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Editorial

En la actualidad, la atención médica se encuentra dividida en diferentes niveles, los cuales están organizados 
considerando su complejidad con el objetivo de conjugar de manera eficiente la necesidad de cumplir con la 
cobertura de los servicios médicos que se prestan, relacionados con la magnitud y la severidad de las necesidades 
de la población en cuanto a calidad y cantidad de los recursos que sean necesarios para su desempeño. 

De esta manera, el sistema de salud nacional divide la atención médica en tres niveles, siendo el primer nivel el que 
se encuentra comprendido por los centros de salud, las clínicas, las unidades de especialidades médicas (UNEMES), 
los centros especializados de atención primaria a la salud (CEAPS) y los centros integrales de salud mental (CISAME); 
el segundo nivel se integra por hospitales generales y el tercer nivel por hospitales de alta especialidad. En las 
estadísticas nacionales de atención médica, se dice que cerca del 85% de la población es atendida dentro del 
sistema de primer nivel, mientras que solo el 12% requiere del segundo nivel y el 3% restante del tercer nivel. 

Hoy en día, en el mundo existe un gran interés por la salud, sobre todo en la atención primaria, pues esta determina 
las acciones a tomar ante las necesidades de la población. En México, el primer nivel de atención es el de mayor 
cobertura, lo que lo hace por su naturaleza en sí, el más cercano a la población, da una atención longitudinal a lo largo 
de la vida de las personas, es el primer contacto, permitiendo resolver las necesidades de atención básica y más 
frecuentes o recurrentes.

La atención de primer nivel se proyecta en la comunidad, coordinándose con organizaciones para lograr actitudes 
favorables para la salud, tratando de involucrar y promoviendo la confiabilidad en el sistema.
Los recursos humanos que lo constituyen son médicos y odontólogos generales, enfermeras, nutriólogos, 
psicólogos, trabajadores sociales, técnicos, entre otros; sus principales actividades son promoción para la salud, 
prevención de riesgos y daños, atención médica integral ambulatoria, educación en hábitos saludables, control de la 
salud, tratamiento de morbilidad no compleja, rehabilitación y cuidados paliativos, así como referencia oportuna de 
casos a niveles de mayor complejidad. De igual manera, concentra los programas prioritarios, como los de 
vacunación, control nutricional, atención al niño sano, salud reproductiva y sexual, atención del embarazo, entre los 
más importantes.

Es la puerta de entrada a los servicios de salud, se cuenta con la dispensación de medicamentos e insumos 
esenciales. El gasto per cápita en el México ha ido en aumento en años recientes, pero aún no se compara con los 
países desarrollados, de ahí que el primer nivel de atención en salud sea un pilar importante en la atención médica en 
nuestro país, ya que dentro de sus principales objetivos, la prevención es la de menor costo y de mayor impacto en 
la salud de las personas, si consideramos que solo en el primer nivel de atención en el año 2020 el sector público 
otorgó más de 37 millones de consultas y en el mismo año el número de consultas de especialidad fue de 5 millones 
105 mil 906 entre el segundo y tercer nivel de atención, la proporción es significativamente mayor para el primer nivel, 
haciendo evidente que la atención médica primaria permite captar y evitar el colapso del resto de los niveles de 
atención.

Al fortalecer el primer nivel de atención se impactará en las campañas de educación y prevención a la salud, siendo 
estas más efectivas, traduciéndolas en menos pacientes con enfermedades crónicas no transmisibles, favorecerá las 
campañas de vacunación, la atención a los adolescentes y mujeres embarazadas tendría efectos positivos y esto a 
su vez beneficiaría al segundo y tercer nivel al no tener la necesidad de cubrir atenciones que requieren manejo 
ambulatorio, disminuyendo la carga o la demanda de consulta que hoy en día presentan.

Invest Clín Mexiq 2023; 2 (5) : 1-4 4

REVISTA DEL INSTITUTO DE SALUD DEL ESTADO DE MÉXICO

INVESTIGACIÓN
CLÍNICA

MEXIQUENSE
REVISTA DEL INSTITUTO DE SALUD DEL ESTADO DE MÉXICO

INVESTIGACIÓN
CLÍNICA

Importancia del primer nivel de atención en los servicios de salud.
Maestra en Administración de Hospitales y Salud Pública,

 Nadia Servín Moreno.
Instituto de Salud del Estado de México. 

Jefa de la Jurisdicción Sanitaria Xonacatlán.



5Invest Clín Mexiq 2023; 2 (5) : 5-8

Castillo-Robledo E. Días de estancia hospitalaria en COVID-19

Días de estancia hospitalaria en pacientes COVID-19, en el Instituto de Salud del Estado 
de México

Eduardo Castillo-Robledo1, Raymundo Hernández-Ochoa1.

1) Subdirección de Atención Médica. Instituto de Salud del Estado de México. 

Introducción: La salud hoy más que nunca ha sido vulnerada, la humanidad está sufriendo por la invasión del coronavirus 
SARS-CoV-2; desde el inicio de la pandemia por COVID-19 en diciembre de 2019, se han desarrollado diferentes variantes y 
cepas de dicho virus, por lo que el conocimiento de los días de estancia hospitalaria en estos pacientes es imprescindible para 
poder preparar a los servicios de salud para su atención y poder coordinar e integrar la respuesta hospitalaria para la atención 
de pacientes graves por COVID-19. 
Objetivo: Conocer el promedio de días de estancia hospitalaria para pacientes ingresados por COVID-19 en unidades médicas 
del ISEM en el periodo de enero 2020 a febrero 2022. 
Material y métodos: Se realizó un estudio transversal y descriptivo de los días de estancia hospitalaria en la población de 
pacientes ingresados por sospecha o diagnóstico de COVID-19 en los 68 hospitales del ISEM, mediante la recolección de 
información recibida de las unidades médicas de forma diaria en el periodo de tiempo en mención. Resultados: El promedio de 
días de estancia es de 7.66 días y es directamente proporcional a la edad, cabe resaltar que los días de estancia en pacientes 
intubados (10.3 días) se incrementa por esta necesidad y los pacientes que no requirieron de intubación es de 6.98 días en 
promedio.
Conclusiones: La marcada disminución en los días de estancia hospitalaria en el presente año traduce a un aumento en el 
índice de rotación de camas, lo cual ayuda a no saturar los servicios de salud del ISEM, haciendo evidente la mejora del manejo 
hospitalario para disminuir los días de estancia hospitalaria y por ende, las defunciones de forma directa.

Palabras clave: SARS-Cov-2, días de estancia hospitalaria, COVID-19.

Introduction: Health today more than ever has been violated, humanity is suffering from the invasion of the SARS-CoV-2 
coronavirus; Since the start of the COVID-19 pandemic in December 2019, different variants and strains of said virus have been 
developed, so knowledge of the days of hospital stay in these patients is essential to be able to prepare health services for your 
care and to be able to Coordinate and integrate the hospital response for the care of seriously ill patients by COVID-19. 
Objective: To know the average days of hospital stay for patients admitted for COVID-19 in ISEM medical units in the period 
from January 2020 to February 2022. 
Material and methods: A cross-sectional, retrospective, comparative study of the days of hospital stay was carried out. in the 
population of patients admitted for suspicion or diagnosis of COVID-19, in the 68 ISEM hospitals, by collecting information 
received from the medical units daily in the period in question. 
Results: The average days of stay is 7.66 days and is directly proportional to age, it should be noted that the days of stay in 
intubated patients (10.3 days) is increased by this need and the patients who did not require intubation is 6.98. days on average. 
Conclusions: The marked decrease in the days of hospital stay this year translates into an increase in the rate of bed rotation, 
which helps not to saturate the ISEM health services, and it is seen how management has been improved. hospital to reduce 
the days of hospital stay and therefore deaths directly.

Keywords: SARS-Cov-2, days of hospital stay, COVID-19.

Eduardo Castillo Robledo. 
Subdirección de Atención Médica. Instituto de Salud del Estado de México. Avenida Independencia oriente 1009, col. Reforma y Ferrocarriles Nacionales. C. P. 50070, Toluca, Méx.
Correo electrónico: odin2602@hotmail.com
Citar como: Castillo RE, Hernández OR. Días de estancia hospitalaria en pacientes COVID-19, en el Instituto de Salud del Estado de México. Invest Clín Mexiq: 2023; 2 (5) : 5-8
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En diciembre de 2019 se notificó un brote de neumonía 
de origen desconocido en Wuhan, provincia de Hubei, 
China. La mayoría de estos casos estaban relacionados 
epidemiológicamente con el mercado mayorista de mariscos 
de Huanan1. La inoculación de líquido de lavado bronco 
alveolar obtenido de pacientes con neumonía de origen 
desconocido en células epiteliales de las vías respiratorias 
humanas y líneas celulares Vero E6 y Huh7 condujo al 
aislamiento de un nuevo coronavirus, SARS-CoV-22, dando 
así la enfermedad conocida como COVID-19.

En su momento de apogeo, el brote de coronavirus está 
afectando gravemente a la economía mundial. Casi todas 
las naciones están luchando para frenar la transmisión de la 
enfermedad mediante pruebas y tratamientos a los pacientes, 
poniendo en cuarentena a las personas sospechosas a 
través del rastreo de contactos, restringiendo las grandes 
reuniones, manteniendo el bloqueo total o parcial, etcétera3. 
Esto ha llevado a generar estrategias para mejorar la atención 
médica y reducir la ocupación hospitalaria en el Instituto de 
Salud del Estado de México (ISEM).

En la vigilancia basada en la población, la tasa anual de 
hospitalización asociada con COVID-19 entre niños <18 años 
en los Estados Unidos es de 48,2 por 100 000 en general, 
pero varía con la edad (66,8 por 100 000 niños de 0 a 4 
años, 25 por 100 000). 100 000 niños de 5 a 11 años, y 
59,9 por 100 000 niños de 12 a 17 años)6 y, debido a que es 
una situación emergente que evoluciona de manera rápida, 
la información se actualiza de manera constante, dadas 
las características del virus, mecanismo de trasmisión, 
reservorio, características clínicas específicas y gravedad de 
la enfermedad, es necesario contar con más información a 
fin de controlar el impacto sobre las unidades hospitalarias 
que atienden en afecciones causadas por SARS-CoV-2.

Por lo anterior, la Secretaría de Salud, a través de la Dirección 
General de Epidemiología, ante la llegada de esta enfermedad 
emergente al territorio mexicano, generó lineamientos 
que contemplaron los procedimientos para la vigilancia 
epidemiológica: la identificación de casos, seguimiento de 
los contactos y notificación oportuna al Sistema Nacional 
de Vigilancia Epidemiológica5  para disminuir los ingresos 
hospitalarios.

Las variantes de mayor impacto para la salud pública (VOC) 
son aquellas más transmisibles y virulentas o que pueden 
escapar, total o parcialmente, al efecto de los anticuerpos 

adquiridos tras la infección natural o la vacunación con 
variantes previas. La variante Ómicron fue dominante en el 
2022, tras haber desplazado a la variante Delta6.

El estudio de la infección por COVID-19 engloba todas las 
áreas de la medicina con una tasa de mortalidad variable. Se 
hace necesario investigar sobre las características (genero, 
rango de edad, intubación y muerte) relacionadas con la 
mortalidad para lograr una mejor comprensión de la infección7 
y en ese tenor, el presente artículo pretende analizar el tipo 
de variables y así generar más conocimiento acerca del tema 
y en específico, con la población mexiquense. 

Objetivo

Conocer el promedio de días de estancia hospitalaria para 
pacientes ingresados por COVID-19 en unidades médicas 
del ISEM en el periodo de 28 de febrero de 2020 al 14 de 
febrero de 2022. 

Material y métodos

Se trata de un estudio transversal descriptivo sobre los 
días de estancia hospitalaria en la población de pacientes 
ingresados por sospecha o diagnóstico de COVID-19, en 68 
hospitales del ISEM, mediante la recolección de información 
recibida de las unidades médicas de forma diaria en el 
periodo de tiempo del 28 de febrero de 2020 al 14 de febrero 
de 2022, teniendo las siguientes variables:

• Año de atención: año en el que fue ingresado el paciente.

• Edad: se clasificó en rangos de edad de 0-17 años, 18-29 
años, 30-39 años, 40-49 años, 50-59 años y más de 60 
años.

• Género: se tomó en cuenta el sexo masculino o femenino.

• Intubados: necesidad de ventilación mecánica invasiva 
durante su estancia hospitalaria. 

• Defunciones: si durante su atención hospitalaria falleció el 
paciente. 

Fueron descartados todos los pacientes que no cumplían 
con los rubros a estudiar, como son: periodo, diagnóstico, 
fecha de egreso o ingreso específico, o fueron dados de alta 
epidemiológica por resultado de prueba COVID negativa. 

Introducción
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Cumpliendo con los parámetros anteriores se aceptaron 
29,253 pacientes en el estudio.

Resultados

Se realizó análisis de la base de datos donde se encontraron 
29,250 hospitalizados durante el período de 1 de enero 
de 2020 a 28 de febrero de 2022, de los cuáles el 57% 
(n=16673) son de sexo masculino y la media de días de 
estancia hospitalaria fue de 7.66 días (±8.79 días).

En el análisis con t de Student de días de estancia hospitalaria 
por género, mostró diferencias estadísticamente significativas 
en los días de estancia hospitalaria (Tabla 1), distribuidos por 
decenas de edad como se muestra en la gráfica 1, siendo el 
grupo de 51 a 60 años el que tiene la mayor frecuencia de 
hospitalización, se observó que el grupo de edad con mayor 
tiempo de estancia hospitalaria fue el grupo de 41 a 51 años, 
con una media de 7.95 días (±9.41) (Tabla 2). Respecto a la 
media de días de estancia hospitalaria por estado vacunal, 
se encontró que aquellos con esquema completo tuvieron 
una media de días de hospitalización de 6.81 días (±6.78 
días), mientras que los no vacunados tenían una media de 
días de hospitalización de 7.72 días (±8.88 días) (Tabla 3), sin 
considerar a los pacientes con esquema incompleto y los 
pacientes que se desconoce su estado de vacunación.

Discusión

El presente trabajo de investigación tuvo como propósito 
identificar el promedio de días que ocupan una cama 
hospitalaria los pacientes sospechosos y confirmados por 
COVID-19 en las unidades médicas del ISEM; esta medición 
resulta muy importante para crear las estrategias para evitar 
el colapso en estas al sobrepasar su capacidad instalada.

Se han realizado estudios en el país en los que se observa 
que en caso de tener una sobreestancia hospitalaria (mayor 
o igual a siete días), existe un riesgo casi tres veces mayor 
de no alcanzar la eficacia (p ≤ 0.001); mientras que para 
situaciones de atención en área de Cuidados Intensivos con 
ventilación mecánica, condicionó hasta nueve veces más 
la probabilidad de tener un desenlace en mortalidad (p ≤ 
0.001)5.

Valdría la pena analizar si existe una relación directa entre 
la estancia hospitalaria y/o mortalidad con la presencia 
de alguna comorbilidad en el paciente o que solo actuen 
como factores predisponentes para las complicaciones que 

Días de estancia 
M (DE) M (DE) t pd

7.3 (8.71) 7.94 (8.83) 6.1328 0.00000000091 .96

Femenino
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puediran presentarse. 

Conclusión

En proporción de 1/0.75 la necesidad de hospitalización de 
hombres y mujeres, y estos a su vez con un mayor promedio 
de días de estancia hospitalaria; asimismo, la necesidad de 
apoyo mecánico ventilatorio durante su estancia hospitalaria 
es de 1/0.2. y un promedio de 7.66 días contra 10.3 días 
en estos pacientes. La marcada disminución en los días 
de estancia hospitalaria durante el 2022, nos traduce a un 
aumento en el índice de rotación de camas, lo cual ayuda a 
no saturar los servicios de salud del ISEM, y se ve como se 
han mejorado los manejos hospitalarios para disminuir los 
días de estancia hospitalaria y por ende, las defunciones de 
forma directa.

Las mutaciones predominantes en los diferentes puntos 
de la pandemia se han visto reflejados en los tiempos de 
estancia hospitalaria, ya que las mutaciones genómicas del 
virus han dado un diferente curso en la historia natural de la 
enfermedad8.
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El VIH pertenece a la familia de los Lentivirus y se clasifica en dos tipos: VIH-1 y VIH-2, que tienen un 40-50% de homología 
genética y una organización genómica similar. El VIH-1 es el causante de la pandemia mundial de SIDA, mientras que el VIH-
2 tiene un curso de la enfermedad más leve con un tiempo más largo para el desarrollo del SIDA que el VIH-1. El sistema de 
clasificación de la Organización Mundial de la Salud (OMS) para la infección por VIH/SIDA en edad pediátrica emplea criterios 
clínicos o inmunológicos para pacientes con infección por VIH confirmada por laboratorio; estableciendo 4 etapas que van 
de desde asintomático a gravemente sintomático, esta también incluye criterios para el diagnóstico presuntivo de infección 
avanzada por VIH y de exposición al VIH con base a criterios clínicos, lo que permite el inicio de tratamiento antirretroviral 
(TAR) en áreas con recursos limitados, aun antes de que se complete el diagnóstico definitivo por el laboratorio. La posibilidad 
de categorizar a los pacientes se mantiene una vez iniciada la terapia, de manera que ante una mejoría o empeoramiento las 
opciones de tratamiento puedan ser evaluadas. Para realizar el seguimiento de la evolución del paciente, la estadificación 
continúa después de iniciado el tratamiento antirretroviral usando los mismos criterios clínicos y denotando la etapa como 
T1, T2, T3 o T4 para indicar que la valoración fue realizada con la administración de tratamiento. Se analizan los diferentes 
esquemas de antiretrovirales disponibles para su manejo.

