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Introduccién: Se ha observado que a conse-
cuencia de las transfusiones sanguineas, se
pueden transmitir diferentes enfermedades, lo
cual en la actualidad, y a pesar de las medi-
das establecidas, sigue representando un pro-
blema de salud publica. Entre tales enferme-
dades resaltan el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH), el virus de la hepatitis B (VHB),
el virus de la hepatitis C (VHC) y otros. Por esta
razén, antes de transfundir los hemocompo-
nentes sanguineos se deben someter a un es-
tudio previo de pruebas serolégicas como lo
indica la Norma Oficial Mexicana que rige a
los bancos de sangre del pais (NOM-003). Una
vez siendo negativos estos estudios se puede
hacer uso de los diferentes hemocomponen-
tes.'® En 1981, el Instituto Pasteur de Francia y
el Centro de Control de Enfermedades (CDC)
de Atlanta se dedican a investigar quién es el
agente causal de la enfermedad. En 1983 fue
declarado el SIDA como una enfermedad cau-
sada por el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana (VIH).4

Estructura del virién: Es la particula in-
fectante del VIH, difiere en su estructura de los
retrovirus previamente conocidos, mide unos
120 nm de didmetro y es aproximadamente
esférico. Su genoma se basa fisicamente en

*

dos copias de ARN monocatenario positivo (su
secuencia es como la del ARN mensajero co-
rrespondiente) cubiertas por proteinas que for-
man la nucleocdpside y encerradas de una
cdpside troncocédnica, ésta rodeada a su vez
por una envoltura de bicapa lipidica tomada
de la membrana plasmdética de la célula hués-
ped, pero conteniendo proteinas propias. Den-
tro de la envoltura hay también enzimas pro-
pias del virus, incluidas una transcriptasa
inversa, una integrasa (dentro de la cdpside) y
una proteasa. La primera es necesaria para
la retrotranscripcién, la sintesis de ADN to-
mando el ARN virico como molde y la segun-
da para que el ADN fabricado se integre en el
genoma humano convirtiéndose en provirus.

Genoma: El genoma del VIH-1, esté inte-
grado en el ADN del huésped, el provirus, mide
9.8 kpb (9,800 pares de nucledtidos). Ambos
extremos aparecen flanqueados por secuen-
cias repetitivas (LTR, por long terminal repeats),
contiene 9 genes. Tres de ellos codifican para
proteinas estructurales comunes a todos los
retrovirus (los genes gag, pol y env), siendo los
seis restantes genes no estructurales, que co-
difican para dos proteinas reguladoras (ge-
nes tat y rev) y cuatro para proteinas acceso-
rias (genes vpu, vpr, vif y nef). El genoma del
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VIH-2 es algo mds largo (10.3 kpb) y le falta
el gen vpu, presentando en su lugar otro lla-
mado vpx.>¢

Transmisién: Hasta el momento, sélo se
han demostrado y documentado tres formas:

* Sexual (Acto sexual sin proteccién).

* Parenteral (por sangre, tatuaje, agujas con-
taminadas, etc.).

* Vertical (de madre a hijo).

Ciclo de replicacion del VIH

Las células que el VIH invade son esencial-
mente los linfocitos T CD4+, pero también
en menor medida los monocitos/macréfa-
gos, las células dendriticas, las células de
Langerhans y las células de microglia del
cerebro. La replicacién viral tiene pues lu-
gar en tejidos diversos (de ganglios linfdti-
cos, intestino, cerebro, timo). Los érganos
linfoides, sobre todo los ganglios linféticos,
constituyen la principal sede de su replica-
cién. El virus estd presente en numerosos li-
quidos del organismo, en particular la san-
gre y las secreciones genitales.®

La busqueda de anticuerpos (Ac) en mues-
tras de suero es el método mds cominmente
empleado para el diagnéstico de laboratorio
de la infeccién por VIH. Las pruebas estén ba-
sadas en distintos principios técnicos que han
ido evolucionando con el tiempo, la experien-
cia adquirida y las recomendaciones naciona-
les e internacionales. A pesar de los avances
logrados en el desarrollo de estas pruebas, se
siguen produciendo casos de falsos positivos vy,
con menor frecuencia, falsos negativos. La im-
portancia de estos errores es obvia, pudiendo
provocar situaciones que generan ansiedad en
los pacientes y desconcierto en los profesiona-
les encargados de dicho diagnéstico.

