres con preferencias homosexuales, residentes
de la ciudad de Mérida, Yucatan. Su edad promedio
fue de 27 afios. En 15 personas (24.6%) se
encontraron anticuerpos contra el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (Ac-VIH) y hubo relacion
directa entre la prueba positiva y el nivel
socioecondémico medio y alto (p< 0.003) y el
antecedente de tener practicas sexuales con
extranjeros (p=0.026). En dos personas se catalogo

lainfeccién en clase Il (asintomaticos), en 6 sujetos
en clase I11 (linfoadenopatia generalizada) y en 13en
clases IV (casos con Sida) (2). Este estudio puso en
evidencia que la presencia del VIH en la region no
era un evento reciente, ya que la presencia de casos
con expresion del Sida implicaba antigiedad en el
proceso de infeccidn, de al menos entre cuatro y doce
afios. Ademas, denotaba que para esa época (1985-
86) predominaba un patron tipo 111 de la OMS, es
decir la infeccion requeria de “importacion”. Sin
embargo, estudios posteriores demostraron que a
partir de 1988 la dinamica de transmision del VIH
dependia ya de casos autdctonos con un patrén de
transmision tipo | (homosexual/bisexual) y ya no se
asociaba a niveles socioeconomicos altos (1). En la
actualidad (2005) este patron de transmision es el que
predomina y Yucatan es el estado de maés alta
prevalencia de transmision tipo | en la Republica
Mexicana. Interesantemente, en este de grupo de
poblacion, tanto en el &rea rural como en la capital
del estado de Yucatan, para 1999 y 2000, los
conocimientos en torno al Sida y su prevencion eran
defcientes, a pesar de las campafias de informacion
realizadas (3, 4).

Asi mismo, entre agosto de 1987 a febrero 1988
se reclutaron en forma voluntaria a 60 hombres con
preferencia homosexual, residentes de Cancun,
Quintana. Roo, México. Se encontraron Ac-VIH en
seis sujetos (10 %). La prevalencia de la infeccion en
esa época (10%) fue menor a la observada en otras
ciudades del pais (de 20 a 25 %) (5). Sin embargo,
en las fechas actuales (marzo 2005) Cancun y la
Rivera Maya se consideran un foco importante para
la transmision del VVIH en el pais, favorecidos por el
movimiento migratorio de extranjeros y el incremento
del uso de drogas intravenosas.

Para identificar la extension de la infeccién por
el VIH y factores de riesgo entre trabajadoras sexuales
del estado de Yucatén, se realiz6 un primer estudio
epidemiolégico de febrero a agosto de 1986 en 112
mujeres que ejercian en la ciudad de Mérida, Yucatan
y s6lo se encontrd evidencia de infeccidn en una de
ellas (prevalencia de 0.8%) (6). Laampliacion de este
estudio fue a través de tres cohortes en la ciudad de
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Meérida y dos en zonas rurales (Tekax y Buctzotz) de
este mismo estado mexicano (7). Se reclutaron a 543
trabajadoras sexuales que no eran drogadictas
intravenosas y se agruparon en tres cohortes urbanas
(cohorte 1 n=97 estudiada de 1987 a 1988; cohorte
2 n=240, estudiada de 1989 a 1991; cohorte 3n=100,
estudiada durante 1992) y una cohorte rural (n=206,
estudiada de 1990 a 1992). Solamente dos de estas
mujeres de las cohortes 1y 2 respectivamente tuvieron
Ac-VIH-1 (prevalencia de 0.36%) (cuadro I). Se
identificaron los siguientes factores considerados de
riesgo para lainfeccion del VIH: analfabetismo (38%),
transfusion sanguinea (13%), tatuajes (5%),
enfermedades de transmisién sexual (ETS) (31%),
ausencia del uso del condén en las préacticas sexuales
46%) y el numero de parejas sexuales por mes
(promedio 36, intervalo 2-156).

Un estudio longitudinal realizado de enero de
1998 a julio de 1999 (8), con la participacion de 100
trabajadoras sexuales (edad promedio 32 afios,
intervalo 18-47) de la ciudad de Mérida, Yucatan,
puso en evidencia también que el 69% eran
analfabetas, 12% habia tenido relaciones sexuales con
extranjeros, 14% tenia tatuajes y 45% habian
padecido de infecciones de transmision sexual.
Solamente 16% utilizaba el conddn en todas su
relaciones sexuales y 10% habia realizado algun
cambio de actitud para prevenirse de la infeccion del
VIH. Inicialmente, la prevalencia de infeccion del VIH
fue nulay la incidencia al final del estudio fue de 1%
(un caso).

Cuadro |
Prevalencia de infecciéon por el VIH-1 en grupos
de sexo-trabajadoras en relacion a épocas, en
Yucatan, México.

Fecha Positivas/Total Prevalencia (%)
1986 1112 0.8
1987-1988 1/97 1.0
1989-1991 1/240 0.4
1992 0/100 0.0
1990-1992*  0/206 0.0

- Cohorte rural.
Revista Biomédica

Otro estudio realizado en el estado de
Campeche, México (estado integrante de la Peninsula
de Yucatan) (9) entre 98 mujeres sexotrabajadoras,
reclutadas en forma voluntaria de septiembre de 1996
aagosto de 1997, mostré también que solamente el
16% utilizaba el condon en todas sus relaciones
sexuales y se encontraron antecedentes de infecciones
de transmisidn sexual en el 20% de ellas. En ninguna
de estas mujeres hubo evidencia de infeccion por el
VIH.

La baja prevalencia de infeccion del VIH-1 entre
estos grupos de mujeres de la peninsula de Yucatan,
se atribuy0 a laausencia del uso de drogas intravenosas
y al hecho de las relaciones sexuales con hombres
bisexuales era infrecuente entre estas trabajadoras
sexuales. Ademas, esta baja prevalencia representa
una oportunidad para la realizacion de programas de
informacién para la prevencion.