Palabras clave: : Clasificación, criterios clínicos e inmunológicos, definición, estadificación, infección por VIH/SIDA, niños.

HIV belongs to the Lentivirus family and is classified into two types: HIV-1 and HIV-2, which have 40-50% genetic homology and 
a similar genomic organization. HIV-1 is the cause of the global AIDS pandemic while HIV-2 has a milder disease course with a 
longer time to AIDS development than HIV-1. The World Health Organization (WHO) classification system for pediatric HIV/AIDS 
infection uses clinical or immunological criteria for patients with laboratory-confirmed HIV infection; establishing 4 stages that 
go from asymptomatic to severely symptomatic, it also includes criteria for the presumptive diagnosis of advanced HIV infection 
and exposure to HIV based on clinical criteria, which allows the initiation of antiretroviral treatment (ART) in areas with limited 
resources even before definitive laboratory diagnosis is complete. The possibility of categorizing patients is maintained once 
therapy has started, so that in the face of improvement or worsening, treatment options can be evaluated. In monitoring patient 
outcomes, staging continues after initiation of antiretroviral treatment using the same clinical criteria and denoting the stage as 
T1, T2, T3 or T4 to indicate that assessment was performed with treatment administration. In this first part we intend to leave 
the scientific bases of its diagnosis and follow-up approach.

Keywords: Classification, clinical and immunological criteria, definition, staging, HIV/AIDS infection, children.
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Antecedentes 

La primera definición de caso de síndrome de 
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) fue desarrollada en 
1982 por los Centros para el Control y la Prevención de 
Enfermedades (CDC) -por sus siglas en inglés- de Atlanta, 
Estados Unidos y aceptada por la Organización Mundial de 
la Salud (OMS) en 19851. En 1986, la OMS desarrolló una 
definición clínica provisoria de casos de SIDA aplicable a 
adultos y niños (definición de Bangui)2 para la notificación 
de los casos en entornos con recursos limitados3, 4. La 
definición se formalizó en 1986 y se modificó en 1989 (para 
adultos y adolescentes solamente), a fin de incluir pruebas 
serológicas para la detección del virus de inmunodeficiencia 
humana (VIH); se modificó nuevamente en 1994 para adaptar 
las revisiones de 1993 a las definiciones de los CDC y a las 
definiciones europeas. Las últimas modificaciones derivan 
de una serie de consultas regionales con Estados miembros 
de todas las regiones de la OMS que se celebraron entre 
2004 y 2005, de observaciones resultantes de la consulta 
pública y de las deliberaciones de una sesión mundial de 
consenso que tuvo lugar en abril del 20065.

Estos sistemas de clasificación son útiles para la 
caracterización de la infección por el VIH en los Estados 
unidos por los CDC y en los países en vías de desarrollo por la 
OMS6. Actualmente la definición de caso de infección se ha 
establecido y correspondido con la estadificación clínica y la 
clasificación inmunológica para facilitar una mejor vigilancia 
relacionada con la infección por este virus, a fin de lograr un 
mejor seguimiento de la incidencia y la prevalencia, así como 
la carga de infección por el VIH y de planificar las respuestas 
apropiadas en materia de salud pública. La revisión de la 
estadificación clínica y la clasificación inmunológica de la 
infección por el VIH se ha desarrollado para ayudar al control 
clínico de la infección que este ocasiona, principalmente 
en aquellos lugares donde la capacidad en materia de 
laboratorio es limitada5,6.

Definición 

La infección por el virus de inmunodeficiencia humana 
causa una amplia serie de manifestaciones clínicas1; el 
SIDA es la manifestación clínica más grave del espectro 
de enfermedades causadas por la infección del VIH, se 
caracteriza por la aparición de infecciones y neoplasias 
oportunistas graves y otras manifestaciones clínicas que 
ponen en peligro la vida del paciente, secundarias a la 
inmunodepresión progresiva inducida por este virus7.

La definición de caso revisada en 2014 por el CDC, se aplica 

a personas de todas las edades y se utiliza principalmente 
para monitorear la carga de infección por el VIH y planificar la 
prevención y atención en poblaciones y no como base para 
tomar decisiones clínicas en pacientes individuales; esta 
clasifica la infección por VIH en etapa 1 (infección aguda), 
etapa 2 (infección crónica) y etapa 3 (SIDA) de acuerdo al 
recuento absoluto de linfocitos CD4+. El porcentaje de 
linfocitos CD4+ es usado únicamente cuando se desconoce 
el recuento absoluto6,8. Se proporcionan criterios específicos 
para los diferentes grupos de edad, ya que en los niños varía 
el recuento total de linfocitos CD4+, por esto las etapas 
inmunológicas según el recuento y porcentaje (<1 año, 
1 a 5 años y mayor o igual a 6 años). Si no se conoce el 
recuento o el porcentaje de linfocitos CD4+ se clasifica como 
etapa desconocida. Si presenta una infección oportunista 
definitoria de estadio 3, la etapa es 3 independientemente 
del recuento o porcentaje absoluto de linfocitos CD4+. El 
sistema de estadificación del CDC indica la etapa más grave 
en la vida del individuo y no prevé la asignación de una etapa 
menor después de que la gravedad de los síntomas mejore 
con la terapia antirretroviral6,8,9.

La etapa cero indica una infección temprana por el VIH y 
permite la monitorización adecuada de los casos de adultos 
o adolescentes diagnosticados recientemente; esta etapa 
incluye el periodo de mayor contagiosidad, ya que las 
cargas virales son extremadamente altas y una intervención 
temprana puede ser más efectiva para prevenir la transmisión 
secundaria a otros. Los criterios de la etapa cero reemplazan 
y son independientes de los criterios usados para otras 
etapas6.

El sistema de clasificación de la OMS para la infección 
por VIH/SIDA en edad pediátrica emplea criterios clínicos 
o inmunológicos para pacientes con infección por VIH 
confirmada por laboratorio; estableciendo 4 etapas que 
van de desde asintomático a gravemente sintomático, esta 
también incluye criterios para el diagnóstico presuntivo de 
infección avanzada por VIH y de exposición al VIH con base 
a criterios clínicos, lo que permite el inicio de tratamiento 
antirretroviral (TAR) en áreas con recursos limitados aun 
antes de que se complete el diagnóstico definitivo por el 
laboratorio. La posibilidad de categorizar a los pacientes se 
mantiene una vez iniciada la terapia, de manera que ante 
una mejoría o empeoramiento, las opciones de tratamiento 
puedan ser evaluadas6,8.

Para realizar el seguimiento de la evolución del paciente, la 
estadificación continúa después de iniciado el tratamiento 



11Invest Clín Mexiq 2023; 2 (5) : 9-20

Alonso-Pérez N. El niño con SIDA, más allá de los retrovirales

antirretroviral usando los mismos criterios clínicos y 
denotando la etapa como T1, T2, T3 o T4 para indicar que la 
valoración fue realizada con la administración de tratamiento6.

Agente Etiológico 

El VIH pertenece a la familia de los Lentivirus y se clasifica en 
dos tipos: VIH-1 y VIH-2 que tienen un 40-50% de homología 
genética y una organización genómica similar. El VIH-1 es 
el causante de la pandemia mundial de SIDA, mientras que 
el VIH-2 tiene un curso de la enfermedad más leve con un 
tiempo más largo para el desarrollo del SIDA que el VIH-110,11. 
El VIH-1 se encuentra ampliamente distribuido en todo el 
mundo mientras que el VIH-2 se presenta como endémico 
en la región de África subsahariana y se ha encontrado 
esporádicamente en Estados Unidos y Europa 5,12*.

Las cepas del VIH-1 se han clasificado en tres grandes grupos 
según su homología genética y se piensa que representan 
diferentes episodios de salto inter-especies. Estos son el 
grupo M (principal), el grupo O (atípico), y el grupo N (nuevo). 
Los virus del grupo M son los más prevalentes en todo el 
mundo y con una distribución geográfica diferente entre 
ellos. Comprenden 9 subtipos genéticos conocidos como 
A - K (A, B, C, D, F, G, H, J, K), estos a su vez dan origen 
a cepas recombinantes entre ellos, denominados CRF 
(formas recombinantes circulantes). Los CRF se forman 
por recombinación de fragmentos genómicos de distintos 
subtipos. Actualmente se han descrito más de 30 CRF y 
su número se incrementa constantemente. Recientemente 
se ha descrito un cuarto grupo de VIH-1, denominado “P”. 
Este virus está más cercano filogenéticamente al SIVgor 
que infecta al gorila occidental (gorilla gorilla) habitante de 
las mismas áreas donde se han identificado chimpancés 
infectados con los ancestros del grupo M y N1011,12.

Epidemiología 

En 2020, de acuerdo a las cifras del Fondo de las Naciones 
Unidas para la Infancia (UNICEF), alrededor de 300,000 
menores de 15 años adquirieron la infección, lo que 
incrementó el número de niños que viven con VIH o que 
presentan SIDA a 1.7 millones en el mundo13. La mayoría 
reside en áreas de bajos recursos y el 90% vive en África 
subsahariana. La transmisión madre a hijo sigue siendo la 
principal vía de contagio, ya sea durante el embarazo, trabajo 
de parto, lactancia o durante el alumbramiento, tan solo 
en Chile, de 1987 a diciembre de 2019, se diagnosticaron 
460 casos de VIH pediátrico, siendo más del 90% de ellos 
por transmisión vertical, de ahí que los esfuerzos estén 
encaminados a la prevención de la trasmisión materno 

infantil14.  Los Centros de Control de Enfermedades (CDC), 
estiman que la cantidad de niños diagnosticados con VIH 
adquirido por vía perinatal se redujo al pasar de mil 650 en 
1991 a 65 en 2018, tan solo aplicando todas las medidas 
de prevención para evitar la transmisión materno infantil, 
llegando a ser esta tasa del 1%15,16 al igual que la reportada 
en España en el 201917. Las tasas de trasmisión en Reino 
Unido e Irlanda han disminuido de manera similar, logrando 
una tasa de trasmisión <0.5%. Obteniendo con ello una 
importante disminución en el número de niños menores de 
13 años diagnosticados con VIH. Mientras que, en los países 
en vías de desarrollo, en 2019, aproximadamente 150,000 
niños de 0 a 9 años se infectaron por primera vez en todo el 
mundo, lo que incrementó el número de niños que viven con 
VIH en todo el mundo a 1.1 millones15,16. Además, 170,000 
adolescentes entre 10 y 19 años se infectaron por primera 
vez en todo el mundo y de estas 130,000 (76% de nuevas 
infecciones) ocurrieron en niñas adolescentes, aumentando 
el número total de adolescentes que viven con VIH en todo el 
mundo a 1.7 millones16; y de las 680,000 personas fallecidas 
a causa de enfermedades relacionadas al SIDA en todo 
el mundo, aproximadamente el 16% tenían menos de 20 
años13.

Vías de transmisión 

En adultos la forma más frecuente de adquisición del VIH es 
la vía sexual, y en niños, la transmisión vertical17. En general, 
las vías de transmisión del VIH incluyen: 

1) Contacto sexual (vaginal, anal u urogenital). Las relaciones 
sexuales son la vía principal de transmisión del VIH en el todo 
el mundo, desconociéndose el riesgo preciso de transmisión 
a partir de un acto sexual con una persona infectada, ya que 
existen personas con múltiples contactos sexuales con una 
pareja infectada sin contraer la infección, mientras que otras 
se han infectado después de un encuentro sexual16.

2) Exposición percutánea a sangre (de agujas contaminadas 
u otros materiales cortantes). Los trabajadores de la salud 
pueden adquirir la infección a través de accidentes laborales 
o en la comunidad a través del uso de hojas de afeitar no 
esterilizadas. El riesgo de transmisión del VIH por una herida 
punzante atribuible a una aguja encontrada en la comunidad 
probablemente sea inferior al 0.3%, que es la probabilidad 
estimada de transmisión del VIH por una herida punzante 
con una aguja contaminada con VIH en un entorno de 
atención médica.

3) Exposición de membranas mucosas a sangre u otros 
fluidos corporales contaminados10.
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4)  Exposición a través del uso de drogas inyectables. La 
inyección de drogas ilícitas se asocia cada vez más con la 
transmisión de VIH en todo el mundo16.

5) Transmisión de madre a hijo durante el embarazo, parto 
y lactancia. La transmisión vertical del VIH puede ocurrir en 
cualquier momento durante la gestación y el parto12 (Tabla 1). 
El 90% de los niños infectados en todo el mundo han adquirido 
el virus a través de la transmisión vertical. En pacientes sin 
tratamiento antiretroviral (TAR), la tasa de transmisión vertical 
es de aproximadamente el 25%, por lo que el uso de la TAR 
en mujeres embarazadas y sus recién nacidos ha reducido 
sustancialmente la transmisión vertical15.

El riesgo de primoinfección por VIH es mayor durante el 
embarazo debido a los cambios hormonales que ocurren 
durante la gestación, mismos que producen alteraciones en 
la mucosa vaginal y en el sistema inmunológico, favoreciendo 
la adquisición del virus. Debido a esto, en el último consenso 
del Grupo de Estudio de Sida (GeSIDA) y la Sociedad 
Española de Ginecología y Obstetricia, recomiendan una 
determinación serológica del VIH en el tercer trimestre, 
además de la habitual del primer trimestre, añadiendo otra 
determinación en el segundo trimestre17 en caso de alto 
riesgo.

La carga viral materna es el determinante crítico que afecta 
la probabilidad de transmisión vertical del VIH, aunque se ha 
observado transmisión en toda la gama de cargas virales 
maternas. Las recomendaciones actuales por el CDC es 
la realización de una cesárea a las 38 semanas completas 
de gestación antes de que inicie el trabajo de parto y antes 
de la ruptura de membranas en mujeres con carga viral 
≥1000 copias/mL (independientemente del uso de TAR en el 
embarazo) o bien, en aquellas con carga viral desconocida 
cerca del momento del parto10.

Tomada de Feigin and Cherrys´s. textbook of Pediatric Infectious Diseases, 8/a Edition, Editorial 

Elsevier. 2019, pág. 1923

6) Transfusión con productos sanguíneos contaminados o 

trasplante de órganos.

La exposición directa a sangre infectada con el VIH es una 
forma eficiente de transmitir la infección15. Como resultado 
de ensayos y protocolos de detección altamente efectivos, la 
transfusión de sangre, componentes sanguíneos y factores 
de coagulación prácticamente se ha eliminado como causa 
de transmisión del VIH  desde 198510. Sin embargo, en los 
países de África subsahariana aún se reportan casos de 
infección por VIH secundarios a transfusión de componentes 
sanguíneos debido a una mayor prevalencia de la infección 
en las poblaciones donantes, falta de detección de 
anticuerpos contra VIH en algunas áreas y un mayor riesgo 
de contaminación en los suministros de sangre, a pesar de 
la detección de anticuerpos15.  En los Estados Unidos se 
han informado casos de transmisión del VIH de cuidadores 
infectados con VIH a niños a través de la alimentación con 
alimentos premasticados teñidos de sangre y por el contacto 
de la piel no intacta con fluidos corporales que contienen 
sangre10.

Periodo de incubación 

La edad habitual de aparición de los síntomas es 
aproximadamente entre los 12 y los 18 meses de edad 
para lactantes y niños no tratados que contraen la infección 
por el VIH a través de la transmisión materno infantil. Sin 
embargo, algunos niños infectados presentan síntomas en 
los primeros meses de vida, mientras que otros permanecen 
relativamente asintomáticos durante más de 5 años y, rara 
vez, hasta la adolescencia temprana10.

Cuadro clínico 

La infección primaria por este virus puede reconocerse 
en lactantes, niños, adolescentes y adultos; puede ser 
asintomática o asociarse a características de un síndrome 
retroviral agudo de gravedad variable, el cual se presenta 
en el 50% al 90% de los adolescentes y adultos dentro 
de las primeras semanas (2 a 4 semanas) posterior a la 
exposición y se caracteriza por síntomas inespecíficos 
parecidos a la mononucleosis que incluyen fiebre, faringitis, 
erupción cutánea maculopapular, linfadenopatía asociada 
frecuentemente a esplenomegalia; pudiendo presentarse 
una linfopenia transitoria intensa (incluida una disminución 
de los linfocitos CD4+) y es posible que se padezcan 
infecciones oportunistas; no obstante, estas infecciones no 
deberán confundirse con eventos de estadificación clínica 
que se desarrollan en la infección avanzada por el VIH5,10.

Las manifestaciones clínicas de la infección pediátrica por 

Prematurez
Corioamnionitis
Respuesta inmune 
del niño

Disminución en el 
número de CD4
Anticuerpos 
maternos 
neutralizante
Inmunidad celular
Inmunidad en 
mucosas

Enfermedad avanzada
Infección primaria 
durante el embarazo
Coinfección
Gemelos: > riesgo de 
infección en el primer 
producto
Duración de la 
infección
Eventos obstétricos

Carga viral
Fenotipo viral/ 
tropismo
Genotipo viral

Trasmisión viralT rasmisión inmune Trasmisión materna

Tabla 1. Factores que afectan la transmisión del VIH intraparto y en útero

Trasmisión fetal



13Invest Clín Mexiq 2023; 2 (5) : 9-20

Alonso-Pérez N. El niño con SIDA, más allá de los retrovirales

VIH no tratada incluyen fiebre, linfadenopatía generalizada, 
hepatomegalia, esplenomegalia, retraso del crecimiento, 
candidiasis oral y del pañal persistentes, diarrea recurrente, 
parotiditis, hepatitis, enfermedad del sistema nervioso 
central (encefalopatía, hiperreflexia, hipertonía, flacidez, 
retraso en el desarrollo), neumonía intersticial linfoide, 
infecciones bacterianas recurrentes invasivas e infecciones 
oportunistas de tipo viral (neumonía, colitis, encefalitis o 
retinitis secundarias citomegalovirus), parasitario y fúngicas 
(candidiasis esofágica, neumonía secundaria a Pneumocystis 
jirovecii)6,10.