Los laboratorios que realicen el diagnésti-
co de los Ac anti-VIH en suero deben observar
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normas de bioseguridad. Todas las muestras
deberdn considerarse como potencialmente
infecciosas. Esto supone trabajar con guantes
en todos los procesos, pipeteado mecdnico,
utilizacién de contenedores de seguridad bio-
l6gica para los desechos, asi como la obser-
vacién de aquellas normas y precauciones
consideradas como buenas prdcticas de la-
boratorio.

Los sueros se deben recoger en la forma
habitual y evitar mantenerlos més de 24 ho-
ras (h) a temperatura ambiente. Para mini-
mizar las contaminaciones microbianas que
podrian alterar las muestras, se recomien-
da usar tubos estériles y no conservarlos a
+4°2C mds alld de 72 h, sobre todo si las
muestras van a ser utilizadas para detectar
antigeno (Ag) p24 u otros componentes es-
tructurales. Es importante considerar que la
fase pre-examen es fundamental y que casi
el 50% de errores en resultados finales se
deben a esta fase; ademds hay que recor-
dar que se requiere del consentimiento in-
formado de la persona para realizar la prue-
ba de diagndéstico de VIH. Estas condiciones
son el primer paso para evitar errores en la
ejecucién de la fase examen, en la cual se
debe considerar la validacién de la técnica,
asi como el uso de controles internos y ex-
ternos para tener pardmetros de validacién
de la misma, asi como en la fase post-exa-
men la validacién de los resultados obteni-
dos para concluir con la emisién y entrega
de resultados.

¢Cuadl es el rol del banco de
sangre en la realizacion de
las pruebas de deteccién
de Ac anti-VIH?

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
ha definido cudles son los objetivos de las
pruebas de tamizaje (deteccién de Ac):
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* Seguridad biolégica (tamizaje de donado-
res de sangre, érganos, etc.)

* Diagnéstico de la infeccién

* Vigilancia seroepidemiolégica

* Investigacién

De acuerdo al giro que se tenga del la-
boratorio serd la elecciéon de la prueba
diagnéstica a utilizar, entendiéndose por
prueba diagnéstica la que se emplea de for-
ma individualizada en el suero de una per-
sona bajo los principios clinicos del consen-
timiento informado, sirviendo para detectar
o descartar la infeccién por este virus. Cuan-
do el uso es para seguridad bioldgica se
denominan pruebas de detecciéon de Ac.
anti-VIH. Indistintamente, la prueba de de-
teccién de Ac es la primera de tamiz utiliza-
da para el VIH.

Caracteristicas de las pruebas: La
sensibilidad y especificidad son los para-
metros mds importantes para valorar una
prueba, y en la clinica es muy importante
el valor predictivo positivo (VPP) y el valor
predictivo negativo (VPN). En la actualidad,
estas pruebas han alcanzado una sensibili-
dad del 99%, considerando no tener el
100% por la seroconversién que ocurre en
un lapso de 2 a 4 semanas en la mayoria
de los casos y hasta varios meses en algu-
nos, considerando el periodo de ventana,
ademds de recordar que pueden haber in-
dividuos infectados que son seronegativos
debido a causas orgdnicas o defectos in-
munes (falso negativo). Cuando aumenta-
mos la sensibilidad en la mayoria de las
pruebas estamos sacrificando la disminu-
cién de la especificidad (aumentando los
falsos positivos).’

La evolucién misma en la investigacién nos
lleva a evolucionar también en las técnicas
teniendo en el mercado pruebas con la sensi-
bilidad y especificidad casi del 99%, ademds

de ofrecer la deteccién de anticuerpos frente
a tipos y subtipos del VIH que escapaban a
los equipos de diagnéstico habituales.