Interesantemente, dos estudios realizados en
1989y 1990, demostraron que el retrovirus prevalente
en esta poblacion era el virus linfotrépico de células T
humanas tipo I (HTLV-11), con una prevalencia de
1.8% a 3.6%, es decir diez veces mas que el VIH-1
y también entre 5y 10 veces mas que la prevalencia
obtenida del HTLV-II entre poblacion general (10,
11).

Donantes
politransfundidos.

Un estudio centinela realizado de enero de 1989
a julio de 1990 entre 26,865 donantes de sangre
voluntarios y familiares, se encontr6 una prevalencia
confirmada de infeccion por VIH-1 de 0.09% (23/
26,865), a diferencia del HTLV-1/11 que fue de 0.33%
(6/1,821) (p=0.005) (12). La prevalencia reportada
durante 1997 por el Centro Estatal de la transfusién
Sanguinea para el VIH-1 fue de 0.15%.

Una evaluacion realizada entre enero de 1992 y
mayo de 1993 entre 140 paciente politransfundidos,
no encontro evidencia de infeccion de alguno de estos
retrovirus (13). De hecho la transmision del VIH-1
por ruta sanguinea ha sido un evento infrecuente en el
Estado de Yucatan (22/1,803 casos, 1.2%, a
noviembre de 2004, Fuente: Servicios de Salud del

de sangre y pacientes
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Estado de Yucatan). De estos casos 6, (27%), fueron
transfundidos en otros estado del pais: (dos casos en
Jalisco, uno en el Estado de México y dos en el Distrito
Federal).

El impacto de la epidemia en la mujer.

A nivel mundial y nacional (14, 15) el impacto
de laepidemia en las mujeres ha sido evidente desde
1993. Yucatan no ha sido la excepcion. En un estudio
realizado de septiembre de 1985 a diciembre de 1989
(16), para conocer la prevalencia y los factores
asociados a la transmision del VIH-1 en un grupo de
parejas heterosexuales, se incluyeron 21 pacientes
adultos (17 hombres y 4 mujeres) con diagnostico
inicial de infeccion por el VIH-1 (IVIH) y sus
respectivos conyuges. Los siguientes datos fueron
evaluados para definir si alguno se asociaba al riesgo
de transmision del VIH-1: tipo y tiempo de unién
conyugal, tipo y promedio de practicas sexuales/mes,
etapa de la IVIH del caso, enfermedades de
transmision sexual y presencia de Ulceras genitales.
En 15/17 casos masculinos, el antecedente de
bisexualidad estuvo presente y en 2/17, las practicas
heterosexuales con sexotrabajadoras. Los casos
femeninos se infectaron por transfusion (dos casos),
drogadiccion intravenosa (un caso); 17 casos (81%)
Ilenaban criterio de Sida al diagnostico de IVIH. La
IVIH se detectd en 8 de 17 conyuges femeninos (47%)
y estuvo ausente en los cuatro conyuges masculinos.
No se encontrd relacion entre las variables encuestadas
y lalVIH. La prevalencia de transmision heterosexual
del VIH-1, en este estudio, fue del 38%. El nimero
reducido de casos femeninos impidio evaluar la
efectividad de transmision mujer a hombre. Las
practicas bisexuales fueron la causa de infeccion
predominante en los casos masculinos y en
consecuencia, la causa indirecta de IVH entre las
mujeres.

Un estudio centinela realizado en 798 mujeres,
gue voluntariamente aceptaron participar y que
asistieron a la clinica de planificacion familiar del Centro
de Salud de Mérida, Yucatan, entre septiembre de
1989 y mayo de 1990, encontro tres mujeres con
evidencia de Ac-VIH (0.37%) y en estos casos el
antecedente de practicas bisexuales en su conyuge

estuvo presente (17) .

Entre marzo de 1994 y noviembre de 1997, un
estudio entre 251 parejas heterosexuales que
acudieron voluntariamente a realizarse la determinacion
de Ac-VIH como evaluacion prenupcial, encontré un
caso seropositivo (prevalencia 0.2%), que
correspondié a un hombre de 24 afios, con
antecedentes de bisexualidad. A pesar de que la pareja
habia tenido relaciones sexuales sin proteccion, la
mujer no se habia infectado y 29 meses después del
matrimonio, utilizando condoén, no habia evidencia de
infeccién en esta mujer (18).

Estos estudios sugieren que a diferencia de otros
estados del pais, en donde el patrén de transmision
heterosexual se ha presentado (es decir participacion
tanto del hombre como de la mujer en la transmision
del VIH), en Yucatan las mujeres son infectadas
preferentemente por sus conyuges bisexuales y al ser
la mayoria de ellas monogamicas, no han participado
en forma efectiva en la diseminacion del VIH.

Una consecuencia de esta condicion es el riesgo
de transmision perinatal del VIH, al ser lamayoria de
las mujeres infectadas, mujeres con pareja estable y
en edad reproductiva. De aqui que la utilidad de la
realizacion con consentimiento de la deteccion de Ac-
VIH esta plenamente justificada en Yucatan. Sin
embargo, la aceptabilidad de la misma es aspecto que
deberia de evaluarse. Asi, en un estudio clinico-
epidemiolégico de enero 2000 a marzo 2001 en 310
mujeres embarazadas, usuarias de diferentes clinicas
de los Servicios de Salud de Yucatan, se aplicé una
encuesta para obtener informacion en relaciénala
infeccion por VIH y la aceptabilidad a la prueba.
Previa consejeria se realizd la prueba Ac-VIH en
aquellas que consintieron realizarselas. La edad
promedio de este grupo de mujeres fue 24 afios
(intervalo 14-42). La mayoria contaba con estudios
basicos y el 91.6% se dedicaba a las labores del hogar;
38% de sus parejas sexuales trabajaban fuera de su
localidad. EI 15% refirié méas de una pareja sexual;
30% refirid la presencia de leucorrea al momento del
estudio y su antecedente en el 61% de ellas. EI 90%
de las mujeres acepté la prueba de Ac-VIH y el
resultado en todas ellas fue negativo.

