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Se ha escogido al azar 15 pacientes con inmuno deficies-
cia adquirida (SIDA), quienes fucron tratados con =l
MﬂndnEﬂ-ldﬁnlmi:[u:mimmpmmisub#
unﬁuqu:mﬁmﬁnérﬁmmepmdudmdnmm
d::hinmﬂuidadrm:nhsdisﬁnmiamﬁ:rt{ﬂk&*
cibn viral (del retrovirus).

La humanidad durante toda su evolucitn sie mpre ha pedi-
4o cambiog, pero a su vez, £sts misms homanidad le feme
2l cambio. Freate z esta disyuntiva, el ser humano debe
cultivar ea su mente y corazin el sentimiento de 1z insaris.
faccibn, porque solamente progresan las mentes ¥ COTaze-
nes imsatisfechos, mas no las mentes ¥ COTAZONCS
satisfechos. Para cllo debemos asimilar los principics fi-
loséficos enunciados por Hipécrates, (sigho V A.C):
"Quién ticns amor por |z bumanidad, tisne amor por ol ar-
te de curar’, y por Pasteur (siglo XIX D.C.):: "La casuali-
dad sélo llega » las mentes que estiin proparadas pacs

recibirls’, aunque para cllo tengamaos que prepararacs pa-
ras

- Las discusioncs més fatigosas,

- Las desilusiones mds penosas,

- Los insuitos mis ofcasivos, b

- ¥ lo que es peor afin, al juicio presuntucso de los igaeris-

tes.
inconTERn0n, ls comets Sempre ¢ ceve contrs of Vs
to... .
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2- Virus asociados a Linfade

ponsabilidad se dedica a3 inf
etioldgco de 1a inmunodeficie

Paﬁ:;mngn.nmcnﬂlngiamﬂdimyﬂmumdniﬂﬂip* |
ciéin internacionales, descubren que ¢f agente etiolgico

L. Virus T Linfotrépico Humang tipo I (HTLV-iT)

nopatias (LAV)
3.~ Virus asociado al SIDA (ARV)

ormar sobre el agente
0Cla que presentan csios pa-




Frente a este azote de la enfermedad de 1s lomunodef-
cencia humana, en todo ¢l mundo se hacen esfuerzos por
enconlrar uns med que mejore a estos pacientes
qu:pndnmnlninfucd{mduHI\f,ﬂqu:mhlaﬁﬂlﬂ
momentos ia FDA ha aprobado ciertos medicamentos es-

pecilicos para esta enflermedad; pero los efectos colatera-
les de su administracién son desastrozos.

Es asi como cn otros paises, han usado productos natura-
les que tienen algiin poder curativo contra las enfermeda-
| des virales, asf en el Japén utilizan una variedad de alpa

marina (1-2-3), con cierto poder curativo, y se est4n reali-
zando mds investigaciones para dar sus frutos deseados
(4), esta prictica s« Hama "medicina tradicional”, la cual
cxiste en todo el mundo, en especial en los paises en via de
desarrollo, tal es asi que en los actuales momentos los or-
ganismos internacionales de la salud, como la OMS. han
presentado sendos documentos a todos log paises para que
s¢ pucda llevar a cabo una cobertura mayor hasta el afio
2000 con la utilizacion de la medicina tradicional.

Con esto quiero demostrar, que frente a la necesidad apre-
miante de por lo menos cumplir con el postulado de aliviar
¢l sufnmiento, cualquicr intento es vilido, es por esto que
s¢ ha utilizado el método del EB-140, en pacicates que
presentan la enfermedad del SIDA, ya que aquellas perso- |
nas que han desarrollado la enfermedad estén condenados

2 la muerte, como lo estén presentando las estadisticas de
todos los paises, con un gran indice de infectados.

mwmw&mmm:_—a
yor énfasis a la parte epidemiolgica, tal s asi-que ¢l Mi-
nisterio de Salud del Ecuador, ha puesto en circulacitn el

—_ —
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INTRODUCCION

El virus del SIDA ¢ estd extendiendo silenciosamente
por todo ¢l mundo, desde antes que tuviframos conoc-
micnto de su existencia y la cpidemia mundial ya estaba
bien ascntada en 1981, afio en el que se reconocid por pri-
mera vez csta enfermedad, y s¢ le dio su nombre. (5)

Con un ¢riterio analitico conviene distinguir, tres epide-
mias mundiales del SIDA, distintas, aungque interrelacio-
nadas, la primera es la resultante de la propia miecciém
por el virus del SIDA; la segunda que ha seguido inexors-
blemente a la primera con varios afios de retraso, cs la epi-
demia de la enfermedad del SIDA; ya que ¢l SIDA puede
tardar afios, incluso decenios para presentarse, tras la in-
fecitn inicial por el virus. Por Gltimo, la tercera epidemia,
constituida por las reacciones sociales, culturales,
econdmicas y politicas frente al SIDA, ticnen también
carficler mundial de tanta importancia, como la propia en-
fermedad respecto al reto mundial que €sta plantea,

| En 1981, cuatro grupos de investigadores de USA, diag-
nosticaron independicotemente en jovenes varones homo-
sexuales una nucva enfermedad: el SIDA. Al adio
siguiente las pruebas epidemiolbgicas aportadas por los
centros de lucha contra las enfermedades de Atlanta, hi-
cieron pensar que se trataba de una nueva enfermedad in-
| focciosa, transmisible por transfusién sangufnea. En una

reunién de trabajo celebrada sobre ¢l SIDA, realizada en
Febrero de 1983, el Dr. R. Gallo, sugiri6 que la enferme-
dad probablemente estaba causada por un retrovirus lin-
fotrépico. Todo parecia indicar que este virus estaba
relacionado con ¢l HTLV 10 HTLYV II, dos retrovirus lin-
fotrépicos T humanos, vinculados a dos enfermedades
graves, la loucemia de las células T del adulto, o la leuce-
mia de oflulas vellosas. Se penst que podia ser un virus,
cuando se demostré que los productos sanguincos filtra-
dos, como los que sc emplean en pacicates hemaofilicos,
transmitfan la enfermedad. La célula afectada por este vi-
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rus podia ser la sub-poblacitn de linfocitos Helper/induc-
tor, ya que su nimero descendis notablemente en los en-
fermos de SIDA. A partir de ese momento comenzt una