El síndrome inflamatorio de reconstitución inmune (SIRI) o 
enfermedad de restauración inmune es un deterioro clínico 
paradójico que se observa usualmente en los primeros 
3 primeros meses posterior al inicio de la TAR, pero está 
descrito desde los 4 a los 186 días posteriores al inicio del 
tratamiento. Este se observa con una frecuencia que oscila 
entre el 7 y el 16% con una mortalidad del 4.5%10,18. 

Los síntomas locales y/o sistémicos se desarrollan como 
consecuencia de una respuesta inflamatoria a medida 
que se restablece la inmunidad mediada por células. El 
SIRI se observa en pacientes con infecciones previas por 
micobacterias (incluyendo mycobacterium tuberculosis), 
vacuna del bacilo Calmette-Guérin (BCG), herpesvirus y 
hongos (incluyendo especies de cryptococcus, histoplasma 
y pneumocystis)18.

Las neoplasias malignas en niños con infección por VIH son 
relativamente infrecuentes, pero los leiomiosarcomas y los 
linfomas de células B no Hodgkin de tipo Burkitt (incluidos los 
del SNC) son más comunes en niños con infección por VIH 
que en niños inmunocompetentes. El sarcoma de Kaposi, 
causado por el virus del herpes humano 8, es raro en los 
niños de los Estados Unidos, pero se ha documentado en 
niños infectados por el VIH que han emigrado de países del 
África subsahariana. La incidencia de neoplasias malignas 
en niños infectados por el VIH ha disminuido durante la era 
del TAR10.

Pruebas diagnósticas

La determinación de anticuerpos se utiliza comúnmente 
para el escrutinio en la detección de la infección por VIH 
en niños y adultos mayores. Estas pruebas tienen una 
adecuada sensibilidad y especificidad, aunque pueden 
dar falsos negativos en las primeras semanas después 
de la infección aguda. Además de requerir una prueba 
confirmatoria en los casos positivos19. En los menores de 
18 meses, las pruebas de anticuerpos tienen una utilidad 

limitada, debido a la transferencia de anticuerpos maternos, 
por lo que las pruebas de biología molecular facilitan el 
diagnóstico oportuno en este grupo de edad20. En niños de 
18 a 24 meses y mayores, las pruebas de anticuerpos contra 
el VIH se pueden usar para el diagnóstico. A pesar de una 
mediana de edad de seroreversión de 13.9 meses, el 14% 
de los lactantes siguen siendo seropositivos después de 18 
meses, el 4,3% siguen siendo seropositivos después de 21 
meses y el 1,2% siguen siendo seropositivos después de 24 
meses6.

Los estudios serológicos se usan ampliamente como prueba 
inicial para el anticuerpo del VIH o para el antígeno p24, los 
estudios serológicos aprobados por la Administración de 
Drogas y Alimentos de los Estados Unidos (FDA) para el 
diagnóstico de VIH incluyen:

• Inmunoensayos de combinación de antígeno/anticuerpo 
(pruebas de cuarta generación) que detectan anticuerpos 
VIH-1/VIH-2, así como antígeno p24 del VIH-1 recomendado 
para la prueba inicial.
• Inmunoensayos VIH-1/VIH-2 que detectan IgM (pruebas de 
anticuerpos de tercera generación): es una alternativa como 
prueba inicial.
• Inmunoensayo de diferenciación de anticuerpos contra el 
VIH-1/VIH-2 que diferencia los anticuerpos contra el VIH-1 de 
los anticuerpos VIH-2 (prueba de VIH-1/VIH-2): recomendado 
para pruebas de confirmación complementarias.
• Pruebas de Western blot de VIH-1 y de anticuerpos 
inmunofluorescentes indirectos de VIH-1 (pruebas de primera 
generación): alternativa para pruebas de confirmación 
complementarias.
• Anticuerpos VIH-1 y VIH-2 (resultados separados para cada 
uno) así como antígeno p24 (prueba de quinta generación): 
aprobada por la FDA para la detección inicial del VIH, pero 
no como prueba de confirmación10.

Reacción en cadena de la polimerasa (PCR por sus 
siglas en inglés)

Es un ensayo cualitativo en cadena de la polimerasa del ADN 
del VIH-1 que detecta el ADN proviral del VIH dentro de las 
células mononucleares de sangre periférica, es la prueba de 
elección para el diagnóstico de la infección por el VIH-1 en 
recién nacidos de madres seropositivas. La sensibilidad de 
la prueba cuando se realiza al nacer el producto es del 55%, 
aumenta >90% a las 2 a 4 semanas y al 100% a los 3 y 6 
meses. La especificidad es del 99.8% al nacer y del 100% al 
mes, 3 y 6 meses19.



Invest Clín Mexiq 2023; 2 (5) : 9-20 14

Alonso-Pérez N. El niño con SIDA, más allá de los retrovirales

PCR en tiempo real (qPCR)

La PCR en tiempo real ofrece una gran ventaja con 
respecto a la versión tradicional, pues usa un sistema 
cuantitativo, a diferencia de la técnica usual en la que el 
análisis de los datos se hace de manera cualitativa. En la 
actualidad, el objetivo de la PCR en tiempo real es detectar 
y cuantificar secuencias específicas de ADN mediante el 
uso de reporteros fluorescentes. La principal diferencia con 
la técnica original radica en la forma en que se detectan y 
analizan los productos de la amplificación; con esto se ha 
logrado una mayor sensibilidad, especificidad y eficiencia.

Reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa 
inversa (RT-PCR)

Es una variante de PCR, es una técnica de laboratorio 
comúnmente usada en biología molecular para generar 
una gran cantidad de copias de ADN, proceso llamado 
"amplificación". En el RT-PCR, sin embargo, una hebra de 
ARN es retrotranscriptasa en ADN complementario (ADNc) 
usando una enzima llamada transcriptasa inversa, y el 
resultado, se amplifica en un PCR tradicional.

En la fase aguda de la infección por VIH, la carga viral es 
la única prueba que tiene utilizad para determinar si los 
resultados en las pruebas de detección (por ejemplo, 
Western Blot) son falsos reactivos o el paciente cursa por 
etapa aguda de la infección.

Análisis de amplificación de ácido nucleicos (NAT)

Los análisis basados en ácidos nucleicos (Nucleic acid-
based tests, NAT), también llamados análisis de amplificación 
de ácidos nucleicos (nucleic acid amplification tests, NAAT) 
detectan el virus, ya que capturan porciones del ARN del 
VIH y las amplifican para facilitar su detección. Pueden dar 
resultados positivos o negativos (cualitativa), o indicar la 
cantidad exacta de virus presente en la sangre (cuantitativa). 
Por su elevado costo, no es una prueba rutinaria, sin embargo, 
debe considerarse su uso en escenarios para identificar 
infección reciente o aguda por VIH. El análisis NAT se usa 
más comúnmente para detectar el VIH en recién nacidos, 
en casos de violencia sexual y en bancos de sangre. Los 
resultados de las pruebas de ácido nucleico generalmente 
se consideran precisos en las etapas tempranas de la 
infección20.

Estrategias de diagnóstico 

El diagnóstico de infección por VIH en niños menores de 
18 meses depende de si se conoce el estado serológico 
respecto al VIH de la madre, por lo que se deben considerar 
los siguientes escenarios:

✓ Madre infectada por VIH. Al recién nacido, hijo de madre 
VIH positiva deberán realizársele pruebas en serie con una 
prueba de test de ácidos nucleicos (NAT), al momento de la 
prueba el menor se clasifica como de bajo o alto riesgo.

a. Bajo riesgo. hijos de madres infectadas por VIH que 
recibieron TAR durante el embarazo con supresión viral 
sostenida (<50copias/ml) y que tuvieron una adherencia 
adecuada al tratamiento. A estos niños se deberán realizarse 
estudios entre los 14 y los 21 días después del nacimiento, 
entre 1 y 2 meses de edad y entre 4 y 6 meses. Un resultado 
positivo en cualquier determinación debe confirmarse con 
prueba NAT por duplicado.

b. Alto riesgo. Hijos de madres infectadas que no recibieron 
tratamiento incluyendo aquellas que: 1) no recibieron 
atención prenatal, 2) no recibieron TAR antes del parto o 
solo la recibieron durante el parto, 3) comenzaron TAR en 
el segundo o tercer trimestre, 4) recibieron el diagnóstico 
de infección aguda durante el trabajo de parto, 5) recibieron 
TAR pero las cargas virales se mantuvieron detectables (≥50 
copias/ml) sin lograr una supresión virológica previo al parto. 
A estos niños las pruebas deben realizárseles al nacer, de 14 
a 21 días de vida extrauterina, entre 1 y 2 meses, entre 2 y 3 
meses y entre 4 y 6 meses de vida. Un resultado positivo en 
cualquiera de estos debe confirmarse lo antes posible con 
una prueba NAT repetida.

✓ Se desconoce el estado serológico de la madre: Idealmente 
a todas las mujeres se les debe tomar una serología para VIH 
durante su control prenatal, pero si se presenta una mujer 
en trabajo de parto o en el momento del parto sin serología 
para VIH, se debe realizar una determinación de anticuerpos 
a la madre o al recién nacido. Los resultados de las pruebas 
serológicas (madre o hijo) reflejan el estado de VIH de la 
madre, pero no del recién nacido, ya que son los anticuerpos 
contra el virus lo que se reporta. Si la prueba serológica para 
la madre o el hijo son positivas, el seguimiento del recién 
nacido será como hijo de madre VIH positiva15,19.

Evolución

Luego de adquirir la infección por VIH, tanto en adultos 
como en niños se observa un aumento rápido de la viremia 
plasmática. Durante estas primeras semanas suele haber 
una carga viral de 105 a 107 log/ml en plasma.
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En adultos con primoinfección, las concentraciones 
plasmáticas del ARN VIH-1 disminuyen con rapidez 
aproximadamente 100 a 1000 veces en el transcurso de uno 
a dos meses luego del inicio de los síntomas. Este descenso 
se observa incluso en ausencia de tratamiento antirretroviral 
y se cree que se origina por contención de las respuestas 
inmunitarias del huésped o por el agotamiento de células 
huésped permisivas. Hacia los 6 a 12 meses después de la 
infección primaria, se alcanza una concentración plasmática 
estable de RNA VIH-1, que es predictiva de la tasa de 
progresión de la enfermedad.

En lactantes infectados por transmisión vertical, este patrón 
difiere del de los adultos. La carga viral al nacimiento 
generalmente es baja (por ej. < 10.000 copias/ml) y se eleva 
hacia el segundo mes de vida a más de 100.000 copias, y 
luego desciende lentamente.

Las concentraciones plasmáticas de ARN VIH-1 permanecen 
elevadas durante períodos prolongados, generalmente en los 
primeros dos años de vida. Las concentraciones plasmáticas 
medias no disminuyen a menos de 105 copias/ml hasta al 
menos el tercer año. En niños infectados por transmisión 
vertical sin tratamiento antirretroviral, se ha observado una 
reducción continua de la carga viral, con un descenso del 
logaritmo de ARN VIH-1 de 0.2 a 0.3 log por año, hasta los 5 
o 6 años de edad19-21.

De no mediar una TAR oportuna y eficiente, y una adecuada 
adherencia a la misma, al cabo de tiempos variables la 
infección por VIH se traducirá en un deterioro inmunológico 
progresivo que afecta tanto a la inmunidad celular como a 
la humoral, objetivándose en la disminución de los linfocitos 
CD4+, lo que se relaciona inversamente con la carga viral 
de VIH en sangre y con un mayor riesgo de infecciones 
oportunistas y neoplasias9.

Por lo que diagnóstico oportuno y el inicio temprano de la TAR 
mejorara la sobrevida de estos pacientes, ya que en los países 
en los que no se tiene acceso a la TAR aproximadamente la 
mitad de los niños infectados por transmisión vertical mueren 
a la edad de 2 años y aproximadamente 100,000 niños < 15 
años morirán por VIH y SIDA cada año15.

Tratamiento 

Las guías de tratamiento tanto para adultos como niños 
con VIH, recomiendan el inicio de TAR tan pronto como sea 
posible después de tener el diagnóstico, ya que con esto 
mejorará la respuesta al mismo, se disminuirá el tiempo para 
alcanzar la supresión virológica y se reducirá el riesgo de 

transmisión del VIH y si bien no se ha estandarizado el tiempo 
para iniciar la TAR, las guías de la OMS recomiendan iniciarla 
dentro de los siguientes 7 días posteriores al diagnóstico22.
El objetivo del TAR es asegurar la supervivencia y disminuir 
la morbimortalidad, evitando la progresión de la enfermedad. 
Disminuyendo la transmisión del virus y limitando el efecto 
de la infección sobre posibles comorbilidades coexistentes. 
Debe conseguirse siempre una supresión viral completa, 
no solo para recuperar y preservar el sistema inmune, sino 
también para disminuir la morbimortalidad asociada a la 
infección por lo que la adherencia al tratamiento es vital y 
conduce a la supresión viral a largo plazo.

Actualmente se recomienda el uso de TAR en todos los 
lactantes, niños infectados, así como en los adolescentes 
sexualmente activos que tienen VIH, independientemente 
del estadio clínico y/o recuento de linfocitos CD4+.

El inicio urgente del tratamiento será en los niños que 
encuentren en los siguientes casos: a) niños < 1 año, b) 
niños >1 a 6 años con categoría clínica CDC 3 y/o categoría 
inmunológica 3 (linfocitos CD4+ con < 500 cel/ mm3 c) 
niños<6 años con categoría clínica CDC 3 y/o categoría 
inmunológica 3 (linfocitos CD4+ <200 cel./mm3)23,24.

El tratamiento de inicio de elección en la infección por 
el VIH en niños, en el momento actual, consiste en una 
combinación de tres fármacos que incluyen dos inhibidores 
de la transcriptasa inversa análogo de nucleósido (ITIAN) 
asociados a un inhibidor de la transcriptasa inversa no 
nucleósido (ITINN) un inhibidor de proteasa (IP) potenciado, 
o un inhibidor de la integrasa (INI). (Tabla 2).

Antes de iniciar el tratamiento es necesario valorar las 
características de cada paciente, riesgo de mala adherencia, 
coinfecciones, así como realizar previamente un test de 
resistencias para elegir la combinación óptima. El inicio del 
tratamiento deberá ser supervisado, sobre todo en lactantes. 
Las dosis deben irse ajustando al peso o superficie corporal, 
en cada visita por el continuo crecimiento de los niños25.

Tabla 2. FARMACOS ANTIRRETROVIRALES

Inhibidores de la 
transcriptasa reversa 
análogos de 
nucleósidos/nucleótidos 
(ITIAN)

Inhibidores  de la 
transcriptasa r eversa no 
análogos de 
nucleósidos/nucleótidos  
(ITINN))

Zidovudina 
Abacavir 
Lamivudina 
Emtricitabina 
Tenofovir 
Didanosina 
Estavudina 

Efavirenz
Nevirapina
Etravirina
Rilpivirina

Mecanismo de acción Nombre genérico
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Modificada de Ribera E, Tuset M, Martín M, et al. Características de los fármacos antirretrovirales. 
Enferm Infecc Microbiol Clin. 2011;29(5):362–391 DOI: 10.1016/j.eimc.2011.02.004

Prevención

Como estrategias preventivas, es necesario implementar el 
acceso universal a TARV, cambios conductuales (disminución 
del tabaquismo, sexo seguro, entre otros), uso de profilaxis 
especificas según recuento de LT CD4, y la administración de 
vacunas para control de enfermedades inmunoprevenibles9.

La mayoría de los niños infectados por el VIH por transmisión 
vertical tienen una capacidad de respuesta inmune humoral 
y celular relativamente conservada durante los 2 primeros 
años de vida, y muestran unas tasas de seroconversión 
aceptables, aunque los niveles de anticuerpos inducidos 
por casi todas las vacunas sean menores y caigan más 
rápidamente que en la población general, sobre todo si la 
enfermedad progresa y la inmunodeficiencia se agrava23.

Los pacientes con VIH que son vacunados estando en 
TAR generalmente montan una adecuada respuesta de 
anticuerpos, aunque de menor intensidad que los no 
infectados, por lo que se recomiendan dosis de refuerzo 
después de iniciada la TAR.  Si el paciente comenzó a 
vacunarse durante fases de inmunodepresión severa, 
se recomienda iniciar la revacunación  a los 6 meses de 
la normalización de las cifras de linfocitos CD4+, para 
dar tiempo a que se recupere la función inmunológica, y 
cuando se haya conseguido la supresión virológica. Dado 
que los hijos de madre con VIH que se infectan inician TAR 
precozmente, es probable que mantengan una inmunidad 
funcional que les permita responder de mejor forma a las 
vacunas, en comparación con aquellos de diagnóstico más 
tardío. 
Por ello, la vacunación debe llevarse a cabo lo más 

precozmente posible (Tabla 3), antes de que el deterioro 
del sistema inmune producido por la infección comprometa 
seriamente la inmunogenicidad de las vacunas, finalmente 
en la (Tabla 4) se resumen los diferentes antirretovirales 
disponibles en el manejo de los casos19, 26. 