Vol. 16/No. 1/Enero-Marzo, 2005
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Este estudio demostro6 que la aceptabilidad a la
prueba de Ac-VIH fue muy satisfactoria. Este hecho
es importante, ya que a pesar de la prevalencia nula
de infeccion por VIH en este grupo de mujeres
participantes, encontramos en ellas factores
favorecedores para la infeccion por VIH.
Conocimientos, actitudes y percepcion de riesgo
en poblaciones rurales y estudiantes.

En México laruralizacion de la epidemia del Sida,
en 1994 representaba el 3.7% del total de casos y
para 1997 el 6.4%. La incidencia del VIH/Sidaenel
area rural se ha relacionado con condicionantes
favorecedores para la infeccion, como la migracion,
bajos niveles socioecondmicosy culturales y acciones
de prevencién inadecuadas. Para evaluar los
conocimientos, actitudes y percepcion de riesgo del
VIH/Sida, en la poblacién rural, por medio de una
entrevista estructurada, se entrevistd a 552 padres de
familia de 38 albergues escolares de areas rurales de
Yucatan, México durante 2001-2003 (19).

En total se entrevistaron a 301 mujeresy a 251
hombres, con un promedio de edad 35/39 afios
(mujeres/fhombres). EI 42.5 de las mujeres y el 47.8%
de los hombres tenian educacion primaria incompleta
0 eran analfabetas. EI medio de comunicacion por el
cual se enteraron del Sida y méas importante fue la
radio. Cincuenta y ocho hombres (23.8%) habian
tenido dos parejas sexuales 0 mas. El uso de conddn
como medida preventiva para el VIH fue sélo de tres
y 5.5% en mujeres y hombres respectivamente. El
38% de las mujeres y el 55% de los hombres conocian
el significado de la palabra Sida (p <0.005). La mitad
de ellos no consideraron la abstinencia sexual como
medida preventiva. Una tercera parte no sabian o
consideraban al condén como medida preventiva. El
69.3% de las mujeres y el 75.5% de los hombres no
se consideraban en riesgo para contagiarse, por tener
s6lo una pareja sexual; 115 mujeres y 168 hombres
habian viajado a otra poblacion diferente a la que
residiany 7 mujeres y 22 hombres tuvieron practicas
sexuales en el sitio a donde fueron; dos de estas
mujeresy 17 de los hombres estuvieron concientes
de la posibilidad de infectarse con esta practica sexual
(p=0.0042), pero s6lo 2/7 mujeres y 10/17 hombres
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utilizaron condoén en esa préactica sexual.

Este estudio puso en evidencia que el principal
medio de informacidn sobre el VIH/Sida fue la radio,
por lo que se justifica el desarrollo de programas
radiofonicos de indole informativa para la prevencion,
enfocados a las zonas rurales. Por otro lado, se
demostro que existe una baja utilizacion del condon
como medida preventiva. Esta poblacion rural tenia
informacion incompletay no se percibian en riesgo a
pesar de haber tenido précticas de riesgo para la
infeccion por VIH.

En un estudio realizado en 1999, se evaluaron
los conocimientos y el impacto de tres medios de
ensefianza en relacién al Sida entre estudiantes
universitarios (20). El grupo se integr6 con 584
alumnos (355 hombres [60.8%] y 229 mujeres
[39.2%], con una edad promedio de 20.4 afios (17-
28); 228 (37.3%) tenian vida sexual activa (el 4.6%
refirié preferencias homosexuales, 14.1% preferencias
bisexuales y 81.3% heterosexuales). El 60% de este
subgrupo estudiantil refirid nunca usar condon o usarlo
solo eventualmente. Se demostré una diferencia
significativa entre los conocimientos previos y
posteriores a la intervencion (conferencia, video o
platica con diapositivas). Sin embargo, a pesar de la
mejoria de los conocimientos previos y posteriores a
la intervencion, algunos conceptos sobre medidas
preventivas y sobre mecanismos de transmision
continuaron siendo erréneos (realizar practicas
sexuales sin llegar al coito, aislar a enfermos con Sida,
transmision a través de un beso, lagrimas o contacto
casual con un enfermo, entre otras).

La dindmica de la epidemia en Yucatan.

Desde el reporte de los dos primeros casos de
SidaenYucatan en 1983, hasta noviembre de 2004
se habian registrado 1803 casos de este sindrome en
Yucatén y el impacto letal de esta epidemia se
manifiesta por el hecho de que el 73% de estos casos
ya han fallecido. Ochenta de 106 municipios (75%)
han reportado al menos un caso de Sida para esa
fecha. Ademas, los Servicio de Salud del Estado de
Yucatan, han registrado 1684 personas infectadas, sin
que cumplan los criterios de caso Sida (clases A, A,
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B, B,).

Laepidemia enYucatan ha tenido tres etapas en
las que se identifican algunas caracteristicas especiales:
de 1983 a 1987, de 1998 a 1992 y de 1993 a la
fecha (2004) (21). Por otro lado, si consideramos el
numero de habitantes y la actividad preferente de los
pobladores de los Ochenta municipios que han
reportados al menos un caso de Sida, podemos
agruparlos en tres categorias diferentes: el municipio
de Mérida, los municipios urbanos de mas de 4,000
habitantes y los municipios con menos de 4,000
habitantes y con actividad preferentemente
agropecuaria (municipios rurales). De un total de 1384
casos de los que conocemos su lugar de residencia,
1029 (74%) eran residentes de Mérida, 303 (22%)
de otros municipios urbanos y 52 (4%) de municipios
rurales.