:lﬁsquudliﬂmi&ud: retrovirus bumanos en los infod-
08,

En Mayo de 1983, el Dr. Basrd Sinousi v los colaboradores
del profesor Montagner, del Instituto Pasteur de Parts,
anunciaron ¢l aislamiento de un retrovirus en los pacien-
tes con un sindrome de linfadenopatia, después de haber
introducido ciertas modificaciones en el protocolo de cul-
tivos celulares. Lnnanudaddcwmdmpunﬂjl:smmj
pequeiia, ¥ aunque se hizo un estudio por microscopis
electronica, no se pudo demostrar mudtry:nt:m:nt: L
relacién con el SIDA.

Posteriormente se establecit la diferencia entre este nue-
vo virus ¥ los virus de HTLY 1 y HTLY 1 en Mayo de
1984, el grupo del Dr. Gallo (6) anuncié ¢l aislamiento do
VAIOS virus en pacientes con SIDA o en madres normales
de nibos con SIDA, y varones homosexuales sanog. En an
clon de una stirpe celular permanente HY, se consiguié la
produccién continuada en masa del virus y su concentra-
cifa y purificacitm facilitaron estudios ulteriores,

El Comité Internacional de Taxonomia de boe Virus reco-
mendd en Mayo de 1988, ¢l nombre de virus de la inmuno-
deficiencia humana VT, de acuerdo com sus propios
criterios de uniformacite de la nomenclaturs internacio-
nal. Recientemente, s¢ ha aislado en Afnica Ocadental un
nuevo virus humano relacionpdo con el VIH, y ssociado al
SIDA. Aunquec guarda estrecha relacion los virns mues-
tran algunas diferencias inmunolbgicas pero a Jos dos s
les ba dado el nombre de VIH, es ¢l VIH 1y VIH 2 respec-
tivamente. Las primeras imigenes del VIH obtenidas ea
1983 mediante ¢l microscopio electrénico por el grupe del
profesor Montagner mostraban que el virus comps
ﬂmwrﬂm#nnmw _#ﬂr-
TROFIOIPCOS P e T W.-;-«n--_‘_::
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Figa yFg b

VIRUS DEL SIDA: Desde goe s descubnd la enferme-
dad ca 1981, el virus, abora Bamado HIV. su genoma ba si-
do donado, secucaciado ?Emmm
incluvendo S genes accesonios que 0o sc han encoatrade
| £a viras menot complepos, (ambeéa s ba apreadido mucho
accrca de b transmasidn del HIV y de la respuesta del
hmiTadmmdﬂmnmﬂtmahm“
ls naruraleza insidiosa del virus, bo capacit6 muy bién pam
resastir ¢l ataque del sistema immune; en la reunién de San
Francsco sc reconocd que cf virus pucde discminarse de
| m]mrllﬂﬂ.lmmﬁﬁ

ca un masmo indniduo, por transmisidn directa de oflla g
[ ctiuly ademds es capar de permanccer destro de algunas
cflulas en forma latente. Esto bace més dficl odavis el

desarrodlar una vacuns se han centrado en produci anti-

csic también s¢ transmutc por contacto directo de ¢
mm.mmmﬁhm

| desarrolio de una vacuna. Hasta ahora los esfacrzoe pars
mm#mﬁ-dhhnﬂ-‘;




Virus de la Inmunodeficiencia Humana
(VIH)

Caenome Viral
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La transmisifm por oflula & célula tambifn es un instru-
mento para la diseminacion del virus una vez que calra en
cl organismo, aunque incialmente se pensd, que el HIV in-
lcctaba especilicamente cflulas inmunes T Helper; se ba
demostrado que pucde ealrar en todo tipo de cflula, co-
mo los macrifagos y células B, cflulas endoteliales y cier-
tas células cerebrales no ncurcnas; Gallo y colaboradores
sugiecren que el macrdlago puede ser el primer culpable en
la discminacion del HIV; aunque ¢l HIV infecta muchos
tipos de células, mata preferentemente células T Helper;
Hasseltine postula que la susceptibilidad de las ctlulas
Helper, se relaciona con la presencia en su superficic de
un antigeno llamado CD4, por medio del cual ¢l virus se
unc a la célula y la nfecta, sin embargo, ciertos hallargos

sugicren la existencia de otro receptor adicional afin a0
identificado.