Inhibidores de proteasa (IP)

Inhibidores de fusión
Inhibidores de integrasa (INI)

Antagonistas de los correceptores CCR5

Atazanavir
Darunavir
Ritonavir
Lopinavir/ritonavir
Tipranavir
Saquinavir
Fosaprenavir

Atazanavir
Darunavir
Ritonavir
Lopinavir/ritonavir
Tipranavir
Saquinavir
Fosaprenavir

Maraviroc

ContraindicadaNR NRBCG

Independiente del peso  al 
nacimiento. Si madre HBsAg 
(+) administrar antes  de 12 
horas de vida junto con IgVHB. 
Dosis 2, 4 , 6 y 18 m eses en 
vacuna hexavalente.

4 RN, 2, 4, 6 
y 18 meses

Hepatitis B

Dos dosis el primer año de vida 
con intervalo de 3 meses. Sólo 
en etapa inmunológica 1 ó 2 y 

clínicamente estable, carga 
viral i ndetectable. E n caso de 
viaje se puede adelantar dosis 
a los 9 meses de vida.

3
9 y 12 
meses y 13 
a 24 meses 
de vida

Sarampión, 

rubéola, 

paperas

Solo etapa inmunológica 1 ó 2
 

mantenida > 6 meses y
 

carga 
viral VIH indetectable.

2

0 y 3 meses a 
partir de 12 
meses de vida

Varicela

Dosis 6 meses para lograr 
mayor inmunogenicidad. 
Adicionar 1 dosis de  vacuna 
polisacárida al cumplir 2 años. 
En sujetos >  2  años,  sin 

vacunas, se recomienda
esquema secuencial con 
vacuna conjugada, 1  dosis, 

seguida de vacuna polisacárida 
23 valente, 2 meses después.

4 2,4,6y 12 
meses

Neumocócica 
conjugada 13 
valente

Vacuna hexavalente puede 
utilizarse hasta los 6 años 11 
meses; dTpa, está aprobada 
desde los 4 años.  Vacuna de 
polio oral está contraindicada
Considerar 2 dosis de refuerzo 
de  formulación dTpa en 
escolares.

4 2,4,6 y 18 
meses

Con intervalo de 6 meses.2
0 y 6 meses,

 

a partir de los 
12 meses

Hepatitis A

Formulaciones conjugadas con 
CRM197 y toxoide tetánico se 
pueden aplicar desde los 2 
meses de vida. Los vacunados 
durante el p rimer año d e vida 
se les aplica un refuerzo a los 3 

años después de la  última 
dosis. Posteriormente se 
aplican refuerzos cada 5 años.
Vacuna recombinante contra el 
serogrupo B , 4CMenB puede 
ser aplicada desde los 2 meses 
de v ida de f orma s imilar a la 

vacuna conjugada.  Considerar 

según contexto 
epidemiológico.  No está 
establecida  su utilidad en 
refuerzos cada 5 años.

4 2,4,6 y 18 
meses

Meningocócica 
conjugada 4 
valente (ACWY)

Vacuna Número de dosis Esquema

Tabla 3.  VACUNAS RECOMENDADAS EN NIÑOS CON VIH/SIDA

Comentarios
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Tomado de Comité Asesor de Vacunas (CAV-AEP). Vacunación en niños infectados por el virus de 
la inmunodeficiencia humana (VIH). Manual de vacunas en línea de la AEP [Internet]. Madrid: AEP; 
ene/2022. [consultado el 14/mayo/2022]. Disponible en: http://vacunasaep.org/documentos manual 
cap-15

Vacuna v iva atenuada, debe 
ser considerara si recuento de 
LT C D4 >  200/mm3, y 
exposición  inminente e 
impostergable. Existen 
limitados datos de seguridad e 
inmunogenicidad  en niños 
infectados con VIH. Considerar 
dosis de refuerzo
10 años después.

1
A partir de 
los 9 meses 
de vida

Fiebre 
Amarilla

3 dosis para lograr una mayor 
inmunogenicidad.3

A partir de los 9 
años de edad en 
esquema 0, 1-2 y 
6 meses

Vacuna Papiloma 

Humano

2 ó 3 dosis según  vacuna 
utilizada,  en niños  sin 
inmunosupresión severa. Las 2 
formulaciones  orales se 
pueden  utilizar desde  las 6  
semanas de vida, completando 
el esquema a los 6 meses 
(monovalente) u  8  meses 
(pentavalente).

2 ó 3 2,4 (y 6) 
meses de vida

Rotavirus
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Tomado de Antirretrovirales. Comité de Medicamentos de la Asociación Española de Pediatría. 
Pediamécum. Edición 2015. ISSN 2531-2464. Disponible en: https://www.aeped.es/comite 
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Índice glucosa- triacilgliceroles, como marcador de resistencia a la insulina en estudiantes 
universitarios.
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Neri-Sánchez1, Ana Ivonne Pérez-Castañeda1.
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Introducción: El índice glucosa-triacilgliceroles (IGyT) es un biomarcador utilizado como un indicador de resistencia a la insulina 
(RI) a bajo costo. La resistencia a la insulina es una de las primeras alteraciones metabólicas para el desarrollo de diabetes 
mellitus (DM), y se ha señalado que a valores más elevados del IGyT existe una mayor incidencia de diabetes y enfermedad 
cardiovascular; sin embargo, este biomarcador ha sido poco utilizado en población joven y aparentemente sana.
Objetivo: Determinar el índice glucosa-triacilgliceroles en estudiantes universitarios.
Material y métodos: Se realizó un estudio transversal en estudiantes de la Universidad de la Salud del Estado de México 
(UNSA), con previa revisión y autorización del Comité de Ética en Investigación y con el consentimiento informado de los 
participantes. Las mediciones antropométricas y los análisis bioquímicos de glucosa y triacilgliceroles fueron realizados por 
personal capacitado y con procedimientos estandarizados.
Resultados: La muestra se conformó por 98 estudiantes, de los cuales 81 fueron mujeres y 17 hombres. El índice de masa 
corporal (IMC) medio fue de 24.97 (±4.13) Kg/m2. La media de las concentraciones de glucosa y triacilgliceroles fueron de 
95.01 (±12.08) mg/dL y 135.17 (±56.36) mg/dL respectivamente. De acuerdo con la media de IGyT de 8.52 (±0.43), se 
presenta una mayor probabilidad para desarrollar resistencia a la insulina en el 29.9% de los estudiantes.
Conclusiones: El IGyT parece ser un indicador sencillo de aplicar, accesible, de bajo costo y efectivo para la detección precoz 
de RI aún en adultos jóvenes aparentemente sanos.

Palabras clave: Índice glucosa-triacilgliceroles, resistencia a la insulina, universitarios 

ABSTRACT

Introduction: The glucose-triglyceride index (GyTI) is a biomaker used as an indicator of insulin resistance at low cost. Insuline 
resistance (IR) is one of the first metabolic alterations for the development of diabetes mellitus (DM) and it has been pointed out 
that at higher values of GyTI there is a higher incidence of diabetes and cardiovascular disease. However, this biomarker has 
been little used in a young and apparently healthy population.  
Objetive: To determine the glucose-triglyceride index in university students.
Material and methods: A cross-sectional study was conducted in students of the Universidad de la Salud del Estado de 
México (UNSA), with prior review and authorization of the Research Ethics Committee and with the informed consent of the 
participants. Anthropometric measurements and biochemical analyzes of glucose and triglycerides were performed by trained 
personnel and with standardized procedures. 
Results: The sample consisted of 98 students, 81 were women and 17 men. The mean body mass index (BMI) was 24.97 
(±4.13) Kg/m2. Mean of glucose and triglyceride concentrations were 95.01 (±12.08) mg/dL and 135.17 (±56.36) mg/dL, 
respectively. According to the mean GyTI of 8.52 (±0.43), there is a greater probability of developing insulin resistance in 29.9% 
of the students.
Conclusions: The GyTI could provide a feasible alternative to apply, accessible, low cost and effective for the early detection 
of IR even in apparently healthy young adults.

Keywords: Glucose-triglyceride index, insulin resistance, university students
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Introducción

La resistencia a la insulina (RI) se define como la disminución 
de la sensibilidad de la célula a la insulina1 y es una 
característica central en la patogénesis de alteraciones 
metabólicas como la diabetes mellitus (DM). El diagnóstico 
de la RI requiere de una metodología compleja y de difícil 
aplicación en la práctica clínica2.

Existen numerosos índices o indicadores que pueden reflejar 
la presencia de alteraciones metabólicas, como el índice 
de masa corporal (IMC), la glucosa y los triacilgliceroles en 
concentraciones elevadas. Un IMC≥30 se ha relacionado 
con la aparición de hipertensión, dislipidemias, RI y DM3.

Respecto a la concentración plasmática de glucosa, 
es necesario su monitoreo continuo, ya que si bien, el 
hecho de que ésta se encuentre por encima de las cifras 
normales, no necesariamente indica que el paciente deba 
ser diagnosticado con DM; sin embargo, se debe tomar en 
cuenta que la observación de una concentración sérica de 
glucosa en ayuno ≥100-125 mg/dL indica que el paciente ya 
tiene una alteración, y que parámetros más elevados (≥140-
199 mg/dL), clasificarían al paciente como intolerante a la 
glucosa5.

En relación con los triacilgliceroles, las concentraciones 
en ayuno ≥150mg/dL indicarían que el paciente tiene 
hipertriacilgliceridemia6, alteración que se asocia con la 
aparición de enfermedad cardiovascular y que con frecuencia 
se presenta de forma simultánea con otras patologías 
metabólicas7.

La RI tiene como consecuencia la alteración en el 
metabolismo de proteínas, lípidos e hidratos de carbono; 
así como la subsecuente hipersecreción compensatoria de 
insulina por parte del páncreas8.

El IGyT se ha propuesto como un nuevo marcador de 
bajo costo que evalúa de forma temprana la probabilidad 
para desarrollar RI. Este marcador ha sido asociado con 
la aparición de enfermedades metabólicas e incidentes 
cardiovasculares, y se calcula a partir de la concentración 
de glucosa y triacilgliceroles en sangre9-11.

El diagnóstico oportuno de la RI tiene un papel importante 
no solo en el tratamiento de la DM, sino también en la 
prevención. Actualmente, la DM representa un desafío de 
salud pública a nivel mundial por el aumento de casos en 
todas las edades, pero especialmente existe una tendencia 
creciente en la aparición temprana de esta patología en 

adultos jóvenes12, por lo que el objetivo de este estudio fue 
determinar el índice glucosa-triacilgliceroles como marcador 
de resistencia a la insulina en estudiantes universitarios.

Material y métodos

Este estudio transversal se realizó en los meses de abril y 
mayo de 2021 en la Universidad de la Salud del Estado de 
México (UNSA), en Toluca, México. Fue evaluado y autorizado 
por el Comité de Ética en Investigación de la institución, 
otorgando el número de registro 2021-01-001/DI.

Participantes: Se incluyeron un total de 98 estudiantes 
de las licenciaturas en enfermería, gerontología, fisioterapia 
y médico cirujano, de ambos sexos, que dieron su 
consentimiento voluntario.

Recopilación de datos: Las mediciones antropométricas y 
bioquímicas fueron realizadas por personal capacitado y con 
procedimientos estandarizados.

Fuentes de datos y mediciones: El peso y la estatura se 
obtuvieron con una báscula con estadiómetro mecánico 
de pared (SECA®, Hamburgo, Alemania). Las muestras 
de sangre fueron obtenidas por personal capacitado de la 
licenciatura en enfermería y analizadas por el personal del 
Laboratorio de Bioquímica de la UNSA, con el analizador de 
química clínica Spinlab® (Spinreact, Girona, España) y los 
kits Glucose-LQ® y Triglycerides-LQ® (Spinreact, Girona, 
Spain).
Índice de masa corporal: Se calculó con la fórmula IMC=Peso 
(Kg)/Altura (m)2 y posteriormente se clasificó como IMC 
normal de 18.5 a 24.9 kg/m2 y ®25 kg/m2 como elevado 
(sobrepeso y obesidad)13.

Índice glucosa-triacilgliceroles: Fue calculado como 
logaritmo natural con la siguiente fórmula: Ln (triacilgliceroles 
[mg/dL] x glucosa [mg/dL] /214. Se consideró un punto de 
corte de 8.1 como riesgo de resistencia a la insulina15.

Análisis estadístico: Para el análisis estadístico se utilizó el 
programa SPSS versión 25 (BM Corporation, Armonk, NY, 
USA).

Resultados

En este estudio participaron 98 sujetos, 81 mujeres (82.7%) 
y 17 hombres (17.3%). La edad media fue de 20.86 (±1.98) 
años, IMC de 24.97 (±4.13) Kg/m2, la glucosa de 95.01 
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(±12.08) mg/dL, los triacilgliceroles 135.17 (±56.39) mg/dL y 
el IGyT de 8.52±0.43 (Tabla 1).

El 70.4% (n=69) de los participantes no presentaron riesgo de 
resistencia a la insulina y el 29.6% (n=29) se encontraron por 
arriba del punto de corte, de los cuales 15.3% (n=15) están 
dentro de la clasificación de IMC normal y 14.3% (n=14) con 
sobrepeso y obesidad. Al realizar la prueba de Chi cuadrado, 
no se encontraron diferencias estadísticamente significativas 
(Tabla 2).

Discusión

Por medio del IGyT, en el presente estudio se encontró que el 
29% de los alumnos aparentemente sanos tienen una mayor 
probabilidad de desarrollar RI aún cuando el 14% de éstos 
tienen un IMC y otros indicadores bioquímicos dentro de los 
parámetros normales.

Estudios como los de Barbosa y colaboradores han 
presentado resultados similares, donde se reportó que 
jóvenes estudiantes de universidades privadas, presentaron 
altas prevalencias de síndrome metabólico, RI y otros factores 
de riesgo cardiovascular16. No obstante, estudios como los 
de Albaker y colaboradores mostraron que los universitarios 
que presentaron riesgo de desarrollar alguna enfermedad 
cardiovascular mayoritariamente tuvieron sobrepeso y 
obesidad17, situación que difiere con los hallazgos de esta 
investigación.

Investigaciones previas en adolescentes como las de 
Escobar y colaboradores han mostrado que la obesidad 
central, el elevado porcentaje de grasa y las dislipidemias, 
son factores de riesgo para la RI y otras enfermedades 
cardiometabólicas18. Sin embargo, estos y otros autores 
también sugieren revisar otros factores de riesgo asociados 
que pudieran tener importancia e impacto en el desarrollo de 
la RI desde edades tempranas, tales como la genética y de 
tipo ambiental, como el sedentarismo, estrés, la alimentación, 
tabaquismo o el alcoholismo.

Debido a lo anterior, estos factores etiológicos podrían 
estar relacionados con los resultados encontrados en esta 
investigación19.

Por otro lado, las enfermedades cardiometabólicas se han 
convertido en un problema de salud local y mundial debido a 
su alta prevalencia, y que cada vez afectan más a los adultos 
jóvenes. La RI, se ha considerado como un indicador de alto 

riesgo para el desarrollo de estas patologías, por lo que se 
sugiere una prevención y detección oportuna.
Algunas investigaciones refieren el uso de diversos 
métodos diagnósticos para la detección de RI, como 
el clamp hiperinsulinémico, el clamp hiperglucémico, el 
índice de sensibilidad a la insulina o el índice HOMA; sin 
embargo, no se pueden implementar de manera rutinaria20. 
Resultados como los de Hong y colaboradores proponen la 
implementación de un biomarcador de bajo costo que sirva 
como una alternativa útil en la evaluación de la RI, por lo que 
sugieren al IGyT como una herramienta que presenta una 
buena relación coste-efectividad9.

En la investigación de Unger y colaboradores proponen al IGyT 
como una prueba de gran utilidad al mostrar alta sensibilidad 
y buena especificidad, además de que la simplicidad de su 
cálculo puede servir como una prueba para diagnosticar a 
sujetos que se consideren sanos a fin de detectar patologías 
de manera precoz2. En el estudio Moran y colaboradores, 
realizado en niños mexicanos, se evaluó el IGyT, mostrando 
que, si no puede realizarse la prueba estándar de oro (clamp 
hiperinsulinémico- euglucémico, HOMA) para el diagnóstico 
de IR, por cuestiones económicas, éticas o de disponibilidad, 
el IGyT puede ser una alternativa menos costosa e invasiva21. 

Respecto al punto de corte del IGyT, autores como Yanes 
sugieren que se considere el valor de 8.1 en adultos, ya que 
esta cifra muestra buena concordancia con la prueba HOMA 
para el diagnóstico de RI15.

Con resultados similares, Toro-Huamanchuno y 
colaboradores refieren que el IGyT resulta ser una buena 
primera alternativa cuando no se cuenta con la prueba 
estándar de oro, sin embargo, estos investigadores 
proponen un indicador de riesgo de RI cuando el IGyT se 
encuentra por arriba de 8.6522. En otro estudio realizado en 
adultos por Unger y colaboradores se propone que el punto 
de corte del IGyT sea de 8.8 y 8.7 para hombres y mujeres 
respectivamente2; sin embargo, a pesar de que se reconoce 
que el IGyT resulta una buena herramienta como indicador 
de RI, se necesitan más estudios para identificar puntos de 
corte en población joven.

Conclusiones

El presente estudio encontró que el IGyT parece ser un 
indicador sencillo de aplicar, accesible, de bajo costo y 
efectivo para la detección precoz de RI aún en adultos 
jóvenes aparentemente sanos.
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Dengue congénito con evolución fatal, reporte de caso y revisión de la literatura.
Congenital dengue with fatal evolution, case report
César Eduardo Juárez-Campos1,2, Daniel Duran-Guerra1, Javier Abel Baeza- 
Casillas2, Ulises Reyes-Gómez2,4, Katy Lizeth Reyes-Hernández4, Oscar Eduardo 
Ceja-Mejia1,  Daniel Cortez-Comparan1, David Enrique Santana-Bustamante3,
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4) Unidad de Investigación en Pediatría (UIP). Instituto San Rafael, San Luis Potosí.
5) Estudiante de la Facultad de Medicina de la Universidad de Guadalajara.