De 1983 a 1987 practicamente todos los casos
de Sida eran residentes del municipio de Mériday la
epidemia se inici6 en hombres con preferencia
homosexual y bisexual y asociada a practicas sexuales
con extranjeros o en el extranjero. Por esa razon los
primeros casos de Sida se asociaron a nivel
socioecondmico medio o alto. En este lapso (1983-
87) se registraron el 2.8% del total de los casos que
corresponden a Mérida y en las otras poblaciones
urbanas soélo se identifico un caso y en la zona rural
ninguno. Todos hombres mayores de 14 afios y de
preferencia homosexual.

En Mérida el desarrollo de la epidemia ha sido
en ascenso: 29 casos de 1983-87 (2%), 204 (15%)
entre 1988-92y 1151 (83%) entre 1993 a noviembre
de 2004. El crecimiento en los otros municipios
urbanos ha sido similar proporcionalmente: 40/303
(13.2%) de los casos de 1988-92 y 263/303 (86.7%)
de 1993-2004. La tendencia en las zonas rurales ha
sido diferente: 14/52 (27%) casos de 1988-92 y 38
(73%) de 1993 a 2004. Mérida tiene una tasa por
cien mil habitantes de 174 casos, los otros municipios
urbanos de 18.4yen los ruralesde 11.2.

Cuando se analiza la relacion de casos de
hombre/mujer, en pacientes mayores de 14 afos, en
Meérida se observa una razon de 10:1, en los otros
municipios urbanos de 12.5:1y en los rurales de 8:1.

En los municipios urbanos fuera de Mérida se
reportaron casos de mujeres mayores de 14 afios a
partir de 1993, mientras que en la zona rural desde
1989 y en Mérida desde 1985. Un comportamiento
uniforme en las tres zonas es que la mayoria de las
mujeres mayores de 14 afios (75% en Mérida 'y 83%
en las otras zonas), fueron infectadas por sus
cényuges, que en la mayoria de los casos tenian
antecedentes de préacticas bisexuales. En las tres zonas
aun predomina el patron de transmision tipo | de la
OMS (através de practicas homosexuales y bisexuales
Yy COmMo consecuencia esposas e hijos infectados).

En el municipio de Mérida el 61% de los casos
de Sida tenian entre 15 y 34 afios, en otros municipios
urbanos esta cifra fue del 71% Yy en el rural del 72%.
Es decir si consideramos que para el desarrollo del
Sida se requiere de 3 a 12 afios, podemos concluir
que estos pacientes se han infectado -la mayoria de
ellos- en la tercera década de su vida.

En conclusion, Mérida sigue siendo el epicentro
de la epidemia de Sida en Yucatan. Los municipios
urbanos del interior del estado han tenido un
crecimiento de casos de Sida proporcionalmente
similar al del municipio de Mérida a partir de 1988.
Sinembargo en los municipios rurales la incidencia de
casos de Sida ha sido similar en el periodo de 1988-
92 yenel de 1993-2004. El impacto de la epidemia
en gente joven y mujeres con esposos bisexuales es
otra de las caracteristicas de la epidemia del Sida en
Yucatan.

Epidemiologia viral.

Los estudios de filogenia de los distintos aislados
virales del VIH-1 han revelado la existencia de tres
grupos genéticos: M, Oy N. El grupo M es el mas
prevalente e incluye 10 subtipos (A-J) y al menos
cuatro formas recombinantes (AB, AE, AG, AGI).
Cada subtipo esta formado por virus cuyas secuencias
presentan porcentajes de divergencia a nivel nucleétido
de entre 7% y 20%, mientras que las divergencias
entre dos subtipos son de 20% a 35% (22).

El subtipo B es el predominante en Europa y
Norte América. Los subtipos diferentes al B y las
formas recombinantes son comunes en paises en
desarrollo. El subtipo A comprende virus aislados en
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Africa Central y el Oeste de Africa, el C en el sur de
Africa, Africa Central y la India; el D en Tailandia; el
subtipo E en Africa Central y el F en Rumania, Brasil
y Argentina (22).

Con el objetivo de identificar el grupo y subtipo
de cepas de VIH-1 de un grupo de pacientes de
Yucatan, México, se obtuvo un muestra de sangre de
13 pacientes para la extraccion de DNA vy
amplificacion mediante reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) de un fragmento de 461 pb del
gen env correspondiente a la proteina transmembranal
gp41(22). Los productos de la PCR fueron
secuenciados en ambas direcciones y las secuencias
de nucleotidos obtenidas fueron comparadas con
cepas de referencia de los diferentes grupos y subtipos
de VIH-1 utilizando el programa CLUSTALW. El
alineamiento de las secuencias de nucleétidos con las
cepas de diferentes subtipos del grupo M y cepas
del grupo O, mostré que las 13 cepas estudiadas
correspondieron al grupo M subtipo B del VIH-1.

Aunque este es el virus predominante en
América, Soler y Gudifio (23) en México han aislado
virus filogenéticamente relacionados a los subtipos
D (predominante en Africa Central y Tailandia) y E
(predominante en Africa Central). Estas diferencias
podrian explicarse por las rutas geograficas de la
importacion del VIH (Américay quiza Europa) a
Yucatén.

ESTUDIOS CLINICOS.

Perfil clinico antes de la era de la Terapia
Antirretroviral Altamente Activa (TARAA) (24).-
En forma retrospectiva y a través de sus expedientes
clinicos se estudiaron 86 pacientes (81 Hy 5 M)
adultos con diagndstico de Sida, residentes de la
Peninsula de Yucatan, analizandose datos
demograficos y clinico-epidemioldgicos. Los pacientes
fueron atendidos en el lapso de febrero de 1988 a
mayo de 1992, en el Hospital General "Agustin
O’"Horan"y en el Centro Médico de las Américas en
Mérida, Yucatan. En 76 hombres (93%) se
identificaron précticas homosexuales: 3 mujeres (60%)
fueron infectadas por sus conyuges y en 2 (20%) por
transfusion. El lapso del inicio de las manifestaciones

