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Resumen

Con el objeto de determinar la prevalencia y el serotipo viral predominante del virus de la hepatitis C
(VHC), en una poblacién de hemodializados de tres centros de hemodialisis en la ciudad de Bogota y
analizar si el haber tenido més de diez transfusiones, haber recibido tratamiento de hemodialisis en méas de
tres centros de hemodidlisis y tener antecedente de trasplante renal pueden ser considerados como factore:
de riesgo en la seropositividad de VHC, se realizé un estudio de tipo descriptivo correlacional con un
muestreo por conveniencia, partiendo de 291 pacientes hemodializados de tres centros de hemodidlisis
localizados en la ciudad de Bogota, a quienes se les realizé una prueba de ELISA para detectar la presencia
de anticuerpos IgG anti VHC. La presencia de estos anticuerpos fue confirmada mediante un ensayo de
inmunoblot y la serotipificacién de las cepas de VHC se realiz6 con otra prueba de ELISA no comercial
(MUREX). La seroprevalencia encontrada fue de 2,7%, con 5 pacientes serotipo 1 y 3 pacientes cuyo
serotipo no fue detectado por la técnica usada. En cuanto a los factores de riesgo analizados, no se
encontré correlacién con la seroconversion. Adicional a estos factores de riesgo se analizaron las condi-
ciones encontradas en las unidades de hemodidlisis con el fin de identificar factores de riesgo nosocomial
involucrados.

En conclusién, la seropositividad encontrada fue mas baja de lo esperado y lo reportado por otros
investigadores, el hallazgo del serotipo 1 como dominante corresponde a lo reportado en la literatura y el
andlisis de los factores de riesgo parenteral, no mostré6 una asociacién temporal entre éstos y la
seropositividad. Dadas las condiciones ambientales y locativas de los centros de hemodidlisis asi como del
cumplimiento de las normas de calidad, no se excluye la transmisién nosocomial como una de las mas
importantes vias de contagio de VHC en este grupo de individuos.

Palabras clave virus de la hepatitis C (VHC), hemodidlisis, anticuerpos contra VHC.

Abstract

The purpose of this study was to determine the prevalence of antibodies anti-VHC in three hemodialyzed
groups in Bogota City, through searching of association of seroconversion which included three risks
factors: politrasfunded events, renal transplantion and treatment in different centers for hemodyalisis.
Presence of antibodies recognizing common epitopes of VHC were detected by ELISA test. As confirmation
test an immunoblot assay was performed and serotypes were determined by MUREX test, a non commercial
ELISA test. This type of study was descriptive and the risks factors were analyzed with the Fischer test.
Prevalence of 2,7% was founded, mainly with serotype 1 (5/8 positive samples), 3 samples could not be
serotyped using this technique.

There was no association between risk factors and seropositivity. Even thought, prevalence was lower
than expected. Predominant type 1 was predictable and risks factors did not show to have any relationship
with seropositivity. Nosocomial transmission of VHC can not be excluded since it is one of the most
important ways to transmit the virus in this kind of patients.

Key words: hepatitis C virus, hemodyalisis, antibodies against VHC.
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INTRODUCCION hemodializados en diferentes afios y zonas del
. ) pais que van desde el 6% hasta el 60%, sin em-

La enfermedad hepatica es una causa importanigaygo no hay estudios que hayan identificado fac-

de morbi-mortalidad en pacientes con falla renakqres de riesgo asociados al problema. (Echavarria

cronica tratados con hemodialisis. NUMerososet 51 1992: Jaramillcet al: 1997: De la Hoz,

estudios muestran como el virus de la hepatitis G ggg),

(VHC) se asocia frecuentemente con esta patolo-

gia. Se calcula que aproximadamente 170 m'”o,'Diferentes estudios han demostrado que estas
nes de personas (el 3% de la poblacién) esta

. ) i ) revalencias estan relacionadas con las caracte-
infectadas por e! \./lrus,y.estan en riesgo de des isticas especiales de los centros de hemodidlisis,
rr.ollar.una h,Epat't'S crgmca que pue de llevarlos 3as condiciones locativas de estos centros, el nu-
CITOSIS O cancer hepa.nco (Pas.quaeal'; ZOOSf mero de usuarios por equipo y el cumplimiento
Cristinay C}olnn§ 2006); (Katsoulida al; 2006); de las normas universales para prevenir la trans-
(Echavarriget al; 2003). mision de enfermedades infectocontagiosas en las
unidades de hemodialisis (Arenetsal; 2002).