Introducción: El dengue se considera uno de los problemas epidemiológicos de más relevancia en el mundo por su impacto 
socioeconómico y mortalidad. En México, según datos del Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiológica, se reporta una 
incidencia de 24,224 casos para en el año 2020. Durante el brote de 2019 se reportaron 11,727 casos nuevos confirmados 
tan solo en el estado de Jalisco. 
Caso clínico: Recién nacido producto de tercera gesta de madre que cursaba con cuadro clínico y laboratorial de dengue 
grave, es obtenido a las 34 semanas de gestación, tenía un peso de 1,770 g,  hipotrófico, cursa con dificultad respiratoria 
secundaria a síndrome de distrés respiratorio y sepsis neonatal, en su primer día de vida se detectó leucopenia, linfopenia y 
trombocitopenia, por PCR mostró DENV-2 positivo, el NS1/IgM positivo, hemocultivo y urocultivo negativos. Su evolución fue 
hacia la gravedad que lo llevo a falla orgánica múltiple con  coagulación intravascular diseminada y hemorragia cerebral con 
evolución fatal al octavo día de vida. 
Discusión: La transmisión vertical del dengue es excepcional, se estiman una prevalencia de 1.6% a 10.5%, cuya historia 
natural de la enfermedad no ha sido descrita ampliamente. La gravedad de los casos es dependiente de la edad gestacional 
del recién nacido y de factores condicionantes como prematurez y comorbilidades, entre otros, su mortalidad es alta.  
Palabras clave: Complicaciones, coagulación intravascular diseminada, dengue congénito, DEV-2, NS1/IgM, hemorragia 
cerebral prematura, morbimortalidad.

Introduction: Dengue is considered one of the most relevant epidemiological problems in the world due to its socioeconomic 
impact and mortality. In Mexico, according to data from the National Epidemiological Surveillance System, an incidence of 
24,224 cases is reported for the year 2020. During the 2019 outbreak, 11,727 new confirmed cases were reported in the state 
of Jalisco alone. 

Clinical case: Newborn product of the third gestation of a mother who had clinical and laboratory symptoms of severe dengue, 
was obtained at 34 weeks of gestation by capurro, weighing 1770 grams, hypotrophic, with respiratory distress secondary 
to respiratory distress syndrome. and neonatal sepsis, on her first day of life leukopenia, lymphopenia and thrombocytopenia 
were detected, PCR showed DENV-2 POSITIVE, NS1/IgM positive, blood culture and urine culture negative. His evolution was 
towards severity that led to multiple organ failure with disseminated intravascular coagulation and cerebral hemorrhage with 
fatal evolution on the eighth day of life. 

Discussion: The vertical transmission of dengue is exceptional, a prevalence of 1.6% to 10.5% is estimated, whose natural 
history of the disease has not been widely described. The severity of the cases is dependent on the age 
of the newborn and conditioning factors such as prematurity, among others, its mortality is high.

Keywords: Complications, disseminated intravascular coagulation, congenital dengue, DEV-2, NS1/IgM, prematurity cerebral 
hemorrhage, morbidity and mortality.
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Introducción

Los arbovirus son un grupo de virus que se transmiten 
únicamente por vectores artrópodos. El tipo de arbovirus 
clínicamente más importante son el Flavivirus (miembro 
de la familia flaviviridae) y el Alphavirus (miembro de la 
familia togaviridae). Son cinco las arbovirus epidémicos de 
importancia clínica en el ser humano: dengue virus, Zika, 
virus de Nilo y fiebre amarilla1. 

El dengue se considera uno de los problemas 
epidemiológicos de más relevancia en el mundo por su 
impacto socioeconómico y mortalidad2,3. Afecta al 40% de 
la población de todo el mundo con una distribución global4–6 
y se reportan hasta en 100 millones de nuevos casos por 
año7. El origen de su nombre se asocia a una frase en 
Swahili “Ka dinga pepo” que es algo así como “ataque 
repentino parecido a un calambre de un espíritu maligno”8. 
Existen diferentes factores de riesgo que contribuyen al 
incremento de casos en las últimas décadas, como: mayor 
edad de la población, cambio climático, el pobre control 
de la reproducción del vector y mayor número de viajeros 
internacionales9. Una temperatura de 23°C en el ambiente 
se asocia a una presentación más común y la asociación 
de lluvia lo incrementa, ya que la reproducción del mosquito 
en estos casos se da con una temperatura de hasta 17°C y 
la relación de la temperatura ambiental con la presentación 
de los casos tiene que ver con que estas condiciones 
climatológicas se hayan presentado desde 3 o 4 meses 
previos9,10. Típicamente es transmitida por la hembra del 
mosco Aedes aegypti11 y se describen formas raras pero 
posibles de transmisión como la sexual y la vertical o 
perinatal12.

Existe evidencia de la asociación del grupo sanguíneo ORh+ 
con formas más severas de la enfermedad y la relación de 
severidad, así como el antecedente de exposición al virus de 
Zika13, 14. La transmisión vertical del dengue es excepcional, 
se estiman una prevalencia de 1.6% a 10.5%. El periodo de 
latencia del dengue es de 3 a 25 días y más comúnmente 
de 5 a 8 días15, es más común en áreas endémicas y 
puede ocurrir cuando la madre es infectada en el tercer 
trimestre de embarazo16. Las consecuencias deletéreas 
del binomio materno-fetal se han descrito desde principios 
del año 200017. Se ha asociado a pérdidas fetales cuando 
la exposición se presenta en las primeras semanas del 
embarazo18. Las asociaciones con anomalías neurológicas, 
aunque raras, se han descrito entre las más comunes: 
microcefalia, hidrocefalia congénita y anomalías de cierre de 

tubo neural19. Se propone que una edad materna menor 
a 20 años tiene una cuenta de anticuerpos anti dengue 
mayor en la circulación que aquellas mayores a esta 
edad. Las manifestaciones clínicas están bien descritas, 
pero muchas aún no tienen mecanismos fisiopatológicos 
claros20. Se ha descrito la aparición de signos y síntomas 
en el recién nacido, los cuales pueden presentarse 
desde las nueve horas posparto hasta los 11 días de vida 
extrauterina, siendo la media de 3.4 días según diferentes 
reportes21–24, se caracteriza por fiebre, exantema cutáneo 
morbiliforme y hepatomegalia. En los laboratorios podemos 
encontrar plaquetopenia, leucopenia y un aumento de las 
transaminasas de hasta 5-10 veces por encima de su rango 
normal. Aunque la repercusión real en la salud del binomio 
materno fetal aún no está bien esclarecida, sabemos que 
la morbimortalidad incrementa hasta en un 25% en estos 
casos y la gravedad de la presentación clínica se asocia 
directamente con el nivel de afectación del binomio a corto y 
mediano plazo19, 25–29. 
Se revisó el expediente clínico de un paciente con dengue 
en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital 
General de Occidente Zoquipan. La severidad de la infección 
de dengue se clasificó con base en los actuales criterios de la 
Organización Mundial de la Salud. El diagnóstico de dengue 
en el recién nacido se realizó con pruebas de anticuerpos 
específicos y confirmación molecular mediante reacción en 
cadena de la polimerasa.

Objetivo: Presentar un caso de dengue congénito en el 
estado de Jalisco con evolución fatal.

Caso clínico

Se trata de recién nacido pretérmino de 34 semanas 
de gestación, con antecedentes de madre de 25 años, 
grupo B+, sana sin toxicomanías. Padre sano de 22 años, 
2 hermanos aparentemente sanos. Gesta 3 Para 2. 32 
semanas de gestación por FUM. 4 consultas, ácido fólico 
y fumarato ferroso desde el primer trimestre, ganó 10 kg 
de peso, se aplica toxoide tetánico, VIH y VDRL negativo. 
Infección de vías urinarias en tercer trimestre en manejo con 
amoxicilina. 

Ingresa madre a Tococirugía con los siguientes síntomas: 
cefalea, artralgias, mialgias y dolor retroocular de 3 días, 
fiebre de 39°C, se le toma en día 2 Ag NS1, anti-dengue 
IgG, anti-dengue IgM siendo su resultado positivo a las 48 
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horas, se envía muestra para PCR-dengue reportándose 
positiva para DENV-2. La Biometría hemática mostró HB 
8.10 gr/L Hto 24.4 %, plaquetas 85,000 xmm3, leucocitos 
4,310 mm3 neutrófilos 88.5 % linfocitos 7.40 %, PCR 11 mg/
dl, procalcitonina 0.83 ng/ml   Na 132 mEq/L  K 3.37 mEq/L  
Cl 97.7 mEq/L Ca 7.8,  mEq/L,  Mg 1.7 mEq/L, P 3.09 mEq/L.  
Examen general de orina con nitritos y esterasa leucocitaria 
negativas, y leucocitos 3 por campo. Se obtiene vía abdominal 
producto único femenino 34 semanas de gestación por test 
de Capurro. Prueba Apgar de 8/9 requiriendo 1 ciclo de 
ventilación con presión positiva. Silverman Anderson de 2, 
por lo que se coloca CPAP, se administra factor surfactante. 
Su peso era de 1,770 Kg, talla de 41.5 cm, PC 30 cm, PT 
26 cm, y PA 24cm. A su ingreso es manejado con líquidos 
a requerimiento con incremento progresivo, con doble 
esquema de antibiótico: ampicilina y amikacina, En su día 
3 de vida el ultrasonido transfontanelar reportó hemorragia 
intraventricular (HIV) grado 1 bilateral. En su día 4 de vida 
presenta 2 apneas que remiten a la estimulación, se inicia 
cafeína a 20 mg/kg, para entonces mostraba hipoactividad e 
hipotonía generalizada, se realiza intubación orotraqueal por 
apnea y se inicia ventilación mecánica. En su día 5 de vida 
por presencia de mal estado general, se escala a Cefepime, 
el hemocultivo y urocultivo sin crecimiento, examen general 
de orina no patológico. En el día 6 de vida presenta datos 
de bajo gasto por hipotensión y llenado capilar prolongado, 
se inicia apoyo aminérgico con norepinefrina, dobutamina y 
adrenalina mostrando choque refactario a aminas por lo que 
se inicia hidrocortisona e inmunoglobulina, muestra sangrado 
por sitios de punción, boca, narinas y sonda orogástrica, 
por lo que se transfunde un concentrado plaquetario, 
plasma fresco congelado y dos concentrados eritrocitarios, 
biometría hemática con Hb 5.10 hto 17.20 plaq 22 mil xmm3 
con TP 80 y TPT prolongado. Presenta crisis convulsivas 
tipo mioclónicas focalizadas en hemicuerpo izquierdo de 20 
segundos de duración, se inicia manejo con levetiracetam. 
Al octavo día de vida presenta paro cardiorrespiratorio sin 
respuesta a maniobras avanzadas de reanimación.

Discusión

En la literatura se pueden encontrar diversos casos, series 
de casos y meta análisis acerca de la transmisión vertical 
del virus dengue y de su importancia clínica. Aún existe el 
debate entre si se debería de tomar prueba confirmatoria 
en los pacientes expuestos en los países endémicos como 
el nuestro, ya que aunque estas pruebas se realizan en 
madres asintomática, no hay estudios con evidencia sólida 
que presenten pacientes positivas asintomáticas y su 
consecuencia en los neonatos. Arteaga (Chile 2017) reporta 
un recién nacido de 40 semanas y 4.2 kg de peso que 
inicia a los 12 días de vida con fiebre, dificultad respiratoria 
a su ingreso y trombocitopenia de hasta 10 mil durante el 
día 5 de la enfermedad, presentó líquido libre en cavidad y 
fue manejado con líquidos intravenosos y antipiréticos con 
mejoría clínica al sexto día de evolución22. En 2007, Fernández 
reporta 7 casos en Brasil, el diagnóstico fue por anticuerpos, 
PCR en suero materno o del recién nacido y el análisis de 
restos ovulares y placentarios. Encontraron que el tiempo de 
aparición de los síntomas en el recién nacido fue de uno a ocho 
días en promedio. De los casos, dos fueron completamente 
asintomáticos. El motivo de ingreso fue dificultad respiratoria, 
la leucopenia fue el hallazgo más común y uno fue aborto. 
Una madre murió. Xueru Yin (China 2016) reportaba un caso 
de transmisión vertical en una paciente de 25 años y 39 
semanas de gestación. Un recién nacido de término con 
buen peso al nacimiento, con plaquetopenia de hasta 29 mil 
y leucopenia de hasta 1.3. Xiong et al, (China, 2017) un meta 
análisis encontró que 11 estudios reportan el impacto del 
dengue en el embarazo y el bajo peso al nacimiento. Ocho 
estudios en Latinoamérica y tres en Asia no encontraron 
evidencia sólida de que la infección incremente el riesgo de 
prematuridad, peso bajo, aborto u obito. Jain et al (2019) 
publica en el Tropical doctor journal el caso de un recién 
nacido pre término de 33 semanas, cuya evolución cursó 
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con dificultad respiratoria manejada con factor surfactante 
de rescate temprano, además de presentar trombocitopenia 
y múltiples episodios de hemorragia pulmonar16. J. Alallah 
et al. (2019) reporta a un paciente con diagnóstico de dengue 
durante la semana 13 de embarazo, cuyo control a las 29 
semanas presentaba microcefalia severa y nos recuerda que, 
aunque la asociación de microcefalia no es tan frecuente 
como en Zika, existe evidencia de las manifestaciones sobre 
todo neurológicas en los hijos de madres con infecciones 
sintomáticas de dengue en etapas tempranas del embarazo. 
Shailab et al. (2021) presenta un paciente de bajo peso de 26 
semanas de gestación que desarrolló rash maculopapular y 
trombocitopenia de hasta 30 mil a los tres días de vida. La 
madre tuvo síntomas 10 días previos al nacimiento con un 
NS1 negativo en todo momento en el recién nacido y una 
IgM + a los tres días de vida, así como IgM + a los 25 días 
de vida. Haryanto (2019) en el International journal of infectius 
diseases reporta una madre que ingresa con síntomas de 
dengue y presenta datos de severidad a los tres días de 
haberse realizado la cesárea. El diagnóstico en el neonato 
por prueba rápida de antígenos negativa, presentando 
plaquetopenia de hasta 23 mil y fiebre hasta el sexto día 
con un ELISA positivo. Recalcando que aunque sensibles 
y específicas, las pruebas de antígenos deberán de ser 
corroboradas cuando se tiene la sospecha clínica26.  De los 
casos reportados la mayoría de los pacientes sintomáticos 
fueron tratados con antibióticos de amplio y muy amplio 
espectro.

Kariyawasam (Sri Lanka 2010) presenta una serie de casos 
de 15 madres con diagnóstico de dengue durante el tercer 
trimestre del embarazo con 10 neonatos sin síntomas, una 
muerte fetal y un aborto, el resto continuaba el embarazo. 
Oliverira D. et al. (Brasil 2019) reporta que de 12 pacientes 
con serologías positivas para dengue en el último trimestre, 
ninguno de los neonatos manifestó la enfermedad32. Machain 
(México 2018) realizó un estudio de pacientes provenientes 
de Veracruz, Tabasco y Tamaulipas con IgM o NS1 para 
dengue positiva durante el embarazo en 82 pacientes, 31 
fueron durante el último trimestre y todas las que fueron 
severas se presentaron entre la semana gestacional 34 y 36, 
de estas últimas pacientes, cinco murieron. De los recién 
nacidos reportados, solo uno fue de bajo peso al nacimiento 
y ninguno desarrolló síntomas durante su estancia 
hospitalaria27. Basurko et al. (Guayana Francesa 2018) de 53 
madres con pruebas para dengue positivas, tres neonatos 
tuvieron pruebas positivas, ya sea de muestra de cordón o 
placenta y de estos todos tuvieron plaquetopenia severa con 
necesidad de transfusión plaquetaria. 

En Latinoamérica no existen protocolos de investigación 
extensos sobre el tema, por lo que no es factible hacer 
un comparativo adecuado, sin embargo, se observa una 
evolución desfavorable.  

La transmisión vertical continúa siendo rara; sin embargo, 
debemos recordar que México es un país endémico y sobre 
todo en los brotes como el de 2019 la sospecha clínica en 
recién nacidos con antecedente de madres sintomáticas en 
las últimas dos semanas de embarazo debe prevalecer. De 
los pacientes cuya infección se clasifica como congénita la 
mayor parte presenta síntomas y de estos un gran porcentaje 
es severo. La importancia del diagnóstico oportuno radica 
en implementar el manejo inicial dirigido. 

Existe evidencia de que el cambio climático puede cambiar el 
comportamiento endémico de esta enfermedad28. Hay una 
asociación entre los pacientes sintomáticos de zonas frías 
con los viajes previos a zonas endémicas34. En un estudio 
suizo del Journal of travel medicine en 2019, recomienda a las 
embarazadas no viajar a lugares endémicos y la realización 
de pruebas diagnósticas solo a pacientes sintomáticas. 

La prevención en la propagación del mosquito sigue 
siendo uno de los pilares para la disminución de los casos, 
la información en medios masivos e incluso dentro de las 
escuelas29. La evidencia hasta el momento nos muestra que 
las acciones de mayor importancia siguen siendo el cubrir 
los contenedores de agua limpia con tapas (usando o no 
insecticidas) y la recolección controlada de la basura en 
los domicilios30.  La vacuna es una realidad, actualmente  
Dengvaxia es la más efectiva contra el dengue y virus 
de fiebre amarilla, es recomendada por la Organización 
Mundial de la Salud desde 2016 para individuos que han 
presentado la infección o en poblaciones con más del 80% 
de seropositividad para dengue31.