Revista Biomédica

clinicas fue de 6.3 meses (0-81 meses) y las
expresiones iniciales mas frecuentes fueron sindrome
de desgaste (SD) en 45 casos (52%), candidiasis oral
(CO) en 26 (30%), neumonia por Pneumocyistis
carinii (NNC) en 12 casos (14%) y sarcoma de
Kaposi (SK) en 2 (2%). Durante la evolucion
predomino el SD (74 casos, 86%, CO (61.71%) y
NNC (24.28%). No se identificd ningun caso de
linfoma. 29 pacientes fallecieron (34%) y de estos 22
por SD, asociado 0 no a otra patologia. Por regresion
logistica maltiple se asociaron dos factores de riesgo
en forma permanente (de 6 a 48 meses) a defuncion:
SD (OR 17.7 a 10.4) y NNC (OR 3.5 a 5.5). El
patron epidemioldgico de transmision del VIH fue el
tipo | de laOMS y el patron clinico predominante es
el tipo africano (sindrome de desgaste, Pneumocystis
carinii y baja frecuencia de linfoma). Las curvasde
supervivencia actuarial de los pacientes con desgaste
muestran que el 50% de los pacientes con desgaste
habian fallecido a los 10 meses en promedio, mientras
que en los pacientes sin desgaste el 40% habia fallecido
a los 48 meses (25) (figura 1).

Marcadores de progresion de enfermedad.-
Otro de los enfoques en la investigacion clinica hasido
la definicion de los marcadores bioquimicos asociados
ala progresion de la infeccion del VIH. En un estudio
de 54 pacientes, con un seguimiento en promedio de
27 meses (12 a 52 meses), encontramos que los
factores asociados a progresion de enfermedad,
valorados a través de regresion logistica maltiple,
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Figura 1.- Impacto del sindrome de desgaste antes de la
época de la terapia antirretroviral altamente activa.
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fueron la carga viral >10,000 copias/mL, (OR=4.8),
linfocitos CD4<200cel/uL (OR=3.1), globulina>3 g/
dL (OR=3.1) y la albumina < 3.5 g/dL (OR=1.84)
(26).

Por otro lado, también hemos evaluado la
progresion clinica de lainfeccion del VIH en relacion
a las caracteristicas bioldgicas del VIH: fenotipo
inductor de sincicios (IS), alta replica viral y aparicion
de mutaciones que confieren resistencia a
medicamentos (27). Asi, de octubre/1996 a enero/
1999 se estudiaron 22 casos de Sida (grupo 1) y 18
casos en clases clinicas A2, B1 0 B2 (Grupo 1) sin
terapiaantirretroviral previa. Se administro AZT (500
mg/dia) + ddl (400 mg/dia). Durante un afio se
realizaron evaluaciones clinicas mensuales y
trimestralmente se determind la carga viral (Chiron
Diagnostics), aislamiento viral para fenotipificacion viral
(IS 0 no IS) y genotipificacion para busqueda de
mutaciones del coddn 184y 74 (resistencia al ddl) y
del codon 215 (resistenciaala AZT), determinacion
del Ag-p24 y de linfocitos CDA4. Este estudio demostro
que el fenotipo IS, la carga viral >10,000 copias/mL
y el conteo CD4 < 200 células/uL son predictores de
progresion clinica, mientras que las mutaciones virales
estudiadas no lo fueron (27).

Toxoplasmosis encefélica.- Por otro lado, y
aparentemente asociado a mayor supervivencia, se
ha reportado por Guerrero una alta incidencia de
toxoplasmosis encefalica en pacientes de Yucatan (28).
Nuestros estudios han demostrado que Yucatan es
una zona de endemia alta para Toxoplasma gondii
que podria explicar este hecho (29). Asi, se estudiaron
a 95 pacientes con IVIHy 100 donadores de sangre
(grupo control), se encontro que 45 pacientes (47%,
1.C. al 95%, 36-57%) fueron positivos a Ac-T. gondii
y en el grupo control 69 de 100 donadores (69%,
I.C. al 95%, 59-78%) fueron positivos, (p=0.003).
No se asocid la presencia de Ac-T.gondii conalguna
de las variables encuestadas (género, lugar de
residencia, grupo etareo). En los pacientes con
infeccion por VIH/Sida no hubo relacion con la cuenta
de linfocitos CD4, ni con la categoria clinica de la
infeccion.

MycobacteriumAvium .- Otra de las infecciones

oportunistas estudiadas ha sido la infeccion el
complejo Mycobacterium Avium (MAC). Entre 1995
y 1996 al estudiar 51 pacientes con Sida y cuentas de
linfocitos CD4 < 100 células/uL y datos clinicos
sugestivos de infeccion por MAC, encontramos por
hemocultivo evidencia de infeccion por MAC en 2
casos (4%) en forma similar a los reportes europeos,
pero menor a los reportes norteamericanos y
brasilefios (30). Sin embargo el cuadro clinico sugeria
para esas fechas mayor incidencia de esta infeccion
(REF). A partir del uso de la terapia antirretroviral
altamente activa (HART), esta patologia ha disminuido
en forma importante en laregion.

Sindrome diarreico y Cryptosporidium spp.-
La prevalencia de Cryptosporidium spp como agente
etiolégico de la diarrea en pacientes con Sida, ha sido
otro evento evaluado en laregion (31). Un grupo de
50 pacientes con infeccion de VIH y diarrea (aguda,
intermitente o cronica), fueron evaluados para la
deteccidn de este parasito en tres muestras de heces
fecales través de la tincion modificada de Kynyoun.
De estos pacientes 38 (76%) se encontraban en etapa
Sida. En 8/38 (21%) pacientes con Siday en 1/12
(8%) pacientes en otras etapas de la infeccion del VIH
se aisld el Cryptosporidium spp. Los pacientes que
recibian TARA tuvieron menor frecuencia de este
parasito (15% vs. 22%). Todos los pacientes con
Cryptosporidium spp tenian diarrea crénica o
intermitente. Por otro lado, hemos observado que el
uso de TARA ha disminuido la incidencia de sindromes
diarreicos y también de casos de diarrea asociada a
Cryptosporidium spp (datos no publicados).