El VHC es un virus ARN de cadena sencilla, Datos previos reportados por nuestro grupo dan
polaridad positiva, envuelto y con un genoma decomo resultado la existencia de tres factores de
aproximadamente 9.400 nucledtidos, organizadgiesgo, asociados con la positividad de marcado-
en un solo marco abierto de lectura que codificges seroldgicos para VHC que son: haber tenido
paratodas las proteinas virales, la E1, la proteinghas de diez transfusiones, haber recibido trata-
del corey la E2 (estructurales) y las proteinas p7miento de hemodialisis en mas de tres centros de
NS2 a NS5 (no estructurales). (Cristina y Colinahemodialisis y tener antecedente de trasplante re-
2006) La diversidad genomica entre las cepas d@al (Guariret al; 2004).

VHC permiten que la clasificacion viral se dé en

6 genotipos indicados por los nimeros 1 al 6 10554, | anteriormente expuesto, en este estudio se

i i 0, ., . . .
cuales alcgnzan a diferir en un 30 a 35% cé;e,Sl(’jetermlno la prevalencia de anticuerpos anti VHC
ARN cuando se comparan unos con otros (Crisg na poblacion de hemodializados de tres cen-

tina y Colina 2006; Katsoulidoet al; 2006). tros de hemodialisis en la ciudad de Bogota, se
analiz6 el impacto de los tres factores de riesgo

Diferentes reportes en el ambito mundial hanreportados previamente y se trataron de encontrar

mostrado que existen evidencias de los posibletas condiciones comunes entre los pacientes

mecanismos de transmision de la infeccion deterseropositivos tratando de aportar huevo conoci-

minados en forma general por dos factores: emiento que contribuya a esclarecer factores de

acceso vascular y las transfusiones sanguineagiesgo que puedan ser incluidos para disminuir la

En forma especifica para el grupo de hemodialitransmision de este virus hepatotrépico.

zados, dentro de los factores involucrados con

este riesgo, estan la frecuencia y el nimero dgATERIALES Y METODOS

transfusiones sanguineas (en especial las trans-

fusiones realizadas antes de 1991 cuando no SEipo de estudio y caracteristicas de las muestras:

habia implantado de rutina y de caracter obligatose llevé a cabo un estudio de tipo descriptivo

rio, la deteccion de seropositividad a las bolsas deorrelacional con un muestreo por conveniencia,

sangre listas para ser transfundidas), el trasplantgartiendo de 291 pacientes hemodializados de tres

renal, el tiempo prolongado de hemodialisis y al-centros de hemodiélisis localizados en la ciudad

gunos otros asociados al origen nosocomial de Igjle Bogoté, a los cuales se les realiz6 una prueba

infeccion. (Allandeet al; 1994; Abaciogletal;  de ELISA para detectar la presencia de anticuerpos
2000; Salamat al; 2000; Lopezt al;2001; Noiri IgG anti VHC.
et al; 2001).

