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Resumen

El HTLV-1 fue el primer retrovirus humano, aislado a partir de un paciente con linfoma cuténeo.
Posteriormente, se aislo el HTLV-2 a partir de un paciente con leucemia de células pilosas. E1l HTLV-1 es el
agente etioldgico de la leucemia de células T del adulto y de la Mielopatia Asociada al HTLV-1 mientras que el
HTLV-2 no se ha asociado aun a enfermedad. Ambos virus se transmiten por via sexual, de madre a hijo y por
transmision parenteral (transfusiones de hemocomponentes, drogadiccion por via endovenosa, etc.)

El objetivo de nuestro trabajo fue informar sobre los primeros tres casos confirmados de HTLV en nuestro
hospital. Asimismo, brindar asesoramiento a los donantes y orientarlos sobre formas de contagio del virus y
control médico. Se utilizaron como técnicas de tamizaje ELISA y CMIA. Como confirmatorias Western-blot o
inmunobloting y técnicas de biologia molecular. Se estudiaron 27.828 muestras, 12 resultaron repetidamente
reactivas por técnicas de tamizaje (0,043%) de las cuales solo 3(0,011%, IC 95% 0,010%-0,012%, p<0,05)
fueron confirmadas positivas. Nuestros resultados indican que, en los ultimos afos, esta infeccion, que no fue
detectada en bancos de sangre de nuestra provincia, comienza a serlo. La prevalencia en donantes es menor que
en otras provincias y nuestros hallazgos refuerzan la importancia de continuar con el tamizaje de HTLV en
nuestro pais.



Abstract

HTLV-1 was the first isolated human retrovirus, from a patient with cutaneous lymphoma. Subsequently,
HTLV-2 was isolated from a patient with hairy cell leukemia. HTLV-1 is the etiological agent of adult T cell
leukemia and HTLV-1 associated myelopathy while HTLV-2 has not yet been associated with disease. Both
viruses are transmitted sexually, from mother to child and by parenteral transmission (transfusions of blood
components, intravenous drug addiction, etc.).

The objective of our work was to report on the first three confirmed cases of HTLV in our hospital. Also, guide
them on routes of transmission of the virus and medical control. There were used ELISA and CMIA as
screening techniques. As confirmatory assay, Western-blot or immunobloting and molecular biology
techniques were performed .We studied 27,828 samples, 12 were repeatedly reactive by screening techniques
(0.043%) of which only 3 (0.011%, 95% CI -0.010% -0.012%, p <0.05) were confirmed positive. Our results
indicate that, in recent years, this infection, which was not detected in Blood Banks of our province, begins to
be so. The prevalence in donors is lower than in other provinces and our findings reinforce the importance of
continuing HTLV screening in our country



Introduccion

El HTLV-1 fue el primer retrovirus patogénico que se identificé en humanos aislado de un paciente con linfoma
cutaneo’ > Posteriormente, en 1982, se aislé el HTLV-2 a partir de un paciente con un tipo de leucemia rara,
conocida con el nombre de leucemia de células pilosas®. El virus linfotropico de células T-humanas tipo
I(HTLV-1), oncoretrovirus humano, es el agente etioldgico de la leucemia de células T del adulto (ATL) y de la
Mielopatia Asociada al HTLV-1 o Paraparesia Espastica Tropical (HAM/TSP). El HTLV-2 no tiene un rol
etiologico definido* .Tanto las infecciones por HTLV-1 como por HTLV-2 es endémica en varias areas
geograficas del mundo, incluyendo el suroeste de Japon™® y la cuenca del Caribe’®, en América de sur en
regiones como Chile’ , Brasil'?, y Colombia'!!?

y Central'> 6, Australia'’, Taiwan'® e India!®. Se han documentado casos de la infeccion en paises como

, entre otras. También se ha informado en Africa occidental!® '

China®®, Estados Unidos?!, Inglaterra??, Argentina®® y en zonas del Medio Oriente.

En nuestro pais, se describe una alta prevalencia de infeccion por HTLV en las provincias de Salta, Jujuy y
Formosa. La transmision del HTLV-1 esta estrechamente asociada con la exposicion de células blanco al virus.
Se ha documentado en varios trabajos®® 2’ que la lactancia es la principal via de transmisién, la misma es una
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caracteristica propia de areas endémicas para la infeccion. La transmision sexual es de menor eficiencia, con un
mayor riesgo de transmision de hombre a mujer a través de las células infectadas presentes en las secreciones
genitales?® 2°. La transfusion sanguinea y el intercambio de agujas infectadas con el virus (drogadictos
intravenosos, tatuajes) se asocian con brotes epidemioldgicos®’. También la infeccion se transmite a través del
trasplante de 6rganos.