Técnica Antigeno

EIA 1¢ Lisado viral VIH-1
generacién

EIA 29 Péptidos recombinantes/

generacién sintéticos de VIH-1 y VIH-2

EIA/ELFA 3¢
generacion

Péptidos recombinantes/
sintéticos de VIH-1 y VIH-2

y antigeno VIH-1 del grupo O
(outlayer o marginal)

EIA/ELFA 42
generacion

Péptidos recombinantes
/sintéticos de VIH-1 y VIH-2

y VIH-1 «O», y anticuerpos
para detectar el antigeno p24

El principio técnico de estas pruebas en su
gran mayoria son las distintas modalidades del
enzimoinmunoandlisis (EIA), sufriendo variacio-
nes tecnoldgicas, siendo una de ellas la utiliza-
cién de sustratos fluorescentes, quienes han
dado lugar a las pruebas denominadas ELFA
(enzyme-linked fluorescent assay), y lo Ultimo
ha sido la deteccién simulténea del Ag p24 y
de Acs acortando el periodo de ventana.t®

La historia de la infeccién por VIH hace ne-
cesaria la confirmacién de los resultados po-
sitivos obtenidos en las pruebas de deteccién
de Ac, siendo inexcusable en el caso de utili-
dad como prueba diagnéstica. Existen diferen-
tes pruebas confirmatorias entre las que se
pueden mencionar las de inmunoelectrotrans-
ferencia o western blot (WB), inmunofluores-
cencia indirecta (IFl e inmunoblot con Ag re-
combinantes (LIA), siendo la maés utilizada el
WB, considerada el estdndar de confirmacién
de la presencia de Ac anti-VIH.
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El WB contiene los antigenos del propio
VIH, algunas de sus proteinas precursoras
y antigenos de origen celular. Existen siste-
mas que incorporan en un extremo diferen-
ciado de la tira un péptido sintético espe-
cifico del VIH-2 (gp36), que facilita la
sospecha de la infeccién por el VIH-2 en
aquellos WB indeterminados para el VIH-
1. Las tiras de nitrocelulosa pueden conte-
ner proteinas de la célula huésped en la que
se ha cultivado el virus. Frecuentemente se
observan bandas de reactividad contra di-
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chas proteinas, de ahi la necesidad de
adiestramiento en la lectura e interpretacién
de las bandas de origen viral. Es muy conve-
niente adoptar una disciplina metodolégica
en la lectura e interpretaciéon de bandas, que
deberd ser uniforme y sistematizada para
cada laboratorio. Asi se debe considerar la
identificacién y valoracién especifica de las
bandas virales de reactividad, la anotacién
individual de cada muestra, los criterios es-
tablecidos de positividad y la emision del
resultado e informe.’

Causas de falsos positivos en las pruebas de deteccion de Ac
ANTI-VIH

Relacionados a suero

Relacionados a auto-Ac

Relacionados a otras causas

Congelaciones y
descongelaciones
repetidas de suero

Aspecto lipidico o turbio
del suero

Contaminacién microbiana

reumatoides

poliomositis
Errores de extraccién o
identificacion

Conservacién inadecuada Multiparas

Personas con anticuerpos
anti-HLA-DR4, DQw3

Enfermedades
Lupus eritematoso,

Multitransfundidos,
transplante renal

Sindrome de Stevens-Johnson

Suero postvacunados (gripe
hepatitis B)

Administracién de
inmunoglobulinas
Enfermedad hepdtica
alcohdlica grave
Infecciones agudas

por virus DNA

Causas de falsos negativos

Periodo ventana que precede a la aparicién

de anticuerpos.

Tratamiento de inmunosupresores
prolongado.

Plasmaféresis, exanguinotransfusién.
Respuestas anémalas ante la infeccién
Falla técnica o en el reactivo diagnéstico.

Transplante de médula ésea.

Disfunciones de los linfocitos B.
Infecciones por tipos de VIH
no detectables.

Errores de identificacién.
Neoplasias.
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Este tipo de causas genera alarma cuan-
do el objetivo en la determinacién de Ac
anti-VIH es la seguridad biolégica (bancos
de sangre, donaciones de 6rganos), motivo
por el cual en algunos paises ya se estdn
adoptando las técnicas de EIA/ELFA de 4¢
generacion, con el fin de reducir el periodo
de ventana. Ademds pueden presentarse si-
tuaciones clinicas que obliguen al segui-
miento serolégico del paciente durante al-
gun tiempo y/o a la utilizacién de otros
marcadores serolégicos de la infeccién por
el VIH (antigeno p24, anticuerpos anti-p24),
si no se dispone de técnicas sensibles de bio-
logia molecular (PCR). A pesar de la sensi-
bilidad de estas pruebas, el diagnéstico de-
finitivo deberd confirmarse en suero una vez
se produzca la seroconversién; por eso es
altamente recomendable la adopcién de
pruebas de 49 generacién.'
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