Deteccién de anticuerpos Ig G anti VHC:
En nuestro pais hay estudios que muestrapara este analisis se utilizé un estuche co-
prevalencias de seroconversion en pacientegnercial de ELISA de tercera generacion
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(ABBOT, Chicago, EE.UU.), el cual detec- cién temporal entre los eventos de los tres
ta anticuerpos contra antigenos de la refactores de riesgo parenteral que podrian
gion no estructural NS3, NS4, NS5 y estar implicados en el aumento del riesgo
algunos epipes del core viral. (Uyttendae- de contraer VHC durante los procesos de
le et al; 1994; Younossi y Mc Hutchinson hemodialisis.
1996; Idrovoet al; 1999). La presencia de
estos anticuerpos fue confirmada medianteg| procedimiento descriptivo para analizar
otro inmunoensayo, el test LiaTek (Organonjas condiciones locativas, ambientales y el
Teknika, Holanda), que realiza una determi-cumplimiento de estandares y normas de
nacién cualitativa y semicuantitativa de calidad se inicid con tres sesiones de ob-
anticuerpos frente al VHC. En este ensayo, laservacion cada una de tres horas. Para esta-
fase solida esta constituida por una tira deplecer el grado de cumplimiento de los
papel donde se encuentran adsorbidos variogstandares universales, se siguié el proce-
antigenos del VHC: E2/NS1, NS3, NS4, NS5.dimiento utilizado por Arenas y colabora-
(Vernelenet al; 1994; Yamadaet al, 1994). dores, (Arenas y Sanchez-Paya 1999;
Arenaset al, 2002) primero se determina-

Serotipificacién deas cepas de VHC: la "on cuéles eran los procesos que requerian
serotipificacion de las cepas se realiz6 meJavado de manos y utilizacién de guantes,
diante la deteccién de anticuerpos contraPosteriormente se contabiliz6 el nimero de
cada uno de los serotipos virales en los sue€Ventos en el lapso de tiempo de cada ob-
ros de los pacientes. Es importante aclarap€rvacion, este dato se trabajé como el
que para la deteccion del serotipo, no sg'imero de veces én que se debia usar
estudio el virus completo ni su genoma,guantes o se debia realizar lavado de
sino la reactividad dada por los antigenosTanos. Con estos dos datos se calculo el
virales ante la presencia de anticuerpos esPorcentaje de cumplimiento de estanda-
pecificos contra cada serotipo. Teniendo erf€S universalepara cada una de los cen-
cuenta que la concordancia del serotipoffos de hemodialisis.
viral con su genotipo ha sido reportado del
95%, en este trabajo se utilizé un estuche % cumplimiento =N° real de veces X 100
no comercial de MUREX (Murex VHC N° tedrico
Serotyping 1-6) que identifica anticuerpos
contra 27 péptidos recombinantes de laPosteriormente se hizo la descripcion y el analisis
region NS4 del virus que corresponden adel comportamiento de otros tres factores de ries-
los genotipos descritos por Okamoto y 90 asociados a la seroconversion: nimero de
Simmonds. (Grakouiet al; 1993: trasfusmnes.mayores de 10, con su respectiva
Simmondset al: 1993a; Simmondst al: sgroconversm’m en un lapso de 6 mese.s;.tr.ata-
1993b; Zeuzenet al; 1996). miento en mas de 3 centros de hemodléll.5|s.y
' ’ antecedentes de trasplante renal. La asociacion
temporal entre el momento de la transfusion y la
Determinacion de los factores de riesgo deseroconversion, se analiz de manera retrospecti-
seroconversion en los pacientes hemodiava, revisando las historias clinicas para determi-
lizados: para este estudio se analizaromar sila seroconversion se habia llevado a cabo,
descriptivamente las condiciones ambien-en los siguientes seis meses después de la trans-
tales y locativas de los tres centros defusion sanguinea.
hemodidlisis, el cumplimiento de los es-
tandares de calidad y de las normas univerAnalisis de datos: la base de datos se elabor6 en

sales establecidas para estos centros (CD€l programa Excel para Windows 2000, el anali-
- Atlanta). Por otro lado se buscé la rela-Sis se realizé mediante estadisticas descriptivas

49



Universitas Scientiarum, Vol 12, edicion especial Ill, 47-56

de acuerdo al tipo de variable categérica o numérealizado y consignado en la historia clinica del
rica. Para el andlisis de los factores de riesgo relgpaciente.
cionados con la seroconversion se calculé el fac-

tor de asociacion OR y su intervalo de Confianzagstos individuos tampoco presentaron coinfec-
del 95% y se probo con chi cuadrado o con lacign con el virus de la inmunodeficiencia humana
prueba exacta de Fischer si alguno de los valoregy|H), y 2 (18,2%) presentaron coinfeccion con
de las casillas era menor de 5. Los analisis sgirus de la hepatitis B (VHB). En ningtin caso se
realizaron con el programa estadistico Epi-info. report6 riesgo por drogadiccion intravenosa, el
riesgo parenteral por acupuntura y tatuajes se pre-
RESULTADOS sento6 Unicamente en uno de los pacientes.