Conclusión 

Reportamos un caso de madre con síntomas sugestivos de 
dengue y posterior enfermedad sintomática en el neonato 
confirmado a través de la secuenciación del genoma con 
evidencia de transferencia de anticuerpos anti-DENV-2, lo 
que sugiere transmisión vertical. Este paciente cuenta con 
factores de riesgo como prematurez, dificultad respiratoria, 
linfopenia y plaquetopenia en su primer día de vida, con 
desarrollo clínico sugestivo de sepsis neonatal, el contar 
con antecedente epidemiológico materno para dengue es 
importante, así como tomarlo en cuenta  para el diagnóstico 
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probable de dengue neonatal por transmisión vertical, lo 
cual lo corroboramos posteriormente, lo que desarrolló su 
evolución fatal.
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Uso de laminaria previo a transferencia embrionaria en pacientes con estenosis cervical.

Use of laminaria prior to embryo transfer in patients with cervical stenosis.
Ángel Zistecatl-Meza1, Esther Iyune-Cojab2, Juan Pablo Manzo-Magaña2, Victor Manuel 
Arroyo-Quiroz2, Jorge Quiroz-Rodríguez2, Erika Gabriela Álvarez-Salazar1, Diana Villeda-
Barrera1, Martin Alan Cuevas-Cervantes1.
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Instituto de Salud del Estado de México.
2) Médico adscrito de Biología de la Reproducción Humana. Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz”. 
Instituto de Salud del Estado de México.

Introducción: La transferencia embrionaria (TE) es la última etapa de un tratamiento de fertilización in vitro, es esencial realizarla 
de manera atraumática con la intención de disminuir cualquier evento que pueda desencadenar un proceso inflamatorio y 
disminuir la tasa de éxito. 
Presentación del caso: Se trata de una paciente de 36 años de edad con infertilidad primaria de 12 años de evolución, factor 
endocrino - ovario, uterino y masculino afectados; se decidió realizar tratamiento de fecundación in vitro, se hace transferencia 
embrionaria en fresco, la cual se cancela por estenosis cervical y sangrado, se reprograma con previa colocación de laminaria 
intracervical, realizándose con éxito y sin laceración cervical, obteniendo recién nacido vivo. 
Discusión: La transferencia de embriones sin dificultad ha sido reconocida como uno de los factores más críticos en el éxito 
de los ciclos de fecundación in vitro. Una transferencia difícil suele resultar en sangrado con múltiples intentos y en caso más 
difíciles incluso se pueden usar dilatadores cervicales. La presencia de sangre en el exterior del catéter en el momento de la 
transferencia embrionaria y los múltiples intentos de inserción del catéter se han asociado con una disminución de las tasas 
de embarazo. Se ha demostrado que la transferencia embrionaria con estrategias adicionales, como el uso de pinza de 
Pozzi, reduce significativamente la tasa de embarazo. La técnica de transferencia embrionaria atraumática en un paciente con 
estenosis cervical, puede ser un gran desafío para la fecundación in vitro. 
Conclusiones: En pacientes con estenosis cervical es importante mantener la dilatación del cuello uterino hasta inmediatamente 
antes de la TE. Además, el riesgo de complicaciones obstétricas como incompetencia cervical puede ser muy bajo con el uso 
de laminaría. Se necesitan más estudios para probar su eficacia.

Palabras Clave: Transferencia embrionaria, estenosis cervical, laminaria.

Introduction: Embryo transfer (ET) is the last stage of an in vitro fertilization (IVF) treatment. It is essential to perform it in an 
atraumatic way, with the intention of reducing any event that may trigger an inflammatory process and decrease the success 
rate. 
Case presentation: This is a 36-year-old female patient with primary infertility of 12 years of evolution, endocrine factor - 
ovarian, uterine and male affected; it was decided to perform in vitro fertilization treatment, fresh embryo transfer is performed, 
which is canceled due to cervical stenosis and bleeding, it is reprogrammed with prior placement of intracervical laminaria, being 
performed successfully and without cervical laceration, obtaining live newborn. 
Discussion: Smooth embryo transfer is a factor in the success of in vitro fertilization cycles. The presence of blood on the 
outside of the catheter at the time of embryo transfer, multiple attempts at catheter insertion, and the use of Pozzi clamp have 
been associated with decreased pregnancy rates. The atraumatic embryo transfer technique in a patient with cervical stenosis 
can be a major challenge for of in vitro fertilization. 
Conclusions: In patients with cervical stenosis it is important to maintain dilatation of the cervix until immediately before ET. In 
addition, the risk of obstetric complications such as cervical incompetence can be very low with the use of laminaria. Further 
studies are needed to prove its efficacy.

Key words: Embryo transfer, cervical stenosis, laminaria.
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Introducción

El presente trabajo describe dos embarazos exitosos con 
recién nacido vivo luego de una transferencia de embriones 
congelados, posterior a la aplicación de laminaría en una 
paciente con estenosis cervical refractaria.

Reporte de caso

Paciente de 36 años con infertilidad primaria de 12 años, 
obesidad, miomatosis uterina, resistencia a la insulina, 
síndrome de ovario poliquístico, factor masculino con 
teratozoospermia, se sometió a fecundación in vitro (FIV), se 
programa para realización de transferencia embrionaria con 
dificultad para el paso de catéter, por lo que se congelan 
blastos y se procede a realizar histeroscopia diagnóstica 
encontrando estenosis cervical, se programa para segundo 
intento con colocación previa de laminaría intracervical 
durante una hora, se realiza TE sin dificultad, 14 días después 
reportó hCG positiva. Control prenatal sin complicaciones, 
con recién nacido vivo. En este año acude paciente a 
segundo embarazo, siguiendo protocolo de manejo previo, 
se realiza TE sin complicaciones, actualmente con embarazo 
en curso.

Discusión

La transferencia embrionaria atraumática es un reto para 
el biólogo de la reproducción, que no solo depende de la 
técnica, si no de las variantes anatómicas que se pueden 
llegar a encontrar en las diferentes pacientes. El tener 
estrategias que ayuden a facilitar este tipo de procedimientos 
tiene un impacto positivo en el tratamiento de reproducción 
asistida, mejorando el pronóstico y las probabilidades de 
poder llevar un recién nacido vivo a casa.

Conclusiones

En pacientes con estenosis cervical es importante mantener 
la dilatación del cuello uterino hasta inmediatamente antes 
de la TE. Además, el riesgo de complicaciones obstétricas 
como incompetencia cervical puede ser muy bajo con el 
uso de laminaría. Se necesitan más estudios para probar su 
eficacia.
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La tuberculosis es una enfermedad infecciosa que ha afectado significativamente a la humanidad por miles de años. A pesar de 
los esfuerzos hechos por diversas culturas para descubrir el origen del padecimiento, no fue hasta finales del siglo XIX que se 
empezó a entender su etiología. El 24 de marzo de 1882, el médico alemán Robert Koch presentó ante la Sociedad de Fisiología 
de Berlín sus avances en el desarrollo de nuevas técnicas de laboratorio que permitían estudiar al mundo microscópico como 
nunca antes se había hecho. Dichas técnicas le ayudaron a hacer uno de los descubrimientos científicos más importantes 
de su época, que la tuberculosis es causada por bacterias. En ese entonces, fueron nombradas por Koch como bacterium 
tuberculosis, y en 1896 fueron renombradas por Lehmann y Neumann como mycobacterium tuberculosis.
Han pasado 140 años desde que R. Koch dio a conocer al agente etiológico de la tuberculosis humana, a pesar de que se 
intensificaron los esfuerzos por disminuir y erradicar la enfermedad, actualmente sigue siendo una de las principales causas de 
muerte por un solo agente infeccioso, solo por detrás de la infección por SARS-CoV-2 en el periodo 2020-2022. Se estima que 
una cuarta parte de la población mundial podría estar infectada con M. tuberculosis. Cada año ocurren alrededor de 10 millones 
de nuevas infecciones y aproximadamente 1.5 millones de muertes por complicaciones asociadas a dicha enfermedad. Debido 
a esto, en 1993 la Organización Mundial de la Salud (OMS) declaró a la tuberculosis como emergencia mundial y, en 2014, junto 
con las Naciones Unidas, se comprometió a implementar estrategias que condujeran a poner fin a la epidemia de tuberculosis 
en el año 2030.
A pesar de los esfuerzos realizados en las últimas décadas para el desarrollo de nuevas vacunas, la mayoría de los candidatos 
vacunales se han descartado en fases preclínicas de evaluación, y las que han avanzado han mostrado eficacias protectoras 
menores (o en algunos casos similares) a las obtenidas con la vacuna BCG, desarrollada hace 101 años. Actualmente, la BCG 
es la única alternativa para la prevención de formas severas de tuberculosis.
A pesar de la alta prevalencia y mortalidad causada por la tuberculosis, y las consecuencias negativas en las estrategias 
de control que ha provocado la pandemia por SARS-CoV-2, la búsqueda de nuevas vacunas, métodos de diagnóstico y 
tratamientos sigue siendo un área no prioritaria para los países en donde la enfermedad es endémica.

Palabras clave: Mycobacterium tuberculosis, tuberculosis, Robert Koch, inmunología, diagnóstico.

Tuberculosis is an infectious disease that has significantly affected humanity for thousands of years. Despite the efforts made 
by various cultures to discover the origin of the condition, it was not until the end of the 19th century that its etiology began 
to be understood. On March 24, 1882, the German physician Robert Koch presented to the Physiology Society of Berlin his 
advances in the development of new laboratory techniques that allowed the microscopic world to be studied as never before. 
These techniques helped him make one of the most important scientific discoveries of his time, that tuberculosis is caused by 
bacteria. At that time, they were named by Koch as Bacterium tuberculosis, and in 1896 they were renamed by Lehmann and 
Neumann as Mycobacterium tuberculosis.
140 years have passed since R. Koch unveiled the etiologic agent of human tuberculosis, despite intensified efforts to reduce 
and eradicate the disease, it currently remains one of the leading causes of death from a single infectious agent , only behind 
SARS-CoV-2 infection in the period 2020-2022. It is estimated that a quarter of the world's population could be infected with 
M. tuberculosis. Each year there are around 10 million new infections and approximately 1.5 million deaths from complications 
associated with this disease. Because of this, in 1993 the World Health Organization (WHO) declared tuberculosis a global 
emergency and, in 2014, together with the United Nations, committed to implement strategies that would lead to ending the 
tuberculosis epidemic in the world. year 2030.
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Despite the efforts made in recent decades to develop new vaccines, most of the vaccine candidates have been discarded in 
preclinical evaluation phases, and those that have advanced have shown lower (or in some cases similar) protective efficacies 
than those obtained with the BCG vaccine, developed 101 years ago. Currently, BCG is the only alternative for the prevention 
of severe forms of tuberculosis.
Despite the high prevalence and mortality caused by tuberculosis, and the negative consequences on control strategies caused 
by the SARS-CoV2 pandemic, the search for new vaccines, diagnostic methods, and treatments continues to be a non-priority 
area for countries where the disease is endemic.

Key words: Mycobacterium tuberculosis, Tuberculosis, Robert Koch, immunology, diagnosis.

Introducción

En la actualidad, se sabe que la tuberculosis (TB) puede 
producirse por un grupo de bacterias ácido resistentes 
altamente relacionadas, conocidas en su conjunto como 
el complejo mycobacterium tuberculosis (CMtb). CMtb 
comprende diversas especies micobacterianas que infectan 
al humano y a varios mamíferos domésticos y silvestres. 
Por ejemplo, M. tuberculosis (Mtb), M. bovis y M. caprae 
fueron aislados inicialmente en humanos, bovinos y cabras, 
respectivamente, sin embargo, todas tienen la capacidad 
de infectar al humano y otros mamíferos1. Los miembros 
de CMtb son bacilos aerobios, capaces de infectar y 
multiplicarse dentro de los macrófagos de mamíferos, y 
suelen presentar un crecimiento lento. Tienen una pared 
celular altamente resistente, hidrofóbica, serosa, rica en 
lípidos y ácidos micólicos que las hace resistentes al efecto 
de muchos detergentes y colorantes. 

Se han planteado diversos orígenes de la TB humana. Se 
ha propuesto que Mtb es una especie relativamente joven, 
la cual pudo haber surgido a partir de una micobacteria 
ambiental que gradualmente pasó de ser un microorganismo 
oportunista a un patógeno intracelular. También se ha 
propuesto que posiblemente surgió hace aproximadamente 
15,300-20,400 años por zoonosis a partir del patógeno 
bovino M. bovis. Tras la domesticación de los bovinos por 
el humano, M. bovis tuvo una interacción más estrecha 
con la especie humana y, posteriormente, evolucionó a 
una nueva especie debido a su necesidad de adaptarse al 
nuevo hospedero2. La primera evidencia indiscutible de la 
presencia de Mtb en restos antiguos se obtuvo mediante 
secuenciación del ADN, a partir de lesiones óseas de un 
bisonte de 17.000 años de antigüedad encontrado en 
Wyoming, USA, mientras que la evidencia más antigua de TB 
humana se consiguió de un asentamiento de 9.000 años de 
antigüedad en el Mediterráneo oriental a partir de restos de 
un niño y una mujer del Neolítico3. Debido a esto se pensó 
que los humanos habían adquirido la enfermedad durante 

el Neolítico, un periodo que se caracterizó por la aparición 
y generalización de la agricultura y ganadería, así como la 
aparición de los primeros poblados que con el tiempo se 
hicieron más grandes y densos, lo que promovió un contacto 
estrecho entre animales y humanos, contribuyendo así con 
la transmisión. Sin embargo, a partir de evidencia molecular 
más reciente, se ha propuesto que la TB humana podría tener 
un origen humano, y posteriormente se extendió, diversificó 
y adapto a diferentes poblaciones durante el Neolítico como 
consecuencia de las migraciones humanas4.

Los enfermos de TB pueden presentar diferentes 
manifestaciones clínicas y anatomopatológicas, durante 
muchos siglos se ha hecho referencia a la enfermedad con 
diferentes nombres: tisis, tabes, plaga blanca, consunción, 
escrófula, entre otras. Fue el médico francés Rene Theophile 
Hyacinthe Laennec quien determinó en 1819 que en realidad 
se trataba de la misma enfermedad, y en 1839 Johann Lukas 
Schönlein propuso el nombre de tuberculosis para todas 
aquellas afecciones que se caracterizaban por la presencia 
de lesiones similares a tubérculos3,5.

Desde los antiguos griegos y hasta mediados del siglo XIX, 
la mayoría de los europeos consideraban a la TB como una 
enfermedad hereditaria, solo algunos llegaron a sospechar 
de su naturaleza infecciosa5. Sin embargo, después de 
siglos de especulación, el médico militar francés Jean-
Antoine Villemin realizó una serie de experimentos con 
animales que demostraron por primera vez, en 1869, que la 
TB era una enfermedad transmisible. Además, sus estudios 
epidemiológicos mostraron que la TB era más frecuente 
en sitios aglomerados, por lo que estas observaciones 
le permitieron plantear la hipótesis de que la TB era una 
enfermedad que se podía transmitir de persona en persona, 
con una mayor frecuencia cuando vivían en condiciones de 
hacinamiento6. En concordancia, los brotes de TB humana 
se han asociado históricamente con el desarrollo urbano, 
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que confina a un gran número de personas en espacios 
reducidos, y donde los contactos entre las personas son 
más frecuentes5.

Con la idea de que la TB era una enfermedad transmisible, 
entre 1881-1882, Robert Koch se abocó a la tarea de cazar 
al agente causal. Koch innovó los métodos de tinción 
tradicionales que se empleaban en esa época para el estudio 
de bacterias, lo que le permitió observar al microscopio 
los bacilos que causaban la TB como nadie antes lo había 
hecho. Describió que eran organismos en forma de bastón 
que vivían intracelularmente o extracelularmente en las 
lesiones de tejidos tuberculosos7. Dichos métodos de tinción 
fueron mejorados con el tiempo por él y otros investigadores 
como Paul Ehrlich, Franz Ziehl y Friedrich Neelsen. Para 
demostrar que los bacilos eran los agentes causales de la 
enfermedad Koch decidió aislarlos, y para ello desarrolló 
también un método de cultivo sólido rico en suero bovino 
que favorecía el crecimiento del microorganismo en su 
laboratorio. Dichas innovaciones le permitieron aislar a Mtb a 
partir de pacientes y animales infectados, y posteriormente 
reproducir la enfermedad en animales de experimentación. 
Por sus investigaciones y descubrimientos relacionados con 
la TB, Robert Koch fue galardonado con el Premio Nobel de 
Medicina en 19053.

Ciclo de vida de M. tuberculosis

La principal forma de transmisión de la TB humana es a 
través de aerosoles. Cuando una persona con TB activa 
tose o estornuda, los bacilos pueden viajar en las gotas de 
saliva expulsadas y llegar al tracto respiratorio y alvéolos 
pulmonares de una persona sana, iniciándose el proceso de 
infección. Mtb invade y se desarrolla principalmente en los 
pulmones (TB pulmonar). Sin embargo, aproximadamente 
en un 15-20% de las personas infectadas las bacterias 
pueden viajar a través del sistema linfático o circulatorio 
hacia diferentes regiones del cuerpo (sistema nervioso, 
urogenital, músculo-esquelético, entre otros) y ahí desarrollar 
una tuberculosis extrapulmonar (Figura 1)8,9.