Manifestaciones neuroldgicas.- Enun estudio
retrospectivo, en donde se analizaron 1,175 casos de
Sida (1,054 hombres [90%] y 121 [10%] mujeres),
en busca de manifestaciones neuroldgicas como
primer evento definitorio de Sida (MNED-SIDA), se
observo que este tipo de evento clinico ocurrio en
186 (16%) pacientes (32). La mas comun MNED-
SIDA fue la encefalopatia asociada a VIH, la que
ocurrié en 101 (54%) pacientes. La toxoplasmosis
cerebral estuvo presente en 65 de estos pacientes
(35%) vy la criptococosis meningea en 16 casos
(8.6%). El linfoma del sistema nervioso central como
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MNED-SIDA ocurri6 en dos casos (1%) y en un caso
(0.5%) la leucoencefalopatia multifocal progresiva. Los
pacientes con MNED-SIDA tuvieron menos linfocitos
CD4 que aquellos que no las tenian (65/uL [33-500]
vs. 189//uL [2-989], p<0.005). Asi mismo, se
identifico mayor frecuencia de candidiasis orfaringea,
de tuberculosis pulmonar, de estomatitis herpéticay
mortalidad en los pacientes con MNED-SIDA. Esta
frecuencia de MNED-SIDA es similar a lo reportado
en los EE.UU. pero menor a lo reportado en México.
Al parecer se asocia a estados avanzados de
inmunosupresion e influye importantemente en la
morbilidad y mortalidad asociada al SIDA.

Manifestaciones cardioldgicas y Sida.- Otro
aspecto que hemos evaluado es la prevalencia de
afectaciones cardioldgicas en estos pacientes (33). En
un estudio de 37 sujetos infectados por el VIH (3
[(8%)] mujeres y 34 [(92%)] hombres, edad
promedio de 34.8 [(4-61)] afios), 27 (73%) pacientes
en etapa Sida de la infeccion, se encontré en 13
pacientes con Sida (14 adultos y 1 nifio )(48%)
alteraciones cardioldgicas, mientras que éstas
estuvieron ausentes en los pacientes clasificados en
etapas que no definen Sida (p=0.002). La mas comdn
fue la miopericarditis que se encontrd en 7/13 (54%)
sujetos, la miocarditis sola se hallé en 3/13 (23%)
pacientes y se reportaron sendos casos (7.6%) de
mioendocarditis, miocarditis mas sarcoma de Kaposi,
pancarditis y derrame pericardico. Durante el
seguimiento de este grupo de pacientes dos (13%)
de ellos sufrieron un infarto agudo del miocardio, sin
factores de riesgo aparentes. Asi, las alteraciones
cardioldgicas se identificaron sélo en pacientes en etapa
Sida y en ningun paciente en otras etapas de la
enfermedad, lo que sugiere que estas alteraciones son
frecuentes y se presentan en estadios avanzados de la
enfermedad.

Coinfeccion con el HTLV-11.- En México,
nuestro grupo fue el primero en demostrar los primeros
casos de coinfeccion del VIH-1y HTLV-11 (34). Una
mujer de 27 afios, con seis afios de ejercer la
prostitucion fue positiva para VIH-I (bandas p24,
gp4lygp 120/160) y HTLV-I/11 (p24 > pl9, rgp21,
gp46) en junio de 1995. En Septiembre de 1990 la
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reactividad para ambos retrovirus era negativa. El
conteo de CD4 fue de 504/uL y la paciente estaba
asintomaticay sin signos de enfermedad. Su conyuge
de los ultimos 6 afios, un hombre bisexual de 29 afios,
fue positivo para VIH-1y HTLV-11 (p24, rg21). La
cuenta de CD4 fue de 248/uL y en los 4 meses previos
a su estudio, habia perdido el 18% de su peso y
presentaba sindrome diarreico; tenia adenomegalias
y candidiasis oral. La expresion clinica del conyuge,
el antecedente de bisexualidad y las pruebas
previamente negativas en la paciente, presuponen que
lainfeccion del VIH fue en la direccion hombre-muijer.
El patron de reactividad a HTLV sugiere una infeccion
de mayor antigiiedad en la mujer y probablemente
una transmision mujer-hombre.

Recientemente, hemos demostrado una alta
prevalencia de coinfeccion de HTLV-11y VIH-1,
entre un grupo de 192 pacientes inicialmente
identificados como portadores de VIH. De este grupo
45 pacientes estaban en etapas de la infeccion no
definitorias de Sida y de ellos en 5 (11.1%) habia
evidencia de infeccién del HTLV-II. De 147 pacientes
con Sida, en 19 (12.9%) se encontré evidencia de
esta coinfeccion. La prevalencia entre ambos grupos
no es estadisticamente diferente (p=0.3), pero en los
pacientes con Sida y coinfectados con el HTLV-11,
se encontrd mayor frecuencia de candidiasis (42%
vs. 12%) y mas de dos entidades definitorias de Sida
(37% vs. 18%), lo que sugiere que probablemente la
coinfeccion con HTLV-Il se asocia a mayor
inmunodeficiencia.

Metabolismo de lipidos y TARAA.- El uso
de la TARAA ha incrementado las posibilidades de
observar efectos secundarios de estas drogas sobre
el metabolismo de los lipidos y de la glucosa. Asi, en
2004 se realizd un estudio para determinar la
prevalencia de estas alteraciones y cual es el impacto
que el uso de los distintos esquemas de antiretrovirales
tiene sobre los lipidos y la glucosa, en un grupo de
pacientes de Yucatan, México. Se realiz6 un estudio
prospectivo, transversal, observacional y descriptivo.
A cada paciente se le aplico un cuestionario creado
para este estudio y se le determinaron los valores de
colesterol total, triglicéridos y glucosa en ayuno Se
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determind la prevalencia de hiperlipidemia y
alteraciones de la glucosa y su asociacion con las
variables encuestadas.