Prevalencia de anticuerpos anti VHC y caracte-Con el objeto de descartar reacciones cruzadas
risticas de los pacientes seropositivos: de logor anticuerpos antidengue, a estos sueros se les
291 pacientes que entraron en este estudio, 1analizé la posible presencia de éstos mediante un
(3,8%) resultaron positivos para anti-VHC por estuche comercial de ELISA (UMELISA-Den-
ELISA 11l (ABBOT). De estos pacientes 7 gue, Tecnosuma InteARNcional, La Habana,
(63,6%) eran mujeres y 4 (36,3%) hombres, conCuba) y se encontro que uno de los positivos no
edades comprendidas entre los 33 y 75 afios, 8pificables, tenia anticuerpos antidengue IgG.
en el grupo de 36 a50 afios y 4 en el de 51 a 65
afos. 7 (63,6%) eran casados y 4 (36,3%) n®e los 11 pacientes ELISA positivos para anti
tenian compariera (0). VHC, a 8 se les confirmé la presencia de
anticuerpos especificos VHC mediante la prueba
Entre los pacientes se encontré movilidad entrede Ensayo Lineal LiaTek, para una prevalencia de
los centros de hemodialisis; 3 (27,2%) de ellos2,7%.
habian rotado por 4 diferentes centros de
hemodialisis, 2 (18,2%) por 3 centros, 4 (36,4%)Serotipos encontrados en los pacientes: la
por 2y 2 (18,2%) habian asistido siempre al mis-serotipificacion se le realizé a las 8 muestras con-
mo centro. firmadas. De éstas, 5 (62,5%) eran el serotipo 1y
3 no pudieron ser tipificados por la técnica
El promedio de tiempo en hemodialisis fue de MUREX VHC serotyping 1-6 assay que fue de-
109,8 meses con un minimo de 81 y maximo desarrollada por B. Rodgers y cols. en los laborato-
165 meses. rios de investigacion de Murex en Dartford, U.K.

Los 11 pacientes positivos habian recibido trans-Analisis de los factores de riesgo ambientales de
fusiones sanguineas en algiin momento desde queroconversion durante el tiempo de la hemodia-
iniciaron la dialisis. El nimero de transfusiones lisis: en términos generales los centros de hemo-
vario desde 1 hasta 40; 6 (54,5 %) recibierondidlisis cumplian con las normas establecidas en
entre 1y 9 transfusiones y 5 (45,5 %) mas de 10¢uanto a paredes, pisos y techos. Ninguno tenia
ademas 3 (27,2 %) pacientes fueron transfundidosin sistema adecuado de ventilacién que sumado
antes de 1992, pero ninguno de ellos mostré@l nimero alto de pacientes y trabajadores, hacian
seroconversién asociada a este riesgo. que la temperatura ambiental fuera alta. En los

tres se utilizaban equipos de didlisis de la casa
Ninguno de los 11 pacientes positivos presentdgomercial BAXTER especificacion 1550, estos
Aspartato aminotransfereasa, (AST, antiguason dializadores de alto flujo que funcionan con
TGO) o Asparto alaninotransferasa, (ALT, anti- Membranas semipermeables de acetato de celulo-
gua GOT) aumentadas, dos tenian AST dismi-=S&, utilizan como solucion de dialisis bicarbonato
nuidas y 7 mostraban aumento de la fosfatas&€ sodio o acetato. Asimismo, estos centros utili-
alcalina. Los resultados de estas pruebagaban control automatico de ultrafiltracién y des-
enzimaticas fueron tomados del Gltimo control infeccion.
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Acorde con las recientes recomendaciones inter€on respecto al riesgo de seroconvertir por reali-
nacionales, (Gillet al; 1995; Jadouét al; 1998;  zarse el tratamiento en mas de 3 centros de hemo-
Control 2001; Teruel 2002), los tres centros teniardilisis, los resultados no fueron estadisticamen-
aislamiento zonal de los pacientes VHC positivo ute significativos. El OR fue el mismo de la primera
otra infecciosa. Cada unidad de hemodialisis convariable bajo la misma condicién de un valor de
taba con sus propios cadigos de identificacion dg>0,05.