Levy y colaboradores encontraron que las oflulas cercbra-
les infectadas por el virus no producen CD4; la particula
completa del HIV ests recubierta con una membrana que
contiene un complejo de dos glicoproteinas virales llama-
das GP 120 y GP 41, cuando el virus se une al antigeno,
CD4 lo hace, al parecer, por medio de la GP120. En la in-
feccitn viral, durante la réplica del virus, las glicoproteinas
incorporadas en la membrana celular externa, pueden le-
var a la muerte celular, por disrupdfn de la membrana al
unirse al antigeno CD4 de la misma célula, también s& une
a moléculas CD4 de otras cflulas no infectadas y forma un
sincitio; esto ayuda a explicar la ablacitn total de las célu-
las T cuando s6lo hay unas pocas células infectadas; los
macréfagos y las células B tienen un menor ndmero de
moléculas CD4 que las oélulas Ty pueden ser infectadas
sin muerte actuando como reservorios. La vacuna deberd

Otro problema px con respecto al desarrollo de la

el gran nfimero de tipos de células que puedea.
e e e
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| sistema inmune, por eso es importante saber como mane-

jacl HIV las formas latentes pos largos perfodos sin que se
mucran las células buésped y ea esto pueden estar impli-
cados los 5 genes accesorios. La Gnica droga aprobada
hasta ahora para el tratamiento del SIDA es AZT (Vici-
do 3" de oxitidinina) que actfia blogqueando la transcripta-
sa inversa del genoma RNA; combinando esta droga con
una que actiie mhibicndo un componeate mis tardio del
ciclo viral se produciré una terapfutics més efectiva. Uno
de los 4 genes accesarios, localizado en el extremo dere-
nhnddmﬂn!qulhuhmlr{mm
un efecto negativo sobre la replicacita del virus ya que al
hacer deleciones sobre é la replicacién se incrementé ea-
tre 1y 10 voces.

La expresiGn del gen "tat”, otro de los genes accesorios, su-
mentd la sintesis de protefnas estructurales del virus y es
activado por la estimulacién inmune normal de las células
T Helper infectadas.

Haseltine y colaboradores proponen que ¢l gea "tat” an-
menla la transcripcién de los genes del virus en el RNA
mensajero, lo que es el primer paso en la sintesis de las
protcinas. Hay controversia acerca del tercer gen acceso-
rio del HIV; Haseltine lo llamé "art® (transactivador anti-
rrepresibn), el RNA mensajero del HIV contiene una
secuencia reguladora que inhibe la sintesis de proteinas, &
del gen "art”; de acucrdo con Won Staal el “trs” (transrre-
gulador de splicing) activado, disminuye la transcripcién
del geaoma viral, pero también es necesario para la co-
El cuarto gen accesorio del HIV es llamado

V es llamado "sor" y ticae

_________




UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL

INMUNOLOGIA DE LA INFECCION CON EL VIRUS DE LA

INMUNODEFICIENCIA HUMANA

La virulencia del HIV reposa en su capacidad para desa-
coplar cl sistema que prevee contra patdgenos invasivos.
El virus ataca el sistema inmune climinando los linfocitos
T4 gue son ¢l componente clave para generar y regular la
respucsta inmune. El macr&fago que ¢s un clemento crfti-
co para producir la respuesta inmune especifica, también
es infectado y usado como reservorio viral, actualmente se
trata de dilucidar el mecanismo de la destroccidn celular,
de la persistencia viral, y descubrir formas de prevenir la
propagacion.

En la III Conferencia Internacional sobre el SIDA, cele-
brada en Junio/87, (9) la mayoria de los reportes se refirie-
ron al papel de las respuestas humoral y celular en la
prevencidn de la infeccién por ¢l HIV en la proteccién que
brindan contra el SIDA,

La respuesta humoral protectora (10) parece funcionar
destruyendo los viriones libres en ausencia de complemen-
to (anticuerpos neutralizantes) o eliminando particulas vi-
rales asociadas a las cflulas; esta actividad neutralizante
puede ser especifica para el grupo de virus (capaz de neu-
tralizar cepas virales beterogéneas). Los mecanismos de
inmunidad celular que median la lsis de células producto-
ras de HIV son: citoxicidad por células T, restringidas por
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tema inmune para conlencr la viremia, asf que pucde ser
posible inducir una mejor respucsta Immune con COMPo-
nentes del virus, que sean mds inmunogénicos que con el

vindm completo.

S5¢ detectaron titulos relativamente bajos de anticocrpos
neutralizanics pars HIV en el suero de pacientes asin-
tomdtices y con SIDA, pero los repories presentados so-
bre la capacidad de esios anticucrpos para prevenir la
progresion de la enfermedad son muy contradictorios.
Looney y asociados encontraron una relacién, gue no fue
significativa enlre los titulos de anticuerpos neutralizantes
contra varias cepas de HIV y los estudios clinicos de la en-
fermedad; Ranky v colaboradores encontraron un incre-
mento en los tiiulos de anticuerpos ncutralizantes en 6 de
# pacientes con enfermedad estable comparados con 1 de
/ can enfermedad progresiva; debido a las diversas 1écai-
cas, criterios y a las marcadas diferencias estructurales y
biolbgicas de los virus aislados, no s extrafio encontrar

marcadas discrepancias en las observaciones sobre [ neu- . 10
ralizacion.
Ahemey y asociados estudiaron cudles proteinas del HIV . *

estimulaban una respuesta inmune especifica después de

la infecaibn, y encontraron que los anticuerpos séricos re-

accionaban marcadamente con profeinas recombinantes

del extremo carboxi de GP-120), micntras que las cflulas de

los mismos pacientes proliferaban in vitro probablemente
enrespuesta a las mismas proteinas, e contraste, una pro-

teina recombinante del extremo amino de la cépsula, que

reacciont pobremente con los anticuerpos indujo una

h-m:n? proliferacion de células T, lo que indica que regio-

nes diferentes de proteinas de la cipsula pueden estimular
hmspnmuinmmhmﬂrwluhulm-.'m'_ﬁ :
| modelo de computador, una regi6n alfa helicoidal de la -
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counlra la infeccitn.