Se estudiaron a 211 pacientes, 36 (17%)
mujeresy 175 (83%) hombres, 92 (44%) tuvieron
hiperlipidemia. De éstos, 43 (20%) tuvieron
hipercolesterolemia (HC), y 82 (39%)
hipertrigliceridemia (HT). La presenciade HCe HT
combinadas se observé en 30 (14%) pacientes, 18
(9%) pacientes tuvieron alteraciones en la glucosa;
tres (1.4%) presentaron diabetes mellitus y 15 (7%)
intolerancia a la glucosa. Las variables que estuvieron
asociadas a la presencia de hiperlipidemia fueron, los
niveles de linfocitos CD4 > 350 células/uL, el género
masculino y el uso de inhibidores nucléosidos de la
transcripatasa reversa (INTR).

Razén de momios (O.R.) asociadas a la presencia de

hiperlipidemia.
Variable OR Intervalo p*
Género Masculino 36 14-9.12 0.006
Uso de Inhibidores
Nucléosidos de
Transcriptasa Reversa 3.1 12-81 001
Linfocitos T
CD4 > 350 cel/umL 2.79 1.08-7.27 003

Este trabajo permitio concluir que los pacientes
con lainfeccion por el VIH que reciben TAR tienen
aumentado el riesgo de presentar dislipidemia. A
diferencia de la mayoria de los reportes publicados,
las alteraciones de los lipidos estuvieron asociadas mas
frecuentemente al uso de INTR, por lo que se
concluye que la patogenia de estas alteraciones no es
Unicay que es probable que exista un efecto sinérgico
entre las distintas familias de farmacos antiretrovirales
y que otros factores del huésped estén participando
en la génesis de estas alteraciones.

Alteraciones antropométricas, sindrome de
lipodistrofiay TARAA .- Para definir las alteraciones
antropométricas asociadas a la TARAA enYucatan,
se estudiaron a 123 pacientes, 24 (20%) mujeres y
99 (80%) hombres. El promedio de edad de este
grupo fue de 34.8 (19-67) afos, su promedio de

supervivencia con la infeccion por el VIH fue de 40.6
+ 21 meses y el tiempo en que se encontraban
recibiendo TARAA fue de 31.6 £ 14.7 meses. Ciento
tres (84%) pacientes se encontraban en clase
definitoria de Siday 20 (16%) en clase no definitoria.

El promedio de linfocitos CD4 fue 323 £ 173
células/uL y el promedio de carga viral fue de 4.66 +
5.08 Log. En 47 (38%) pacientes las cuentas de
linfocitos CD4 eran superiores a 350 células/uL y en
39 (32%) la carga viral se encontraba en niveles
indetectables. Dos (2%) pacientes recibian TARAA
Unicamente con Nucledtidos (N) en esquema de tres
farmacos, 7 (6%) con N+No Nuclésidos
(NN)+Inhibidores de Proteasas (IP), 42 (34%) con
N+NN 'y 72 (58%) con N+IP.

Los pacientes refirieron cambios en la
composicion corporal en las siguientes proporciones:
13 (11%) refirieron adelgazamiento de las
extremidades (10 [10%] hombres y 3 [12%]
mujeres); 26 [21%] adelgazamiento de la cara (23
[23%] hombres y 3 [12%] mujeres); 51 (43%)
refirieron aumento del perimetro abdominal (42 [42%)]
hombres y 9 [38%] mujeres); 12 (10%) aumento de
lagrasa cervical (7 [7%] hombres y 5 [21%] mujeres);
23 (19%) refirieron mayor prominencia de las venas
de los brazos (20 [20%] hombres y 3 [12%] mujeres)
y 24 refirieron mayor prominencia de las venas de los
muslos (21 [21%] hombres y 3 [12%] mujeres).

Al realizar las mediciones de acuerdo a los
valores establecidos para la poblacion mexicana, 24
(19%) pacientes tuvieron disminucion en el pliegue
de la mejilla (20 [20%] hombres y cuatro [17%]
mujeres, p=0.9); tres (2%) tuvieron disminucién del
pliegue del biceps (tres [3%] hombres, ninguna mujer,
p=0.5); 28 (23%) del pliegue del triceps (21 [21%]
hombres y 7 [29%] mujeres, p=0.05); 9 (7%) del
pliegue femoral (8 [8%] hombres y una [4%] mujer,
p=0.4) y 47 (38%) tuvieron aumento del indice cintura/
cadera (32 [32%] hombres y 15 [63%] mujeres,
p=0.01).

Para el analisis y el diagndstico del sindrome de
lipodistrofia se consideraron los siguientes criterios:
a) aumento de indice cintura/cadera de acuerdo a los
valores de la poblacion mexicana y al género; b)
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disminucidn de la grasa subcutanea de acuerdo a las
mediciones de los pliegues cutaneos del biceps,
triceps, femoral y mejillas de acuerdo a los valores de
la poblacion mexicanay al género; ¢) referencia del
paciente de observar un aumento en la prominencia
de las venas de las extremidades y corroborado por
el investigador y d) referencia del paciente de un
aumento notorio y evaluable de la grasa en laregion
cervical y/o aumento de la grasa mamaria en el caso
de las mujeres. Para considerar la presencia de
lipodistrofia se deberia de reunir al menos tres de los
criterios anteriores.

Con base a ellos se encontré a 20 (16%)
pacientes con sindrome de lipodistrofia. En el anlisis
comparativo univariado, la lipodistrofia fue mas
frecuente en las mujeres (25% vs 14%) y en pacientes
con linfocitos CD4 mayores a 350 células/pL (21%
vs 13%). Los pacientes con lipodistrofia tuvieron
mayor edad (36 vs 34.6 afios), mayor promedio de
linfocitos CD4 (378 vs 312 células/uL), mayor tiempo
de supervivencia (45.1 vs 39.8 afios) y promedio de
carga viral (4.71 vs 4.6 Log'?), sin embargo estas
diferencias no fueron estadisticamente significativas.
La Unica diferencia significativa, fue el promedio de
tiempo recibiendo TARAA, ya que los pacientes que
presentaron lipodistrofia tenian mayor tiempo
recibiéndola (36.05 vs. 30.7 meses, p=0.02).