Siendo la via transfusional un posible mecanismo de transmision para HTLV y teniendo resultados confirmados
en donantes con residencia en nuestra provincia es que nos vemos obligados a informar a la comunidad médica
de la circulacion de este virus en la poblacion local. En 10 afios no se habian detectado casos de HTLV y
durante el 2016 y 2018, se confirmaron tres casos.

Objetivo

Informar sobre los primeros tres casos confirmados de HTLV en donantes del Servicio de Hemoterapia del
Hospital Dr. Lucio Molas siendo a su vez estos, los primeros en nuestra provincia y obtener la seroprevalencia
para HTLV en nuestro hospital.

Citar a los donantes reactivos para obtener nueva muestra para su confirmacion, en el servicio de referencia
Hospital J. P. Garrahan, orientar a los donantes sobre las formas de contagio del virus y control médico
conjuntamente con el Servicio de Infectologia de nuestro hospital.



Materiales y métodos

En el presente trabajo se realizé un estudio descriptivo de corte estadistico retrospectivo utilizando los datos de
los donantes de sangre desde septiembre de 2006 a julio de 2018 dando un total de 27.828 donantes. Los
mismos fueron estudiados del 2006 al 2013 con técnicas de tamizaje E.L.ILS.A (Enzyme-Linked
ImmunoSorbent Assay). Bioschile y del 2014 al 2018 por CMIA (ensayo por inmunoabsorcion ligado a
enzimas, quimioluminiscencia) Architect tHTLV-1/2 Abbott. Las muestras repetidamente reactivas se enviaron
para ser confirmados por el Centro Regional de Hemoterapia y el Laboratorio de Biologia Celular y Retrovirus
del Hospital J. P. Garrahan. Las técnicas de confirmacion que se utilizaron son: Western blot (MP Diagnostics,
Singapore) en algunos casos o inmunoensayo en linea (INNOLIA HTLV I/l Score, Fujirebio), ambos ensayos
utilizan antigenos bien definidos derivados de las proteinas inmunodominantes HTLV-1 y HTLV-2. En los
casos en que las pruebas de Western Blot o INNNOLIA resultaron indeterminadas o no tipificables, se
utilizaron técnicas de Biologia Molecular.



Resultados

De las 27.828 muestras, resultaron reactivas por técnicas de tamizaje en nuestro laboratorio 12 (0,043%) de las
cuales solo 3 (0,011%, IC 95% 0,010%-0,012%, p<0,05) fueron confirmadas positivas por Hospital J. P.
Garrahan.

Casos clinicos
Los casos clinicos se resumen en el Cuadro |

Caso N°I: Donante femenino de 34 afos, domiciliada en la localidad de General San Martin (La Pampa)
de nacionalidad paraguaya, que dona por primera vez. En la entrevista personal no refiere presentar ningin
factor de riesgo para el proceso de donacion de sangre. Nunca fue transfundida. Presenta una coinfeccion con
Sifilis (ARCHITECT) cuyo valor es 38,47 S/Co. Luego de acudir a la citacion se la deriva al Servicio de
Infectologia donde se decide analizar a sus tres hijos y a su pareja actual. La paciente refiere haber tenido sus
dos primeros hijos de un matrimonio anterior y el ultimo con su pareja actual. Los hijos y la pareja resultan no
reactivos tanta para el marcador HTLV como Sifilis. De su primera pareja no se puede obtener informacion.
Con respecto a su madre tampoco puede precisar si padece HTLV. Luego de confirmarse sus resultados a través
del Hospital J. P. Garrahan, se le informa a la donante sobre los mecanismos de contagio del virus y se decide
ingresarla a control hematoldgico periddico. Al momento de ingresar a infectologia la donante no presentaba
ningln tipo de sintomatologia.

Caso N° 2: Donante masculino de 41 afios, de la ciudad de Santa Rosa (La Pampa), de nacionalidad
argentino que se presenta a donar por primera vez. En su citacion refiere nunca haber sido transfundido ni
haber viajado a otro pais ni siquiera a zonas endémicas. Con respecto a su madre tampoco tiene informacion. Al
tener los resultados confirmados se lo cita para darle asesoria epidemioldgica y decide no presentarse a pesar de
convocarlo dos veces mas a través de nuestro sistema de citacion.