Figura 1. Infección por Mtb. Un individuo se infecta 
con Mtb al respirar microgotas de saliva con bacilos que 
son expulsadas al toser o estornudar por una persona 
con TB pulmonar activa. Las bacterias pueden alcanzar 
los alvéolos pulmonares donde son fagocitados por los 
macrófagos alveolares, mientras que otras pueden infectar 
los neumocitos y alcanzar el parénquima pulmonar. Ahí, Mtb 
pueden replicarse e infectar diferentes tipos celulares y ser 
fagocitado por macrófagos tisulares y células dendríticas, 
lo que a su vez promueve una respuesta inflamatoria y el 
reclutamiento de diferentes células del sistema inmune, tales 
como neutrófilos, eosinófilos, mastocitos, linfocitos T, células 
B, NK, etc. En los sitios de infección, se comienzan a formar 
los granulomas que ayudan a contener la infección y evitan la 
diseminación del bacilo. En los granulomas, los macrófagos 
infectados que contienen a los bacilos se distribuyen en la 
parte central de la estructura, y en la periferia se encuentran 
otras células del sistema inmune cuya frecuencia varía 
de granuloma a granuloma. En algunos granulomas los 
macrófagos comienzan a fusionarse y se convierten en 
células con características epitelioides, pierden movilidad 
y presentan una mayor capacidad de agregación, lo que 
permite dar mayor soporte estructural al granuloma. 
Asimismo, las vasculaturas formadas en la vecindad de 
los granulomas pueden funcionar como rutas de escape 
y redistribución de los bacilos, contribuyendo al desarrollo 
de TB extrapulmonar. Si bien el granuloma se forma como 
una respuesta inmunológica del hospedero para contener 
la infección, también sirve de nicho para los bacilos, los 
cuáles pueden permanecer en el organismo por largos 
periodos de tiempo, manteniendo una infección latente o 
una infección subclínica. Por factores y mecanismos que 
aún desconocemos a detalle, en algunos individuos los 
bacilos pueden reactivarse y desarrollar una infección activa 



37Invest Clín Mexiq 2023; 2 (5) : 34-43

Castañon AM. 140 años del descubrimiento de mycobacterium tuberculosis

(Modificado de [10-12]).

En un intento por eliminarlas, las bacterias son engullidas 
por células fagocíticas del sistema inmune del hospedero 
(macrófagos alveolares, macrófagos tisulares, células 
dendríticas y neutrófilos) y englobadas en estructuras 
llamadas fagosomas. Posteriormente, los fagosomas 
comienzan a madurar, acidificarse y se fusionan con los 
lisosomas. La acción de las enzimas lisosomales, los péptidos 
antimicrobianos y de las especies reactivas de oxígeno 
sobre los bacilos promueven su muerte, contribuyendo 
así con el aclaramiento de la infección. Sin embargo, Mtb 
ha adquirido evolutivamente una serie de mecanismos 
de evasión de la respuesta inmune que le permiten evitar 
su degradación. Los bacilos de Mtb pueden adaptarse al 
medio intracelular del hospedero y quedar internalizados 
en los fagosomas indefinidamente, donde pasan gran parte 
de su vida alimentándose de ácidos grasos y colesterol13. 
Bajo ciertas condiciones, Mtb puede inducir la ruptura de 
la membrana fagosómica, escapar de los fagosomas, y 
establecerse en sitios con condiciones más propicias para 
su replicación. Este mecanismo de escape también se ha 
relacionado con una mayor inhibición de la autofagia, otro 
mecanismo empleado por los macrófagos para la eliminación 
de bacterias intracelulares. De esta manera, Mtb puede 
incrementar su persistencia en el hospedero y virulencia14. 

Por otro lado, las células infectadas del hospedero inician una 
respuesta inflamatoria local que atrae células inmunitarias 
al sitio de infección. Estos agregados celulares forman 
eventualmente lo que se conoce como granulomas. Los 
granulomas son estructuras muy complejas, típicas de una 
infección por Mtb, que sirven de refugio para los bacilos y 
facilitan la persistencia de la infección. Debido a que Mtb es 
capaz de viajar a través de los vasos linfáticos y sanguíneos, 
puede alcanzar regiones extrapulmonares donde persiste 
por largos periodos de tiempo, las células endoteliales que 
recubren dichos vasos son sitios preferenciales de infección, 
además del tejido adiposo y la médula ósea. También 
se ha detectado la presencia de ADN de Mtb en tejidos 
histológicamente normales15. Debido a que Mtb se enfrenta 
a diferentes nichos y microambientes celulares durante la 
infección, estos pueden tener un impacto profundo en la 
evolución de la enfermedad. La erradicación y tratamiento 
de la enfermedad son complicadas debido al estilo de 
vida intracelular del parásito. Si bien Mtb no es un parásito 
intracelular obligado, si necesita forzosamente de células 
para poder replicarse y diseminarse a otros hospederos.

Diagnóstico y prevención de la TB

En la época en la que se describió el bacilo de Koch la TB 
era muy común, 1 de cada 7 personas infectadas moría 
como consecuencia de esta enfermedad, y si se tomaban 
en cuenta sólo a personas en edad productiva de mediana 
edad, 1 de cada 3 personas fallecía, por lo que era prioritaria 
la búsqueda de tratamientos7. En la actualidad, se estima que 
un gran porcentaje de las personas infectadas presentan una 
infección latente. La tuberculosis latente (TBL) se caracteriza 
por la presencia de Mtb en los tejidos del hospedero, pero 
con ausencia de signos y síntomas clínicos. En estado 
de latencia, las micobacterias presentan adaptaciones 
metabólicas que le permiten sobrevivir y persistir dentro del 
hospedero con baja o nula replicación, por lo que se hace 
difícil su detección y eliminación por el sistema inmunológico. 
El principal problema con las infecciones latentes es que 
algunas evolucionan a tuberculosis activa, por lo que en 
algún momento de la vida las personas pueden comenzar a 
presentar signos y síntomas clínicos e infectar eventualmente 
a otras personas15,16. A pesar de que Mtb puede infectar a 
cualquier persona, existen grupos de personas con mayor 
riesgo de infectarse y desarrollar TB, entre los que se 
encuentran individuos inmunosuprimidos, malnutridos, con 
bajo estado socioeconómico, prisioneros, alcohólicos, niños, 
indigentes y trabajadores de la salud en áreas endémicas 
con TB. La identificación específica y el tratamiento preciso 
de TBL son puntos cruciales para disminuir la incidencia de 
TB en el mundo. 

En su intento por obtener una cura para la TB, Koch 
comenzó a trabajar en un extracto de bacilos tuberculosos 
en glicerina, que con el tiempo se le llamó tuberculina. 
La tuberculina despertó un enorme interés mundial y las 
personas viajaban desde diferentes regiones a Berlín para 
obtenerla. Desafortunadamente, pasó poco tiempo para 
que se dieran cuenta que la tuberculina no tenía un valor 
terapéutico, a pesar de ello fue el principio para que diversos 
investigadores como Pirquet, Calmette, Wolff-Eisner y 
Mantoux desarrollaran nuevos métodos diagnósticos cada 
vez más efectivos y seguros para diagnosticar la TB17. 

En la década de los 30 del siglo XX, la bioquímica 
estadounidense Florence Seibert trabajó arduamente en la 
purificación del agente activo de la tuberculina a partir de 
extractos de micobacterias muertas. La tuberculina resultó 
ser una proteína que más tarde bautizó con el nombre de 
derivado proteico purificado (PPD, por sus siglas en inglés). 
Actualmente, el PPD estandarizado se utiliza para la prueba 
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cutánea de la tuberculina, la cual consiste en inyectar 
en el antebrazo de las personas el PPD y esperar a ver el 
desarrollo de una reacción de hipersensibilidad retardada 
que es indicativa de exposición previa al agente etiológico. 
Los resultados positivos pueden ser observados dentro de 
las primeras 48 y 72 horas18. Actualmente, dicha prueba 
constituye una herramienta muy valiosa para determinar 
si una persona ha estado en contacto con micobacterias 
que pueden provocar TB, aunque existen múltiples factores 
que pueden influir en los resultados y su interpretación. Por 
ejemplo, una persona vacunada con BCG puede resultar 
en un falso positivo, lo cual es relevante en un país como 
México donde la mayoría de las personas son vacunadas 
con BCG durante la infancia19. 

Debido a las limitaciones del PPD, en la década de 1990 
se desarrolló una prueba de sangre más específica para el 
diagnóstico de TB llamada ensayo de liberación de interferón 
gamma (IGRA, por sus siglas en inglés). Esta prueba mide la 
reacción de las células del sistema inmune de una persona en 
presencia de antígenos (ESAT-6 y CFP-10) más específicos 
de bacterias que producen TB en humanos. La prueba 
consiste en obtener células de la sangre de las personas e 
incubarlas con los antígenos micobacterianos. La respuesta 
inmune adaptativa de los individuos infectados con Mtb 
se evidencia por la producción de IFN-γ en respuesta al 
estímulo antigénico, por lo que un resultado positivo consiste 
en altas concentraciones de IFN-γ o un elevado número de 
células productoras de IFN-γ en la muestra. Esta prueba no 
genera falsos positivos en personas previamente vacunadas 
con BCG (que no presentan ESAT-6 ni CFP-10), sin embargo, 
no puede discernir entre la TBL y la TB, ni puede predecir 
el riesgo de reactivación en individuos con TBL. Además, 
se pueden presentar resultados falsos positivos debido a la 
respuesta de memoria que perdura en individuos que han 
clarificado la infección. 

A pesar de los enormes esfuerzos que se han hecho para 
el diagnóstico de TB, lo cierto es que aún no contamos con 
ninguna prueba que sea altamente sensible y específica. El 
diagnóstico aún se evalúa en la clínica mediante el análisis 
de signos y síntomas, radiografías, análisis por microscopia y 
otras pruebas de laboratorio. El cultivo de Mtb es el estándar 
de oro para diagnosticar la TB, aunque se requiere de mucho 
tiempo (una semana o más) para obtener los resultados17. 

Hoy en día se están desarrollado pruebas de diagnóstico 
molecular las cuáles pretenden ser menos invasivas, más 
rápidas, más sensibles y específicas para el diagnóstico de 

Mtb. Mediante análisis bioinformáticos se han identificado 
genes exclusivos de Mtb (como el gen TB18.5, Rv0164), el 
cuál ha sido utilizado exitosamente para detectar, mediante 
PCR, la presencia de DNA genómico específico del CMtb 
en muestras de esputo de pacientes con TB20. Otras 
técnicas como la MCDA-LFB se están desarrollando para el 
diagnóstico molecular de Mtb, en esta técnica se combinan 
métodos de amplificación génica alternativos a la PCR como 
la amplificación de desplazamiento cruzado múltiple (MCDA, 
por sus siglas en inglés) y métodos de análisis simples de 
MCDA que emplean biosensores de flujo lateral (LFB, por sus 
siglas en inglés) basados en nanopartículas. Con esta técnica 
se detectan genes específicos de Mtb (IS6110 y mpb64) 
a partir de muestras de esputo de pacientes. Esta técnica 
es más sensible, específica y rápida que otras técnicas, y 
los resultados se obtienen en tan solo 70 minutos21. Las 
nuevas técnicas de secuenciación masiva también se 
están explorando como una herramienta alternativa para la 
identificación de DNA genómico de Mtb a partir de diferentes 
fuentes biológicas como sangre, esputo y orina22. Estas 
últimas, tienen la ventaja de poder identificar infecciones 
múltiples por diferentes especies del CMtb o la presencia de 
mutaciones asociadas a resistencia o virulencia, las cuáles 
pueden ser determinantes para la evolución y tratamiento 
de la enfermedad23. En los siguientes años, se seguirán 
mejorando las técnicas de obtención y enriquecimiento de 
muestras, haciendo más específicas y sensibles las técnicas 
de análisis y detección molecular, así como optimizando los 
tratamientos farmacológicos. Es crucial tener diagnósticos 
más rápidos y precisos que incrementen la pertinencia y 
efecto de los tratamientos antituberculosos, aumentando así 
las condiciones de vida y la recuperación de los pacientes 
con TB.

La forma más segura, económica y eficiente para prevenir 
la TB es la vacunación. La vacuna Mycobacterium bovis 
BCG (Bacilo de Calmette y Guérin-BCG) ha sido usada por 
más de 100 años y ha salvado a millones de vidas desde 
su implementación. Se administra en muchos países del 
mundo para reducir el riesgo de muerte por TB y proteger a 
las personas, sobre todo niños, de las formas más severas 
de la enfermedad (miliar y meníngea). La vacuna consiste en 
la administración de una cepa viva atenuada de M. bovis, 
la cual inmuniza a las personas al estimular en ellas una 
respuesta inmune similar a la que se induce por la infección 
con Mtb. De tal manera que, si existiera una exposición 
posterior con Mtb, el cuerpo responde de manera más 
rápida y efectiva ante la infección. Desafortunadamente, a 
pesar de que la BCG es la vacuna más segura y eficaz contra 
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la TB, y la única autorizada hasta la fecha para su uso en 
humanos, es insuficiente, debido a que aún es controversial 
su efecto protector contra el desarrollo de TB en adultos y a 
que la respuesta inmune que induce no clarifica la infección. 
Por lo tanto, en la actualidad millones de personas siguen 
muriendo cada año víctimas de la enfermedad y un número 
aún mayor mantiene una infección subclínica o una infección 
latente a pesar de estar vacunado.

Para alcanzar la meta planteada por la WHO (WHO End TB 
strategy), de reducir para la próxima década la mortalidad por 
TB en un 95% y su transmisión en un 90%, es fundamental 
el desarrollo y la autorización de una nueva vacuna contra 
la TB24. En las últimas décadas se han evaluado diversos 
candidatos a vacuna, tanto profilácticas como terapéuticas, 
las cuales incluyen diferentes formulaciones, como bacterias 
vivas atenuadas, bacterias inactivadas, subunidades 
antigénicas en combinación con nuevos adyuvantes, 
vacunas basadas en vectores virales que expresan antígenos 
inmunodominantes y vacunas de ácidos nucleicos (DNA o 
RNA)25. Decenas de formulaciones se encuentran en fases 
preclínicas de investigación y menos de 20 se encuentran 
en fase clínica (Figura 2). En estos candidatos también 
se está evaluando el refuerzo de la vacunación neonatal 
con BCG. Ante el fracaso de muchas formulaciones cuya 
eficacia protectora es menor a la conferida por la BCG, se 
han realizado estudios clínicos para determinar la eficacia de 
la aplicación de un refuerzo de BCG en la adolescencia26,27.

Figura 2. Candidatos a vacuna contra la TB. Diversas 
formulaciones de candidatos a vacuna contra la TB se 
encuentran en fases clínicas de evaluación, predominando 
las vacunas de subunidades. Dos formulaciones se están 
evaluando en infantes y neonatos (§), 13 en adolescentes 
y adultos ( ), y cinco como vacunas terapéuticas (*). 

Únicamente la vacuna VaccaeTM ha concluido la Fase III de 
evaluación. Entre los candidatos se está evaluando el uso 
de micobacterias no tuberculosas y la revacunación con la 
vacuna M. bovis BCG.

Hace casi dos décadas Xue et al. (2004) demostraron el 
efecto protector de una vacuna de mRNA contra la TB en 
un modelo murino28. Sin embargo, como en el caso de 
otros candidatos a vacuna en los que solo se incluye uno 
o algunos antígenos inmunogénicos de la micobacteria, 
la protección conferida fue menor a la inducida por la 
BCG. Uno de los candidatos vacunales que ha mostrado 
resultados más alentadores es la vacuna de subunidad M72/
AS01E, desarrollada por la farmacéutica GlaxoSmithKline, 
ya que en un estudio clínico de fase IIb mostró un 50% de 
eficacia protectora (90% CI, 12 a 71) en adultos con TBL [29-
31], un resultado que la OMS considera sin precedentes en 
el desarrollo de nuevas vacunas contra la TB.  Actualmente, 
la autorización en decenas de países de vacunas de mRNA 
para su uso de emergencia contra la COVID-19 seguramente 
impulsará la evaluación y desarrollo de nuevos candidatos 
a vacuna de mRNA contra TB. Además, se obtendrá 
información invaluable sobre su seguridad a largo plazo. 
Las vacunas de mRNA presentan varias ventajas sobre 
otro tipo de vacunas, ya que en estas se pueden incluir un 
número variable de antígenos, son estables y, a diferencia de 
los candidatos a vacunas basados en sistemas de células 
completas, no incluyen antígenos que pueden interferir con 
el desarrollo de la respuesta inmune protectora. 

TB y la COVID-19

El impacto de la pandemia por la COVID-19 sobre la incidencia 
y mortalidad por TB, y viceversa, aún no está claramente 
apreciado. La interacción entre ambas infecciones es 
común, dada la alta prevalencia de casos de TBL y la rápida 
diseminación de la infección por SARS-CoV-232. Ambos 
agentes biológicos atacan frecuentemente los pulmones y 
provocan cierta similitud en muchos de los síntomas. Dadas 
estas semejanzas, se esperaría que junto con la demanda de 
los servicios de salud por sospecha de COVID-19 moderado 
y grave se presente una mayor detección de casos de TB, 
particularmente en las regiones donde la enfermedad es 
endémica y se tiene un subregistro importante de casos. 
Sin embargo, muchos países con alta incidencia de TB han 
registrado una disminución en la detección de los casos, lo 
cual, de acuerdo a la OMS, repercutirá negativamente en 
el control y prevención de la enfermedad, y probablemente 
signifique un retroceso al punto en el que se encontraba en 
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el 2015. A partir de los casos reportados de coinfección por 
SARS-CoV-2 y Mtb (cerca del 1% de los casos graves), no 
es claro si la COVID-19 representa un riesgo adicional para 
la morbilidad y mortalidad global de la TB, aunque si hay un 
mayor riesgo de muerte y desarrollo de COVID-19 grave en 
sujetos con TB activa33.