En este grupo de pacientes se encontré que
51 (41%) pacientes tenian alteraciones en el
metabolismo de los lipidos o de la glucosa.
\eintisiete (22%) tuvieron hipercolesterolemia, 42
(34%) hipertrigliceridemia, 20 (16%) tanto
hipercolesterolemia como hipertrigliceridemia y seis
(5%) hiperglicemia (3 [2.5%] tuvieron hiperglicemia
y 3 [2.5%] diabetes mellitus). No se observé
asociacion entre la presencia de las distintas
alteraciones metabolicas y la presencia del sindrome
de lipodistrofia, tampoco hubo diferencia significativa
entre los valores promedio de colesterol, triglicéridos
y glucosa entre los pacientes con SLD y los que no lo
presentaron.

Cuando se realizo el analisis de regresion logistica
multiple en relacion a la presencia de lipodistrofia, no
se encontr( asociacion con los distintos esquemas
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terapeuticos empleados, ni con los farmacos sefialados
en laliteratura como favorecedores de la lipodistrofia.

DETERMINACION DEL GENOTIPO CCR5
EN PERSONAS CONY SIN INFECCION POR
ELVIH-1ENYUCATAN, MEXICO.

El gen estructural CKR5 codifica para el receptor
CCR5 que actlia como correceptor para la entrada
del VIH-1 a las células. Se ha reportado que la
delecién homocigota de 32pb (D32) confiere
resistencia contra la infeccion con el virus, mientras
que laforma heterocigota no previene la infeccion pero
se haasociado con progresion lenta de la enfermedad.
En Yucatan se desconoce la frecuencia de la delecion
del gen CCR5, por lo que se considerd importante
establecer el genotipo CCR5 en personas expuestas
en forma repetitiva al VIH que no se han infectado,
asi como en personas infectadas.

Asi, de junio de 2000 a octubre de 2001, se
realizé un estudio cuyo objetivo fue determinar el
genotipo CCR5 en personas con y sin infeccion con
el VIH-1, usuarias del Laboratorio de Hematologia
del CIR/UADY (35). En total se analizaron 100
muestras de las cuales 50 correspondian a personas
infectadas por el VIH (Grupo 1) y 45 personas
seronegativas con exposicion repetida al VIH
(conyuges de pacientes) y 5 neonatos sin infeccion,
hijos de madres infectadas por el VIH (Grupo 2). El
grupo de personas infectadas se subdividio en: a)
“Progresores normales” n=37, b) “Progresores lentos”
n=10, y ¢) “No progresores” n=3. Se extrajo DNA
de células mononucleares y se realizd PCR con los
iniciadores CCR5 R y CCR5 F que amplifican un
fragmento de 184 pb para el alelo normal y 152 pb
para el alelo deletado. Para asignar genotipo se
considerd homocigoto normal (w/w) si se observo una
banda de 184 pb, genotipo homocigoto (D32/D32)
con una banda de 152 pb y heterocigoto (w/D32)
con dos bandas 184 y 152 pb.

Seidentificd el genotipo heterocigoto w/D32en
el 22% (11/50) de las muestras del grupo 1 y en el
13% (6/45 mujeres no infectadas) del grupo 2. El
genotipo homocigoto deletado D32/D32 se observo
Unicamente en el 4% (2/45 mujeres con conyuges
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infectados) de las muestras del grupo 2. Enel grupo 1
no se encontrd este genotipo. Todas las muestras
restantes presentaron genotipo homocigoto normal.
La frecuenciaalélica para el alelo/D32 fuede 0.11y
0.10 para los grupos 1y 2 respectivamente. De
acuerdo a la progresion de la enfermedad en los
pacientes del grupo 1 se observ6 genotipo
heterocigoto en el 13.5% (5/37) de los “Progresores
normales”, en el 30% (3/10) de los “Progresores
lentos” y en el 10-0% (3/3) de los “No progresores”.

Este trabajé demostro que la delecion D32 del
gen CCR5 esté presente en el estado de Yucatan. El
genotipo heterocigoto w/D32 se encontrd con una
frecuencia similar (13%) en los pacientes infectados
con el HIV-1y en las mujeres expuestas al VIH-1y
sin infeccion. El genotipo heterocigoto w/D32 se
observa en todos los pacientes que no progresaron,
lo que apoya su participacion en la progresion clinica
en este grupo. El genotipo homocigoto se identifico
en el 4% de las personas seronegativas con exposicion
repetida al HIV-1, lo que apoya su participacién en la
prevencion de la infeccion. Ademas, por vez primera
en poblacién latinoamericana, se identificd este
genotipo homocigoto.

PERSPECTIVAS.

El programa de investigacion de VIH/Sida del
Centro de Investigaciones Regionales “Dr. Hideyo
Noguchi” tiene en el futuro que cubrir los retos en
generacién de conocimientos que derivaran de la
biologia molecular, el uso de nuevos antirretrovirales
y las coinfecciones con otros patdgenos, en especial
el virus de la Hepatitis C y los nuevos retrovirus
recientemente aislados (HTLV-IV y HTLV-V).
Ademas, habré que redefinir el curso clinico del Sida
en Yucatan en la época actual de la TARAA y los
efectos metabolicos de lamisma, a largo plazo. La
identificacion temprana de cepas virales mutadas y
resistentes a farmacos en pacientes de reciente
diagnostico y tratamiento es otro de los compromisos
de esta linea de investigacion. Por otro lado, la
continuacion de los estudios epidemioldgicos permitira
conocer el panorama evolutivo de la epidemia en
Yucatan, gue como en todo el mundo, sera un azote

en los proximos 40 afios.
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