La immunizaci6n con proteinas purificadas o recombinan-
les gencra anlicuerpos neutralizantes que podsian dar
proteccion contra ciertas cepas de HIV. Tedricamente se
podria usar una regién inmunodominante de la cipsula
junto con un potente coadyuvantc para InmMuUNiZar a perso-
nas scronegativas con alto riesge de contracr la enferme-
dad o para reforzar respucstas mediadus por anticuerpos
en personas scropositivas, las zonas menos inmunogénicas
pucden modificarse para realzar su inmunogenicidad y
tambitn pueden usarse cocteles de protefnas para provees
una mejor proleccion.

Varnos grupos de investigadores reportaron la generacitn
de anticuerpos neutralizantes especificos de grupos y tipo,
luego de inocular a cabras, concjos y chimpancés con pro-
leinas nativas purificadas y recombinantes asociadas a la
céipsula,

Se detectaron anlicucrpos neutralizantes especificos de ti-
po ca un nimero limitado de voluntanios humanos inmu-
nizados con la vacuna recombinante de la cipsula viral,
pero no se sabe si esta respuesta inmune prolegeria contra
una inoculaci6n del HIV, se realizan estudios para deter-
minar si personas infectadas con HIV que estaban vacuna-
dos con el virus recombinante presentan uns mayor
rﬂmimnqmmﬂmdﬁmﬁ:hm
dad, los resultados de un estudio en que s¢ vacunaron
WmEPﬂlﬂpﬂMdpmMﬁp
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cluyendo pacientes sintomiticos, lisaban las cflulas blun-
cos infectadas con vacunas de proteina recombinantes de
HIV; esta sctividad citotémca de las células T, parcce es-
tar dirigida contra la cipsula y las proteinas GAG. Pro- .
teinas purificadas de la cipsula junio a células blancos T4
inducen citotoxicidad mediada por las células naturales
Killer en personas seropositivas sanas y menos frecuente-
mente, en pacicales con SIDA, Se valord la aitotoacidad
celular dependicnie de anticuerpos en sueros de personas
Seropositivas y s¢ compard con su perfil seroligico anti
HIV, encontrindose actividad en casi todos los sueros con
anticuerpos contra cipsulas independicnte de la presencia
de anticuerpos antiprotefnas GAG, esta toxicidad celular
en contraste con los anticuerpos neutralizantes especificos
de grupos.

Kennedy y asociados lograron generir un anticucrpo anti-
wdiopédlico para anticuerpos monoclonales anti CD4 ya gue
los anticuerpos monoclonales ant: CD4 compitea con el vi-
rus para unirse al CD4, se ha propuesto que los anticuer-
pos anti-idiopdticos podrian reaccionar directamente con
la ciipsulaviral. En monos vacunados con anti CD4 se pro-
dujeron anticuerpos que se unfan al GP-120 de HIV1 y .
HIV1 y neutralizaban parcialmente al HIV1 e inhibfan la

formacién de sincitio. Este logro podria tener potencial
terapéutico conlra retrovirus patogénicos de la familia

HIV.

En [utures estudios s¢ mvestigard los cambios en ln expre- |
sin de otros genes en células infectadas y en cflulas de I
personas seropositivas inmunolégicamente sanas y esta-

blecer el papel de la expresién disminuida del RNA, M de

IL-2 en la deplecion celular CD4 y patogénesis del SIDA. 1
Levy y colaboradores proponen que la deplecién de célu- -
las T en pacientes con SIDA pusde estar mediada por un
mmﬂpnqmmmmpﬂq@:dﬁm#-_______
que aparece en las fhhﬂﬂﬂﬁ _
Wﬂmmhﬂﬂnmﬂnbﬂﬂu
mhmm#. los de este anticucrpo §
estar inversas C T4T
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PATOGENESIS DE LA INFECCION
INMUNODEFICIENCIA e

HUMANA

Fig. No. 1

El virus de la inmunodeficiencia humana (11-12) también
¢s conocido como virus asociado a fas Linfadenopatias
(LAV) o virus relucionado con ¢l SIDA (ARV) y tiene una
cubierta lipidica y un didmetro ligeramente mayar a 100
MNandmetros. Visto en microscopio electrénico ticne un
nticleo cilindrico que contiene las proleinas centrales, el
ARN genémico y 1a enzima transcriptasa inversa que cla-
sifica al HIV como retrovirus; sin embargo cicrtas carac-
leristicas lo hacen Ginico entre los retrovirus, como son los
3 genes adicionales ademés de los genes corricntes: gag,
pol, gen, eav, los cuales codifican las protefnas centrales,
la transcriptasa inversa y las protefnas de envolturas res-
pectivamente. Dos genes con miiltiples exones, el gen
“tat’, y el gen "trs/ant” parecen ser esenciales on las post-
transcripcién o reguladores transcripcionales de la sintesis
del HIV. No hay replicacién cuando un gen permancce
inactivo. Los otros dos genes, "sor” y 3 1/2 ORF son fun-
cionales, sus productos proteicos se detectan in vitro y se
encuentran anticuerpos contra ellos en el suero de perso-
nas infectadas. Su funcin, sin embargo, afin no s& cono-
ce. Tampoco se conoce la funcidn de otra regifin abierto
a la lectura (regidn de decoficacién) llamada "R" y locali-
zada entre "sor" y "tat".