El uso de corticoesteroides, en pacientes con TB que 
requieren hospitalización, debilita el sistema inmune por su 
efecto antinflamatorio que, sumado al debilitamiento causado 
por la COVID-19, puede generar un ambiente propicio para 
el desarrollo de infecciones secundarias (hasta un 19% de 
casos de coinfecciones y 24% de superinfecciones), o bien, 
podría favorecer la reactivación de infecciones quiescentes 
como la TBL, aunque se requieren de más estudios a largo 
plazo para poder determinar el impacto real34,35. Aunque la 
administración de dexametasona mejora la supervivencia 
en pacientes con TB meníngea, no muestra ningún efecto 
en casos de TB pulmonar. La administración de dosis altas 
de corticosteroides para el tratamiento de enfermedades 
respiratorias ha sido relacionada con una mayor reactivación 
de TB, así mismo, su uso sistémico (oral o inhalado) en 
pacientes asmáticos está asociado a una mayor incidencia 
de casos con TB36,37. Algunos estudios han encontrado 
una relación entre la administración de corticosteroides y el 
desarrollo de la TB, aunque su efecto parece ser limitado y 
considerado a nivel individual, particularmente en aquellos 
pacientes cuyas comorbilidades impliquen un mayor riesgo 
de reactivación. Recientemente un estudio in vitro demostró 
que la TB pulmonar repercute negativamente en la producción 
de IFN-γ contra SARS-CoV-2, pero no se ve afectada la 
respuesta inmune contra antígenos de la micobacteria. 
Se ha propuesto que, en países con alta carga de TB, la 
TBL y el uso de la vacuna BCG pueden estar relacionadas 
con las diferencias observadas en la tasa de mortalidad en 
diferentes países, particularmente en la región asiática en la 
que la tasa de mortalidad por COVID-19 es marcadamente 
menor a la observada en países occidentales38. Para explicar 
este fenómeno se hipotetizó que la memoria inmunológica 
innata (inmunidad entrenada) conferida por la vacunación y 
su estimulación constante por la infección latente podrían 
estar implicadas en una menor incidencia y mortalidad por 
la COVID-19. Aunque los análisis muestran que la relación 
entre la historia de vacunación con BCG y una menor 
incidencia de la COVID-19 parece ser solo una asociación 
espuria, sugiriéndose que esta puede ser el resultado de la 
memoria inmunológica innata presente en los casos de TBL 
en los que el sistema inmune puede estar siendo estimulado 
por décadas39.

La pandemia por SARS-CoV-2 ha incrementado 
indirectamente la vulnerabilidad global a la TB, por el 
aumento en la pobreza, desnutrición y disminución al 
acceso a los servicios de salud. A esto se suma el efecto 
por daño pulmonar y las secuelas post COVID-19 en el 
sistema inmune, lo que puede favorecer de forma importante 
la progresión de la enfermedad en países con alta carga 
de TB. El daño vascular y las alteraciones en la respuesta 
inmune por infección por SARS-CoV-2 pueden ser un 
factor determinante en la progresión y reactivación de la 
TB. En casos graves se ha demostrado que la secreción 
de las citocinas proinflamatorias (IL-6, IL-8 y TNF-α) e 
interferones es significativamente mayor y está asociada al 
desenlace negativo de la infección40,41. Aunque la respuesta 
a la infección es muy heterogénea, la hiperactivación de los 
linfocitos T CD4+ y CD8+ también se ha relacionado con 
poblaciones de memoria exhaustas42,43. La desregulación de 
citocinas en pacientes con enfermedad grave por infección 
con SARS-CoV-2 promueve una respuesta inflamatoria 
crónica, donde el TGF-β y la IL-21 estimulan el cambio de 
clase en las células plasmáticas, inhiben la expresión de 
moléculas MHC-II en las células presentadoras de antígeno, 
e inducen senescencia de las células epiteliales pulmonares, 
probablemente mediante una vía dependiente de IL-644.

La comparación de la respuesta inmune en casos leves, 
moderados y severos por la COVID-19 ha mostrado 
algunos factores determinantes en la inmunopatología 
de la enfermedad, como la desregulación de poblaciones 
celulares y el surgimiento de linfocitos T memoria CD4+ y 
CD8+ de fenotipo exhausto que expresan PD1, TIM3 y 
CD57, neutrófilos y monocitos inmaduros con un fenotipo 
anti inflamatorio, y un ambiente que favorece la presencia 
de células mieloides que participan en la destrucción del 
tejido y la secuelas de la enfermedad al promover una 
respuesta pro-inflamatoria que conduce al reclutamiento 
de más células inmunes a los pulmones y la acumulación 
de citocinas en circulación43,45. En pacientes con co-
morbilidades que implican un estado inflamatorio crónico, 
así como en personas de edad avanzada, se presenta una 
activación descontrolada del inflamosoma en las células y la 
consecuente muerte de las mismas por piroptosis, que a su 
vez contribuye a una mayor respuesta inflamatoria46,47.

Otras de las alteraciones observadas en pacientes con 
enfermedad moderada y grave por la COVID-19 es la presencia 
de una mayor cantidad de células supresoras, como los 
neutrófilos con actividad supresora, monocitos que expresan 
correceptores inhibitorios como PD-L1, células dendríticas 
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con menor expresión de moléculas coestimuladoras, células 
NK disminuidas que expresan marcadores de agotamiento 
(expresión del receptor heterodimérico D94-NKG2A y menor 
expresión de CD107a, IFN-γ, IL-2 y granzima B) [48], así como 
una mayor presencia de células supresoras derivadas de 
mieloides (MDSCs) [49]. También se ha observado una mayor 
presencia de linfocitos T reguladores activados en casos de 
COVID severo50. Células cuya actividad supresora sin lugar 
a dudas pueden afectar la respuesta inmune protectora que 
mantiene asintomáticos los casos de TBL. 

La interrupción en la atención y diagnóstico de la TB en los 
dos años pasados debido a la pandemia por COVID-19, 
aunado a las secuelas inmunológicas en los pacientes post-
COVID, así como a un crecimiento global de la malnutrición 
(por el incremento en el desempleo y/o la pérdida de ingresos) 
derivados de la pandemia, posiblemente repercutirán de 
forma en un incremento de los casos de TB en el mundo 
en los próximos años24. Por lo tanto, el desarrollo de 
nuevas estrategias de prevención, diagnóstico, atención y 
tratamiento de la TB deben ser temas prioritarios de salud 
pública mundial.  
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Las arbovirosis como detonadoras de Lupus Eritematoso Sistémico
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Actualmente, resulta relevante a nivel clínico y epidemiológico el vínculo entre algunas infecciones virales y la autoinmunidad, 
induciendo la exacerbación patologías como el lupus eritematoso sistémico en personas con predisposición genética; sin 
embargo, aún no queda clara la relación y los mecanismos a través de los que se dan las interacciones virus-huésped y el 
impacto de ciertos virus en el desarrollo de la enfermedad autoinmune, aún no se han dilucidado del todo. Aunado a la clásica 
respuesta inmune desencadenada por virus y el mimetismo molecular, ha existido una asociación del papel de la activación di-
recta de la respuesta innata por los ácidos nucleicos virales y la modulación epigenética de la respuesta inmune; los resultados 
más recientes muestran que la autoinmunidad inducida por virus puede activarse mediante varios mecanismos, por lo que, es 
necesaria una mayor comprensión de dichos mecanismos moleculares relacionados con la autoinmunidad inducida por virus.

Currently, the link between some viral infections and autoimmunity is relevant at the clinical and epidemiological level, inducing 
the exacerbation of pathologies such as systemic lupus erythematosus in people with a genetic predisposition; however, the 
relationship and mechanisms through which virus-host interactions occur and the impact of certain viruses on the develop-
ment of autoimmune disease are not yet fully elucidated. In addition to the classical immune response triggered by viruses and 
molecular mimicry, there has been an association of the role of direct activation of the innate response by viral nucleic acids 
and epigenetic modulation of the immune response; The most recent results show that virus-induced autoimmunity can be 
activated by several mechanisms, therefore, a better understanding of these molecular mechanisms related in virus-induced 
autoimmunity is necessary.
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Introducción

Tres infecciones transmitidas por el artrópodo Aedes 
aegypty: dengue, zika y chykungunya (CHICKV), han sido 
consideradas como problemas de salud pública mundial, y 
su interacción con enfermedades de origen inmunológico 
han sido motivo de estudio en los últimos años, su relación 
con otras patologías es compleja y multidireccional, ya que 
estos patógenos capaces de gatillar la patogénesis de 
enfermedades autoinmunes por varios mecanismos, como 
el mimetismo molecular, la difusión del epítopo o por la 
estimulación policlonal por superantígenos entre otros, como 
sucede con el lupus eritematoso sistémico (LES); enfermedad 
autoinmune multisistémica de etiología multifactorial1; 
algunas publicaciones han sugerido la posibilidad de que 
enfermedades producidas por Alpha virus; particularmente 
dengue, pueden gatillar o agravar la aparición de LES2,3, 
con la limitante de que faltan estudios estructurados que 
establezcan si existe  una asociación real entre ambas 
enfermedades. 

Relación entre las infecciones virales y el desarrollo de 
enfermedades autoinmunes

Por otro lado, como parte del cuadro clínico de chykungunya 
se describen dolor articular y muscular, que pueden ser 
incapacitantes y como complicaciones se han reportado 
alteraciones reumáticas, músculo esqueléticas y poliartritis 
destructiva4,5, algunos de los cuales se consideran parte 
del cuadro clínico de LES, lo que hace pensar que ambos 
comparten mecanismos de la inflamación; lo que favorece 
que la infección produzca LES o la agrave4-6. 

Para algunos Alfavirus como Dengue, existen reportes como 
el de Fontes y colaboradores, donde se notifica un caso de una 
paciente femenina de 25 años, que desarrolló características 
clínicas compatibles con una enfermedad autoinmune, las 
cuales revirtieron una vez que mejoró la infección7; situación 
que también es reportada por Morel y colaboradores en tres 
casos de niños con dengue que desarrollaron un cuadro 
clínico similar: los tres con mejoría clínica una vez que pasó la 
etapa aguda de la infección6.

El primer reporte propone que la severidad de la infección 
se correlaciona con la cantidad de células infectadas, 
representada por títulos virales elevados en la fase aguda, 
o por altas concentraciones de ARN viral y proteína no-
estructural de dengue (NS1);  lo que teóricamente apoya el 
conocimiento de la existencia de mediadores inmunes 

circulantes durante el inicio de la enfermedad3,7; para que 
pueda sustentarse la asociación entre la viremia prolongada 
y la presentación de sintomatología compatible con lupus, 
como eritema facial y las artralgias. La viremia por dengue 
puede gatillar LES por formación de complejos inmunes en 
pacientes con predisposición para desarrollar enfermedades 
autoinmunes1,2. 

Para el CHYKV, existen reportes previos, donde se establece 
que el virus fue el disparador del síndrome de hiperferritinemia, 
en una mujer y un hombre de 21 y 32 años respectivamente, 
que desarrollaron enfermedad de Still posterior a la coinfección 
de dengue y CHYKV. La explicación inmunológica propuesta, 
para establecer la relación entre CHIKV y LES, se basa en la 
elevación de interleucina 18 (IL18), interleucina 2 (IL- 2), factor 
estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF) e interferón 
gamma (MIG) en niños con infección aguda por CHIKV y en 
la disminución de estos al presentarse viremia prolongada y 
en la similitud observada en pacientes con LES, donde IL-
18 estimula la producción de interferón gama e incrementa 
el efecto de IL-12; niveles altos de estas citocinas han 
sido detectados en fluidos biológicos y tejidos de modelos 
animales e individuos con enfermedades inmunológicas 
graves. IL-18 actualmente es reconocida por jugar un papel 
importante en LES, en el inicio de los eventos patogénicos y 
como efector de daño orgánico en las fases tardías. IL-alfa, 
citocina que en LES se asocia a una deficiencia adquirida, 
jugando un papel importante en el control de autoinmunidad, 
actúa como factor de crecimiento de linfocitos T y activa 
la proliferación de linfocitos B. El factor estimulante de 
colonias de granulocitos (G-CSF) por su parte, promueve 
la maduración de células precursoras localizadas en la 
médula ósea a neutrófilos; en LES, este factor se encuentra 
disminuido e incluso se ha propuesto como tratamiento de la 
neutropenia que se presenta en el paciente con LES que está 
infectado, debido a su efecto inmunomodulador. Finalmente, 
MIG, es producida con mayor medida por los monocitos en 
pacientes con LES, lo cual supone juega un papel importante 
en las alteraciones inmunológicas de la enfermedad5.

La probabilidad de viremia prolongada y el comportamiento 
inmunológico arriba descrito es factible, si se toman en 
cuenta estudios como el de Petitdemange y colaboradores, 
donde se establece que la respuesta de células NK en 
pacientes infectados con dengue (DENV-2+) y con CHIKV es 
diferente, considerándose que para el primero la activación 
y expansión de las células NK es transitoria y sus niveles 
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después de un mes del inicio de la enfermedad regresaron 
a la normalidad; mientras que los pacientes infectados con 
CHIKV se presentan cargas virales más elevadas durante 
la fase aguda y además persiste la cantidad de células NK 
de manera prolongada. La etapa aguda de la infección con 
CHIKV puede favorecer la presentación de LES, debido a que 
perpetua el ambiente inflamatorio, como se puede observar 
cuando estos desarrollan artralgia crónica5.

Estudios de la infección en ratones y en biopsias de humanos 
infectados con CHICKV, han demostrado la presencia del 
virus en el músculo esquelético, en inserciones de las vainas 
tendinosas de los músculos, en el tejido conjuntivo localizado 
debajo de la pared sinovial de las articulaciones y en la dermis 
profunda, siendo la célula diana principal el fibroblasto, lo 
cual puede inducir alteraciones inflamatorias similares a las 
de LES8.

La posibilidad de que el CHIKV, al igual que dengue, pueda 
gatillar o alterar el curso clínico de LES durante la persistencia 
de la viremia, puede ser difícil de explicar en los casos nuevos 
de LES, por la similitud en algunas de sus características 
clínicas2,4. Aun así, la presentación concomitante o simultanea 
de ambas enfermedades, es algo poco referido en los casos 
reportados.
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Caso clínico cerrado 

Sección destinada a la descripción de uno o más casos 
clínicos de excepcional observación, que supongan una 
aportación importante al conocimiento de la fisiopatología 
o de otros aspectos del proceso. 

La extensión máxima recomendada del texto es de 1.000 
palabras (incluyendo resumen, abstract y bibliografía). Se 
admitirán hasta 2 figuras y/o tablas por caso y hasta 10 
referencias.

El manuscrito deberá estar organizado de la siguiente 
forma:

Cartas al editor

En esta sección se incluirán aquellas cartas que hagan 
referencia a trabajos publicados el último mes y que 
aporten opiniones, observaciones o experiencias que, por 
sus características, puedan ser resumidas en un texto 
breve. La extensión máxima será de 500 palabras, no se 
admitirán figuras ni tablas y como máximo cinco 
referencias bibliográficas.

El número de autores no debe exceder de dos. 

La carta se encabezará con la siguiente entrada: ‘‘Señor 
editor’’ y el formato de presentación es en prosa libre. 

Instrucciones para autores

6. Conclusiones.

7. Citas y referencias: agregados por orden de 
aparición durante el texto y en formato Vancouver con 
superíndice y sin paréntesis.

1. Resumen en español e inglés, no estructurados; con 

2. Introducción.

3. Descripción del o los casos clínicos, lo más completo    

4. Discusión.

5. Conclusiones.

Otras secciones 

La revista incluye otras secciones como revisiones, 
metaanálisis y artículos especiales. Los autores que 
espontáneamente deseen colaborar en alguna de estas 
secciones deberán seguir las siguientes condiciones: 
Extensión no mayor a 5000 palabras (sin considerar 
resumen y referencias), un resumen/abstract no 
estructurados con un máximo de 300 palabras. Se 
recomiendan subapartados para facilitar la lectura. 

Referencias bibliográficas

Se presentarán según el orden de aparición en el texto 
con la correspondiente numeración consecutiva. En el 
artículo constará siempre la numeración de la cita en 
superíndice y sin paréntesis; en formato Vancouver. En 
caso de que las referencias cuenten con DOI (Digital 
Object Identifier), favor de agregarlo. 

Figuras y tablas 

Deberán presentarse en un documento independiente al 
manuscrito. Se sugiere que el envío de tablas sea en 
formato Word y PowerPoint. No se recibirán en formatos 
de imagen, (jpg, tiff, etcétera).
Se sugiere que el envío de figuras sea en formato: PDF de 
buena resolución o TIFF.
La numeración de tablas y figuras será independiente y 
con números arábigos.
Cada figura y tabla deberá tener un título. En caso 
necesario, las tablas deberán incluir como pie de figura la 
explicación de las abreviaturas empleadas.

Fotografías: No serán válidas imágenes de internet.
•Enviar sus fotografías referentes cuidando la 
composición e identidad de las personas y evitando 
logotipos institucionales. Especificar lugar, fecha y título 
de la fotografía. Se deben mandar en archivo ZIP, 
adjuntas en los trabajos enviadas en formato (jpg a 
300ppp, o PDF en buena resolución).

Derechos de autor

Todos los originales aceptados quedan como propiedad 
permanente de la revista, y no podrán ser reproducidos 
parcial o totalmente sin su permiso. En el supuesto de 
publicación de su trabajo, el autor correspondiente 
deberá firmar la carta de cesión de derechos (una vez que 
este sea aceptado), todas las opiniones manifestadas en 
los artículos son de los autores y no de la revista 
Investigación Clínica Mexiquense, ni del Instituto de Salud 
del Estado de México.

posible, con orden cronológico y de forma individual; 
si es que es más de un caso. 
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