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Retrovirus



Cronologia de una pandemia

Junio 1981: CDC, Atlanta reporto
brote de neumonia por Pneumocystis

jirovecii en una poblacion de varones
homosexuales.

Otros reportes de neumonias,

sarcoma de Kaposi, candidiosis oral,

etc. Enfermedades asociadas a inmunodeficiencias con
disminucidén de la respuesta de células T.

1983: Luc Montagnier Instituto Pasteur de Paris (Francia)
1984: Robert Gallo I. de Virologia Humana, Baltimore (EUA)

d

Aislan de forma independiente un
virus linfotréopico de células T



(" Comité internacional para la
Taxonomia de Virus, lo
denomina VIH

1986

Oeste de Africa. Se aisla
de algunos pacientes un
nuevo virus causante de
sintomas similares,
considerandose un nuevo
ktipo de virus (VIH-2)




Las tasas de prevalencia varian de

pais en pais.

La mayor parte de los portadores

del virus desconocen su situacion.

La mayor parte de las victimas corresponde a Africa

subsahariana.

El Programa Conjunto de las Naciones Unidas para el
VIH-sida (Onusida) coordina las acciones globales

destinadas al control de la pandemia.



Retrovirus

« Genoma ARN

* Envueltos

- Poseen enzima
transcriptasa inversa

¥

Copia el ARN viral en
una molécula de ADN
que se integra al
genoma de la célula
hospedera
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Virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH). Clasificacion

* Familia: Retroviridae

« Subfamilia: Lentivirinae

Géneros:

v Virus de la inmunodeficiencia
humana tipo 1 (VIH-1)

Mas virulento e infeccioso, causante de la mayoria de infecciones por
VIH en el mundo.

v Virus de la inmunodeficiencia humana tipo 2
(VIH-2)

menos contagioso, casi exclusivo de los paises de Africa occidental



VIH. Caracteristicas

* Virus ARN, de tira sencilla,
diploide

 Simetria cubica
* Envuelto

« Esférico

* Se replica en el nucleo y
madura en el citoplasma




VIH. Estructura

Capainternao
hucleoide

Capa media o
capside

Capa externa o
envoltura




VIH. Estructura

Capainternao
hucleoide

Formada por la proteina

p 24

Contiene las dos hebras

de ARN
Las enzimas:

- Transcriptasa inversa
- Integrasa/endonucleasa

- Proteasa




VIH. Estructura

Capa media o
capside

Formada por la
proteina p17




VIH. Estructura

Capa externa o
envoltura

*Glicoproteina de
superficie gp 120

*Glicoproteina de
transmembrana gp 41




VIH. Estructura

Glicoproteina gp 120

Glicoproteina gp 41

Proteina p 17

Proteina p 24

ARN diploide

Enzimas del nucleoide



Variabilidad antigénica

4

* La transcripcion del genoma por dos
enzimas que no poseen actividad correctora

(transcriptasa inversa y ARN polimerasa)
conduce a errores como sustituciones aminoacidicas.

* La naturaleza diploide del genoma explica

deleciones de bases, duplicaciones, inversiones
mediante mecanismos de recombinacion.

* La integracion del ADN provirico en el ADN
celular



Tropismo celular

Células que expresan en su
superficie la molécula CD,:

 Totalidad de los linfocitos T

auxiliadores.

* Monocitos y Macrofagos

e Células dendriticas de los
ganglios linfaticos

e Linfocitos B




Patogenia

Puerta de entrada:

 Mucosas genital, anorectal y oral lesionadas.

* Inoculacion directa al torrente sanguineo.



Patogenia

1. Adsorcion y fusion:

-La gp 120 se une al

receptor CD4

-Ocurre la fusion por

intervencion de la gp 41

-Penetra el ARN viral a

la célula




Patogenia

2. Transcripcion:

-El ARN viral se transcribe a

1 molécula de ADN por la / 3 (8
| =
accion de la enzima S \! |
Epzima \ /
1 . transcriptasa =
transcriptasa inversa. inverca —
-La polimerasa celular &?ADN

sintetiza la segunda cadena.