estos monitores segun fueran VHC o HBV. Todas

las unidades contaban con sus correspondientesespecto al riesgo de tener antecedente de tras-
protocolos para practicas universales. Igualmentglante renal, no se pudo analizar ya que en una de
contaban con los elementos necesarios de proteggs celdas el valor fue cero de tal manera que la

cion, gorro, gafas, tapabocas, bata y guantes. Niprueba se reporté como indefinida.

guna tenia dispensadores de guantes. Durante el

periodo de observacion, las enfermeras jefes y Iag| 4najisis individual de los factores de riesgo

auxma:;esdusaro.n los ellemeqtgs de proteccion rep; anteral en cada uno de los casos, muestra que
comendados, mientras los medicos Unicamente Utl/g 1\ presentaron riesgo parenteral asociado,

lizaron bata. cuatro fueron serotipo 1 y dos muestras no fue-

ron tipificables. De dos politransfundidos con
Para la desinfeccion y curacién de los catéteresaisociacion entre una transfusion y la seroconver-
utilizaron materiales estériles que vienen comersion, uno era serotipo 1y el otro no tipificable.
cialmente preparados, este procedimiento lo rea-
lizaban las enfermeras jefes pero no existié unip|scUSsION
formidad en los protocolos de realizacién.

Los pacientes en tratamiento de hemodidlisis han

En este estudio se determinaron como criticas efiido considerados como uno de los grupos de
la implementacion de precauciones universaleglto riesgo para adquirir la infeccion por VHC.
basicas: el lavado de manos, la utilizacién de guanEn ellos, las principales vias de adquirir el virus
tes, la conexion y desconexion de pacientes y [a§0N por transfusiones sanguineas (parenteral) o
curaciones especialmente de las fistulas. La maPOr manejos dentro de centros hospitalarios o
nipulacién de lineas de sangre también se consg! centro de hemodialisis, conocida como
der6 importante, pero dado el sistema utilizado, eNosocomial.

numero de intervenciones por colapsamiento de

venas fue muy reducido. Igualmente, el nimeroDesde el descubrimiento del VHC, se han venido
de intervenciones en este sentido se realiz6 coreportando prevalencias de este virus en pacien-
guantes pero no se observé lavado de manos ates hemodializados que han oscilado desde 7%
tes o después de la recanalizacion. hasta 72% dependiendo del pais e incluso se han
reportado grandes diferencias en el mismo pais.
gDe la Hoz, 1999; Furusyet al; 2000; Pefiat

Relacion de la presencia de anticuerpos con las” . ) i . )
variables analizadas: para llevar a cabo este anafft; 2000; Salamat al; 2000; Furusyet al; 2001,

sis, se elaboraron tablas de contingenciay se apmépezet al; 20(?1)' En Colombia se han te(r)lido
¢6 una prueba exacta de Fischer cruzando las vaeportes de 60% en 1992 (De la Hb#99), 40%

riables independientes que fueron seroconversishEchavarria, 10992)' 35% en 1993 (De la Hoz,
en los 6 meses siguientes a la transfusion en pé__ggg) hagta 6%, lo qge mues.t,ra altos r.e}ngos de
cientes de mas o de menos de 10 transfusioneBrevalencias en unamismaregiony también mues-

tratamiento en mas de 3 centros de hemodidlisis {f& Un comportamiento descendente que es cohe-
antecedentes de trasplante renal. fente con la tendencia internacional (Pefial;

1998). El amplio rango de prevalencias encontra-
) ) das en una misma regién ha estado asociado al
Con la primera de estas variables se obtuvo Uipo de prueba diagnéstica y a la exigencia de