El HIV con bases en sus caracteristicas in vitro, sus perhi-
les morfolégicos y a comparaciones directas de [a secuen-
cia de nucledtidos, se relaciona con Em-ﬁ:mm
citopatiticos no transformados (lentivirus). (13)

yel virus de la

Los lentivirus son el virus visna

§ L=
o LA ail



FATOGENESIS DE s INFECCIOM CON EL VIRUS DE LA
INMUNODEFICIENCIA HUMANA

Fig. No. 1

El virus de I3 inmunodeficiencia bumans (11-12) también
& conocido como virys asociado & las L

(LAV) o virus relacionad con ¢l SIDA (ARV) y tiene una
cubierta lipldica y un didructro ligeramente mayor a 10X
Nandmetros. Visto on microscopio eloctronico tiene un
nbeleo cilindrico Juc contiene las proteinas centrales, el

ARN gendmico y Iy EAzma transcriptasa inversa que cla-

pectivamente, Daos Benos con miltiples exooes, e gen
"tat’, y el gen “trsfarg” parccen ser esenciales en las post-
Iranscripcidn o reguladores transcripcionales de la sintesis

Citopatiticos no transformados (lentivirus). (13)
Los lentivirus son el virus visna y el virus de I encefalis
artritica caprina, el cual induce una enfermedad neurog

=TT
| L G entranst | . - %es en .-_.-;
a crénica cn ovejasy en cabras. P
mw PEARLING Vi oy VA EAEY PWAEC TaAEY
b . R LR A







UNPEREEDAD I A Y AL

| == smios =ma espece de SIDA ssociade & receialifls
o rupo de retreires kxlotrigeces d cflzles bemmae
Re=adio HIV-ZTLAV o HTLVIY x sbluroe o Alrics
Ooosdestal El HIV-ZLAV s mocds ow prmmodefl-
Seech y w cemdro cimico socedo e o SIDA. B
HTLY. TV fac sikado on prostitstas e de Semegal v por
iy cercams estidad oos ol STLV-I s sugers ga
podria &0 = s vrs difrrests o qa petde s = oEs-
| plo de Efeocite busums por wn i 3 Gt

La efecoce HITV ressles en verss stadromes Ginicos, per

o o priaapad o ol MDA y O cesslidopstia sobegreta

(tambids comooads como coceisiopatiss SIDA o desseacia

compicga del SIDAY. Revisarceos ks comorpton. actuaies

| e como o HIV daks tanto o usteima stiuune oomo o ee-
terma mewrnbigice.

SIDkA

El sclly del Siodrome 3¢ Inmmnodcborno (4] e uia
deplesain de bow badnes on T4 spudadorevinductons. Ea-
i efecto oo debwdo & Tropesd wieano ded HI'Y por o
ta poblscde de Gafocios Klstmman v oclsboradorss
demostraron gue of HIV w roptica sclocovemente o be-
fewmos T, pero o en otros lsfocics. La evadescis indics
| wETiﬂmmﬂzﬂJqlum}ﬁv;ﬂiﬂ!ﬁt
gue sc ha hlogoesdo b miscoba por a ctlulaa
Evir.rn-p-:l' oo de smiserpos somnckonales Sragados
mﬂl:ﬁ“ﬂpﬁniﬂn‘.h]ﬁlﬂhm
ks T4

En experuscnton, W Donpgal v colaboradcrts satablocs-
FFHWH#F“-IF

cipitacite del GP-120 (la mayor ghcoproteina de b
_Hm‘ﬂrﬁn—ihh—mﬂ
ded GF- 1230 s tricdochs ea cop

T4 ademis ¢l compiego sstracetalar Td y GP- 100 tambids

; -l-_'g.nﬁ-lﬂal-'-llfﬁ_;‘lr"-'-'-'h__'l-'.--



&

Hh:h-nd:IIJHAddIlﬂ'#ﬂmmlﬂmﬂnﬂﬂ
citoplawma Fig. No L, el icks de replicacian del HIV gy
Fealringido oo cats etapg Basta que la cbluls es resctimds
[Iu"l',:l: ﬁﬂmwuthp;pwuimuhﬁh mitognics .

bogfuica de Iy 3 dﬂm:,lnﬂtnhhn

Lﬂawhmmilumﬁ-ﬁ-rhm
de proteisas con'us ento post trastacional (cli
vaye de proteinss y ghiosilacida) Las proeolnns y o] RMNA

r—uumu—:i-nmlﬁ __
“-“1 f, s o
2 e oL IV o0 ke i s cie P08 L
ke o i d s, sl de DiA e




| cabo cambics ex sy feactipo HIA tipo 1l y ser sliminadss

ﬂtnmlun.p-tud. la membrans plasnitica de unn sols
dlﬂnnlﬂddmhq-nmhﬂﬂnuhp-
meabilidad de la membrans y muerte celular

CHros enscanuumos puoden operar la depleciin
dhhﬂhhiﬂn&uﬂhh-ﬂnmnnrﬁ:
unﬂmnmﬂl'-mih-l-pumuu
rahon y sy climingdos por ¢ sistess mmune. Un pro-
ras de méduln beea y hevar Ilp:ﬁ:-ﬁm
y a a
o SIDA. Las cilubis infectadas com HIV pucden levar =

pov ol wsicma mmune. Debido s 5o

| deplecite do Bockia T N

en L IV 1 cn o virw e In Mocrml e il
Bomamas, i el T imdeciadies por o e HIV pame
mcgriovrm iniecty civiss T mbs licimeste i scke