-El ADN bicatenario migra al nucleo de la célula.



Patogenia

3. Insercion:

-El ADN viral se inserta al

ADN celular por accion de

la integrasa viral,

permaneciendo en estado

de latencia, hasta que

ocurra la activacion de

sus genes.




Factores de la activacion viral

Activacion de los linfocitos
debido a infecciones repetidas

Coinfeccion de la misma

célula por otro virus

Activacion del sistema inmune w

por infeccion con otros agentes | '
biolégicos

Malnutricion y uso de drogas



Patogenia

4. Replicacion y lisis:

-El ADN viral se separa y su
informacion se transcribe
para lograr la sintesis de las

proteinas y el ARN viral.

-Ocurre el ensamblaje y el
virus sale de la célula,

ocasionando la lisis de ésta.

Salidade
viriones




Patogenia

Los nuevos virus atacan otras células

\

Sistema inmunoldgico se deprime

Infecciones oportunistas



Replicacion viral

CELULA INFECTADA
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Fases de la infeccion

* Periodo ventana:

Desde la entrada del virus al organismo hasta el
periodo en que es detectable.

Duracion variable, promedio de 2 a 6 meses.



Fases de la infeccion

* Fase precoz o aquda:

El virus comienza a replicarse y pueden o no
aparecer sintomas.

La infeccidn en esta etapa se detecta por
aislamiento viral, por la presencia de antigeno
viral p24 en la sangre del paciente o por la
deteccion de anticuerpos.

Duracion variable. Promedio 1 ano.



Fases de la infeccion

 Fase intermedia o cronica:

Se detectan anticuerpos pero no antigenos.

Duracion variable, promedio 10 anos.

 Fase final o de crisis:

Disminucion de linfocitosTCD, (<200 por mm?).
Disminuyen anticuerpos y se

repositiviza el antigeno p24.



Infecciones oportunistas
SNC

Meningitis criptococécica

Toxoplasmosis

Leucoencefalopatia multifocal
progresiva (JCV)

Demencia por VIH

Afecciones linfoproliferativas
Linfoma del SNC

Mucocutanea Linfadenopatia generalizada

Herpes simple
Candidiasis

Linfoma de células B

Neumonias
Pneumocystis carinii

Mycobacterium avium

Citomegalovirus

Piel

Estafilococos
Herpesvirus

Molluscum contagiosum Nefropatias por VIH
Diarreas
Cryprosporidium
Isospora Sarcoma de Kaposi
Giardia 5

Mycobacterium avium
Citomegalovirus




Diagnostico de laboratorio

Muestras
e Sangre
 Orina

e Saliva
* Tejidos
« Semen
« Ovulos

Conservacion
« Temperatura de 4° C




Métodos directos

* Reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR)*: p24

* Aislamiento viral (Técnica de
referencia, para laboratorios con nivel

de seguridad biolégica tipo lll)

* Deteccion de la carga viral

Nivel de replicacion viral y
manejo clinico del paciente
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Epidemiologia
Transmision

* Sexual

* Parenteral: transfusiones de
sangre o hemoderivados.
Objetos contaminados (agujas,
cuchillas).

* Transplantes de 6rganos infectados




Epidemiologia

* Transmisioén vertical de madre a hijo:
- Intrautero: transplacentaria

- Intraparto: a su paso por el canal***

- Postnatal: lactancia




NO se transmite por:

» Lagrimas

= Saliva

* Vectores

* Exposiciones casuales,
no sexuales con personas

infectadas




En Cuba:

v" Primer caso diagnosticado en 1985.

v Principal factor de riesgo relacionado con la
transmision sexual.

v" Predominio del sexo masculino.

v Edad de mayor incidencia entre los 18 y 25

anos.



Prevencion

*Relaciones sexuales protegidas

‘Pesquisa serologica de:
donaciones de sangre, 6rganos y
poblacion de riesgo

*Esterilizacion correcta del
instrumental perforo cortante

Asesoramiento, control y
tratamiento a la embarazada

Manejo adecuado del material
bioloégico
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