Caso N° 3: Donante de 28 afios, de origen boliviano que dona por primera vez. Se presenta a donar junto
a su esposa, también por primera vez. La esposa del donante resulta reactiva para el marcador de enfermedad de
Chagas pero no reactivo para HTLV. Cuando acude a la citacion, el donante relata nunca haber sido
transfundido y de su madre no tiene referencias sobre el marcador HTLV, pero comenta haber tenido contactos
sexuales previos a su actual pareja en su pais sin la proteccion adecuada. A este donante solo se le pudo realizar
la determinacion de Western Blot en el centro de confirmacion. Al recibir su resultado confirmado el donante
queda definitivamente derivado a Infectologia donde recibe asesoramiento y se indica control hematologico
periddico.



Discusion

El presente trabajo informa la prevalencia de HTLV-1 en nuestro Hospital y remarca la funcion del Servicio de
Hemoterapia para la informacion epidemioldgica de las infecciones transmitidas por sangre. El buen
funcionamiento de un sistema de citaciones permite rapidamente captar a los donantes reactivos, posibilita
darles un asesoramiento adecuado sobre los mecanismos de transmision y control médico. La importancia de
contar con un centro de confirmacion como lo es, el Hospital J. P. Garrahan que nos permite dar informacion
certera al donante mejorando la orientacidon al médico infectologo. El nexo fundamental que se tiene en nuestro
Hospital con el Servicio de Infectologia, quienes atienden a los donantes de sangre sin turno el mismo dia que
se presentan en nuestro servicio para agilizar su acceso al sistema médico.

En cuanto a la prevalencia de HTLV en donantes de sangre en nuestro pais, diversos estudios informaron que
las mismas eran bajas excluyendo las 4reas endémicas: en San Luis®' para HTLV-1 fue de 0,02%, en la zona
norte de Santa Cruz’’> de 0,019% para HTLV-1, en la provincia de Chaco® la prevalencia de 0,22% para
HTLV-1 y HTLV-2, en Neuquen®* la prevalencia informada fue de 0,031% para HTLV-2, en ciudad de
Cordoba® 0,26%, y en ciudad de Buenos Aires®® para HTLV-1 del 0,035% y para HTLV-2 del 0,007%. El
conocimiento de la prevalencia de esta infeccion en nuestro pais reviste importancia para la estimacion del total
de la poblacion infectada y en consecuencia para la toma de decisiones o politicas relativas a restringir la
infeccion. En nuestro caso, la prevalencia fue del 0,011% para HTLV-1.

Como ya hemos comentado, la transmisién de HTLV-1 y 2 ocurre por via sexual®’

, de madre a hijo por leche
materna®® y por transfusion de componentes sanguineos celulares®. La mayoria de los infectados permanecen
asintomaticos toda la vida. Sin embargo, si la infeccion es adquirida por via vertical o sexual entre el 2 y el 5%
de los individuos infectados desarrollan enfermedad con un periodo de incubacion de 15 a 20 afos. Si la
infeccion se produce por via transfusional, el tiempo de incubacidon es menor y el riesgo de padecer HAM/TSP
asciende al 60%""*! por esta razén, es fundamental el tamizaje en bancos de sangre, sobre todo en nuestro pais
que presenta zonas endémicas?*. El tamizaje en donantes de sangre comienza en Japon a mediados de la década
de los afios 80, en USA y Canada entre 1988 y 1989. En Europa, la implementacion del tamizaje en donantes de
sangre no ha sido uniforme, e incluso en algunos paises se ha interrumpido dada la baja prevalencia®. En
Argentina, si bien algunos bancos de sangre realizan este tamizaje desde 1993 de acuerdo con las
recomendaciones de la Asociacion Argentina de Hemoterapia e Inmunohematologia (AAHI), la reglamentacion
de la ley hace obligatoria su realizacion en todo el pais a comienzos de 2005%.

Nuestros resultados indican que en los ltimos afios, esta infeccion, que no fue detectada en Bancos de Sangre
de nuestra provincia, comienza a serlo y refuerza la importancia de continuar con el tamizaje de HTLV en
nuestro pais.
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CUADRO I: Casos de HTLYV positivos en el Servicio de Hemoterapia

ANO/CASO ARCHITECT(Abbott) | Western-Blot/Innolia HTLV 1/2 Tec. de Biologia
Molecular

2016 Caso N°1 | 96,26 S/Co Reactivo-Sin clasificacion entre HTLV 1 y 2 | Reactivo: HTLV 1

2016 Caso N°2 | 84,22 S/Co Reactivo: HTLV 1 Reactivo: HTLV 1

2018 Caso N° 3 | 224,9 S/Co Reactivo: HTLV 1 -

Los resultados obtenidos en el periodo 9/2006-7/2018 arrojaron una prevalencia de 0,011% (3/27.828) para

HTLV-1