= n = ’
s 'd_l
IR Y e Ry

e e T SR



— PEATTA O s

e

defrctan emacdhminm, Devamdes 3 Hlﬁ:i-m
ias, caracterivicas del STDA y gue CORRpTOTHUEN L wid,
del pasicase.

mm&:m:mﬂmnm
expreeans ol antigeon T4, pmh-lnhimmﬂm“
iz puw b bagn demmaded de mialécnles T4 s,
s s ki bucen refractarios Iftl‘tﬂ.lrl]-m.:i,h"“
:mﬁihhlhmlmhuhﬂu.-ﬂunmm

tef virise

La isfeccidn por HIV de u:rr.::l-lmpmnnﬂ-;uu
ﬁmumdnf:dn:ﬁ:hquluh:ﬁ,rmnmu*“::

cicnlzs con SIDAC Elmyimhq:hm%
ahealares pueds explicar b alta insidences de s negmanjy

por prcumocysls carind wn of STDA eo comparstitn com
olron adromes de lamuno sepresidn. Lim

vearales mfcctedon pocden toner un paped en ln Brusmey.
b finfocitics intersticial en ol SIDA pedidtries U
Ltﬂ:ﬂﬂlﬁﬂﬂp#lﬂrﬂ:ﬂiuﬁmnﬂw*'gﬁ;
iein Bar. Ls liberacifa de mizricnking 1 ode Eactuney pe-
eroels temaral (cagueting) expdics lus fiehves crimicas oq
ﬂﬂmmmmmpmmwm
atos, cf factor de necrosis lumarnl c3 un ageate eatybalier,
¥ tieme que ver con b patogéocsis de ls caguesian log .
sociod infectudos poedes trassportsr al HIV of shtems
nerviowo ceniral

L-mﬂ'dnﬁ::mnﬂnlf:iuqun'ﬂhu“hﬂ
vacifm policlonal, con alics ni d:hm.um,
wna pobre rorpucHs de ssticuerpos A anligracs naceo,
mmcunzhdhﬁm#hlﬁ:dhm.wh
mﬂm#mwhmm
nel pucde lograne in viory sdicicannds HIV &

coproleing de cobiesty GF.130 g

impctivados del HIV & las células B. H:n-ﬁiﬂ i-:l

F




ENCEFALITIS SUBAGUDA
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locococs y linfoma primario del sistema NErVIoso central.
Ademds se presentan varios sindromes neurolégicos dis-
tintos, como encefalitis subaguda, miclopatias vacuolar,







plejo demencial SIDA y sugicren que el HIV es
neurotrépico y el sistema nervioso central puede servir co-
mo reservorio para ¢l virus, En el cerebro las células pre-

¢ infectadas por el HIV son los monocitos
y macrifagos.

pero encoatraron infeccidn HIV en las cflulas endotelia-
les y un caso severo mostrd el raro compromiso de neuro-
nas y oflulas ghales. Estos ballargos sugieren que los
monocitos y macrofagos tienen un papel primordial ea la
patogénesis de la encefalitis subaguda.

En base a los datos disponibles el HIV (16) (Fig. 2) infec-
uﬂ-n:nﬁupﬁ:h.dﬂ'm”“
de transporte, una especic de "caballo de troy” para el
transporte del virus a través de la barrers hematoencefdli-
uiﬂ--im.mth_
‘“ ' sy s 1 ' Lid o1 S S ;._-:,'.'
I*-‘ ) _t-'ll'“‘:-f‘-“"fr-ﬁ'~ el
para una infitracide por células inflamatoriss. Ba ¢
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hallazgos la glicoproteina de cépsula del HIV GP-120,
puede competir con |a neuroleukina para unirse a las neu-
ronas y causar una menor sobrovida de las cflulas afecta-
das resultando en una difusién neurolégica. Esta hipdtesis
tambiéa explica la mielopatfa vacuolar relacionada con el
SIDA y con la neuropatia periférica. Los virus aparecen
como lateates y restringidos y no susceptibles a la depura-
cibn inmune. Los monocitos y macrGfagos también contri-
buyen a ls persistencia de HIV pues son relativamente
resistentes al efecto citolftico del HIV. Ademds los
macrifagos y infocitos infectados en CNS pueden estar
| prolegidos de certas cflulas efectoras inmunes. Estas
propicedades permiten a los moaocitos y macrofagos servir
de reservorios al HIV. Tambiéa un pequefio porcentaje
| de cflulas T4 pueden sobrevivir a la infeccidm HIV y con-
tribuir a la persistencia del virus,

Hay una coasiderable diversidad gendmica dentro de los
HIV aislados, la variacién de una cepa a otra es grande en
| ©certas regiones “hipervariables® de la glicoproteina de la
cipsula externa. Sc ha sugerido que la seleccidn inmune
e1 la responsable de esta heterogenicidad y virus variantes
pucdan cvadir el reconocimiento inmune y puedan coatri-
buir a la persistencia viral esto dificulta a obtener una va-
cuna clicaz, sin embargo, no hay datos de que HIV
varianics que no scan reconocidos por el sistema inmune.
Ademis el andlisis molecular de la secucncia aislada de
personas infoctadas 80 soporta cata scleccidn inmunc y la
variaciim del HIV podria deberse & errores de la transcrip-
tasa inversa acoplada con la seleccide funcional. La trans-
criptasa inversa de los retrovirus licse una tasa de error
muchas voces mayor de la DNA polimerasa de la ofluls en-
canotss, magnificados por la naturaleza citolitica del HIV
:-m:--ﬂh“#__h:
canm




REVISTA DE LA

ser considerados como sitios claves en el disefio de una va-
cuna contra el STDA.
MATERIALES ¥ METODOS

Para la realizacién del presente trabajo se ha tomado una
| E:umﬂlm:ﬁpld:mmd:hmﬂmmmdﬂ
partamento de Epidemiologfa, 2 pacientes del Hospital
Militar y 3 pacientes particulares.

Para el diagndstico de la infeccitn por HTV, nos hemos ba-
| sadoen la clasificacién del CDC de Atlanta.

b

| GRUPO I: Infi:-mﬁu. ;m_lgud.l

| GRUPO II: lnfeccifn asintomdtica (a)

| GRUPO III: Linfadenopatia gencralizada persistente (a)
GRUPO IV: Oura cofermedad -

Categorfa C-2: Otras cafermedades infocciosas secunda-
rias especificas. (b)




() S¢ pocde subclasificar n kos pacientes inchuidoe en Ios prupos 1l y TIL
& acwerdo con s evaluackte del labotsiono.

(5) Incluye s los packeates Cuyo cusdro clinico se ajusta 4 la definicidn
d¢ Sindrome de bs Inmunodeficiencia Adquirida usads por i CDC ca
kw informed RBCONRML

DISTRIBUCION SEGUN EL SEXO
Se distribuye del siguiente modo:
12 3
masculinos femeninos
DISTRIBUCION SEGUN LAS EDADES

Las edades fueron de 20 a 45 afos, se las dividieron en ca-
da 5 afos, obicniéndose la siguiente distribucitm:

5 4 3 | 2
0825 262X 31235 36add 42k

FACTOR DE RIESGO
Se obticac la uguicate distribucite




FEVISTA DE LA

- 9 pacientes con pérdida de peso de mis del 105 cotre
dos a tres meses de la enfermedad.

- 7 pacientes von diarrea de més de un mes de duracisn,

- 6 pacientes con ficbre cntro 38 a 39 grados centfgrados,
variable, por mis de un mes.

SINTOMAS SECUNDARIOS

- 9 pacicates con ganglios occipitales y axilares de mis de
un centimetro de dikmetro, de consistencia dura, méwil y

0o dolorosa.

am:pﬁ-.d-nuﬂ-mmw
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| -2 pacientes con adenitis cervical, occipital y axilar de més
de un centimetro y més de un mes de presentacidn.

| -2 pacicates con diarrea esporidica.
- 2 pacientes con sudores nocturnos.

NO PRESENTARON SINTOMAS SECUNDARIOS
S¢ obtuvo 4 pacicnies dentro del Grupo IL

LOS PACIENTES ASINTOMATICOS TENIAN: prue-
| bas de Micro-Elisa positivo y Wester-Blot positivo.

DATOS DE LABORATORIO

Todos los pacientes tenfan dos prucbas de micro-Elisa
fucricmente positivos ¥y ¢l cxamen de confirmacidn del
Wester-blot, positivo con las bandas "gag” y "eav”,

De acuerdo al cuadro clinico y exdmenes de laboratorio se
ha obteaido lo siguicate:




ENFERMEDAD SEXO
Femenino Masculino

SIDA

1
| Complejo del SIDA 2
- Asintométicos 3 1

| ctepot s s st o S e

su la e

| huEFﬁdcllﬂﬂplﬂdhﬂmiﬂun.lmm

[ coascicates de que cl tratamiento debe ser para los pacien-

les que Licnen la enfermedad del SIDA, queremos saber la

ht:ﬂ-ﬂ.ldthl tratamicnto con el EB-140 en los pacientes
asintomditicos como lo estin haciendo en otros pafses.

EL METODO EB-140
e eeeeese————————es.

MECANISMO DE ACCION

En base al conocimicnto de la patogenia ea la infeccién de
mudﬁ;m.ﬂhndmm

supresidn del sistema con
e T e
{H]V)ll-n-amm:;uﬂ#ﬂwﬁl
tratamicato debe ser el de usar drogas que action ea una
forma global y sinérgica.

L- Drogas que ayuden a reactivar o sistema inmunolégico
deprimido.

actuar ca Las distintas fases de la replicacidn

z-nq.y._mmr;
Para conseguir los objotivos antes menck
o &




L- Aumento de la sintesis de protefnas en el higado,

3.- Conversibn de aminodcidos cn glucosa o sca sumento
de gluconcogénesic.

droga cnrimas celula-
tiene a su vez un efecto sobre o

:::nmmdmmm
la formaciée de un RNA mensajero adecuado hacieado




tino terminal. Esto produce un efecto sobre los virus en
reposo fucra de la fase activa de multiplicacitn alterando
su metabolismo e impidiesdo la formacion de viriones.

En base a estos mecanismos s¢ logra una accién sinérgica
cumpliendo asf con el objetivo fundamental propuesto de
reactivar el sistema inmunolégico deprimido y a su vez una
accién en las distintas fases de la roplicaci6n viral, por lo
que s¢ constituyen cn las drogas ideales para el tratamica-
to de Ia infeccitn contra el virns HIV,

El METODO EB-140 cumple asf con los requisitos de una
medicacion ideal.

1. Es de f&cil administracitn,

2. No produce efectos colaterales ni txicos.

3. La actuacifin sinérgica permite un efecto altamente an-
tiviral.

4. Reactiva el sistema inmunolégico deprimido.

5. Beneficios clinicos oblenidos a corto plazo. (49 dias).

RESULTADOS

Con ¢l método EB-140 fucron tratados 15 pacieates que
presentaron la siguiente clasificaciba; 9 con eafermedad
de SIDA, 2 con complejos de SIDA y 4 asintométicos, de
los cuales meacionaremos los resultados de la observacibn
clisica.

DE LOS 9 PACIENTES CON LA ENFERMEDAD DEL
SIDA SE OBTIENE LOS SIGUIENTES RESULTADOS
(GRUPO IV SUBGRUPO C CATEGORIA C-1)t

F
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MREA. Es mhibida a los 3 6 4 dfas de iniciado el trata-

mmp:rmd:iummmwm-*
con lgwdos co su alimento sormal.

FIEBRE: Esta regresin se observa e igual forma a Jos 3
4 dias sin usar aotitérmucos.

PESO: Se observa un sumento de 15235 iihrupmnlﬂﬁn:

unﬁmmdumﬂumwhﬂnﬁuﬂwd
(ratamiento,

- REGRESION DE LOS SINTOMAS SECUNDARJOS

MONILIASIS OROFARINGEAS: 8¢ observa usis Fejre-

si0n a los & dias de tratamiento con Mﬁ.:lﬂrr
ma satisfactoria.

e e e—

HERPES ZOSTER: Siendo el uno tordxico v el ntmh'm .
tal, sc obicrva una regresion a Jos 15 dias de tratamientn
con el ER-140, notdndose que no se scompaba de infoc

cida, ni de dolores como se conoce, en las formas corricn-
(s de presentacidn,

ADENITIS CERVICAL, OCCIFITAL Y AXTLAR: A L
quince dias coa ol tratamicato de EB-140 exclusivaments,
presenta una regresidm de wnos (.6 mm., siendo los mxils
res los gue czpectaculirmente regresan 2 su estado nos
mal; los otros mejoran mis lentamente, solviendo & ¢
cstado normal al Goalizar ¢l tratamsicnto de los 45 dias

DE LOS ¥ PACIENTES CON EL COMPLEJO RELA.
CIONADO CON EL SIDA SE OBTIENE LOSSIGUIEN.
TES RESULTADOS (GRUPO IV SUBGRUPO AR

- -‘II.

DIARREA: Rogresida de ladinrren s los 3ad dlan doprae.
uﬂmﬁu#m.- - "
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GANGLIOS: Desaparecen al concluie ol ratamieny,

| PESO: Seaprecia un aumento de peso .
medio. Peso ligero, 5 libras prg.

DE LOS 4 PACIENTES ASINTOMATI
NEN LOS SIGUIENTES “-EEULTADEIEEEB ﬁll':l‘?g_
Con ¢l tratamiento en dichos pacientes, se of

- LIGERO AUMENTO DE PESO,
- BUEN ESTADO FISICO Y MENTAL: Y
- GANGLICS EN ESTADO NORMAL

DATOS DE LABORATORIO

- ——— . LU

QUIMICA SANGUINEA:

| L& hemoglobina Hue s¢ encucntra baja al inicio del trats.
micato en la mayorfa de los pacientes asciende hasta 13 o
14 gm/mm3, o

}"H:Imw s vuelven normales a los 8 dias de ﬂﬂﬂ;

¢l tratamiiento, cvitdndosc asf los sangrados gingivales que
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| PRUEBAS ESPECIFICAS:

| Prucbas de Elica, sc mantiene positiva débil.

EDHEI_.HEIE}HES

Wester-Blot, positivo débil; pero1a banda P24 que tiene un
ligero valor de control del estado de 1a infeccitn, no se en-
Cutnira.

L- En forma general se observa una franca regresiom sin-
tomatologica en todos los pacientes; desaparecen los
sintomas primarios y secundarios, hay aumento de peso v
€a todo es evidente que al concluir el tratamiento, obtie-
nen un excelente estado de salud fisica y mental,

Dentro de este grupo de pacientes, dos de ellos han sido
intervenidos quirtirgicamente:

- €l primero con diagndstico de sbdomen agudo, causado
por perforacidn de la apéndice cecal; y

- ¢l segundo, de una herniorrafia inguinal zquierda;

déndose en ambos casos, una evolucién postoperatoria
dentro de los pardmetros normales.

L- Los datos de laboratorio indican que la quimica san-
guines se vuelve normal, mejora la plagquetopenia, con un
i de los triglicdsid

3.- Las prucbas de Elisa s¢ manticnen positivas débiles; el
Western-Blot se manticoe positivo, pero lo més importan-
te es que la banda P24 no se encucotra presente, lo que in-

dica que hay recuperaciém frente a la infeccitn de HIV.,




| LONOSTICO DE SOBREVIDA. Once pacientes
nlcciados con el HIV, de los cuales 9 teaian calermedad
o UIDA vy dos con COMPLEND DE SIDA, Ia sobrevida
. & ha voservado de la siguiente forma:

) veciemes con enfermedad de SIDAL

: pucicate con CUATRO AROS de sobrevida el cual se
covuontra asintomatico basta la prescnie ¥ con SERO
CONVERSION. (20)

2 pacientes con DOS ANOS de sobrevida en igual forma
astniomitica,
uazniss con UN ANO de sobrevida, asintoméiticos.

- 2 putientes con COMPLEJD DE SIDA, con UN ANO
de subrevida, nsintomitico.

| cmiomilicos quisncs s¢ encucntran en condiciones

menial normales.
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