OR de 1,33 (IC95% 0,33 — 76,89), con un valor confirmar pruebas positivas con otro tipo de téc-
de p>0,05. nicas.
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La disminucién en la prevalencia en el ambito cual se tomaron las tres variables, se elaboro6 la
mundial ha sido atribuida en gran parte a la dismitabla de contingencia y se obtuvo un OR por
nucion en el riego de exposicion por transfusionmedio de la prueba de Fischer.
sanguinea que se da por un lado por la utilizacién
de eritropoyetina recombinanate y por otro lado, o primero que llamé la atencién en el primer tipo
por dos factores que mejoran la situacion de logje analisis fue que el lavado de manos no estaba
bancos de sangre: primero, la aparicion de tecnosiendo correctamente empleado, pues el indice res-
logia mas sensible para el control serolégico, Iapectivo fue muy bajo (0 al 26,7%), respecto al
cual ha disminuido el periodo de ventana de losesperado de acuerdo a lo reportado por centros de
donantes y en segundo lugar, los esquemas dgemodilisis en otros paises (Areatal,2002).
donacion voluntaria y repetitiva de sangre pro- os mecanismos de descarte de material
puestos por la OPS/OMS. cortopunzante no fueron adecuados dado el tama-
fio de los centros de hemodidlisis y el volumen de
Con la prueba de ELISA, que fue la primera téc-pacientes que se atienden en forma simultanea. El
nica de diagnéstico utilizada durante este trabajdener un solo punto de descarte de agujas constitu-
y que es considerada una prueba de “tamizaje’ye una posibilidad de infeccion por goteos o
encontramos 11/291 (3,8%) muestras positivasaerosoles que se puedan formar en el momento del
éstas fueron confirmadas con la prueba ddraslado hacia el sitio donde esta el guardian. En
inmunoblot dando 8 muestras positivas, lo cualcuanto a la conexion, desconexién al monitor de
lleva a la conclusion que la prevalencia real es detlidlisis y la curacion de la fistula, estos procedi-
2,7%. Este procedimiento de realizar una pruebamientos fueron realizados por jefes de enfermeria,
de “tamizaje” y una prueba confirmatoria a las quienes tampoco mantenian las normas exigidas.
muestras positivas, es el que debe realizarse d8i bien este estudio no aporta evidencia estadistica
rutina en todos los casos, bien sea donadores den cuanto a la asociacion de estas deficiencias en el
sangre o personas enfermas. Desafortunadamemanejo de los pacientes con la transmision del
te, el costo que implica la realizacién de unVHC, es importante tenerlas en cuenta puesto que
inmunoblot para confirmar una prueba de ELISA, pueden constituir una fuente de transmision.
es demasiado alto como para que en todos los
laboratorios lo puedan realizar. Esta es quizas ungn cuanto al analisis descriptivo con soporte es-
de las razones por las cuales, la prevalencia dgydistico, los tres factores de riesgo analizados
VHC en este estudio fue tan baja, ya que se elimigyrante el estudio, no aportaron datos que permi-
naron los resultados falsos positivos que podrianieran asociarlos temporalmente con la presencia
estar contribuyendo con los datos de prevalencigy ausencia de anticuerpos contra el VHC. Sin
reportados en alrededor del mundo. embargo, se tienen evidencias de que el riesgo de
infeccidn de un paciente hemodializado aumenta
El segundo punto a analizar en la discusién decon el nimero de hemodialisis recibidas, el tiem-
este articulo, es el de tratar de explicar cual es gbo desde sus inicios y el lugar donde éstas se
impacto de la transmision nosocomial asociaddleven a cabo. Ademas se ha demostrado que en
con la seroconversién de anticuerpos IgG antipacientes hemodializados que no han recibido
VHC. transfusiones, estas variables son las que marcan
el inicio de la seroconversion (Iwasakal; 2000)

Para analizar la posibilidad de que sea la via

nosocomial la que contribuya con la prevalencia

de anticuerpos anti VHC en los pacientes hemoVarios investigadores han realizado analisis
dializados, se realizaron dos tipos de estudiosfilogenéticos de las cepas de VHC entre pacientes
uno eminentemente observacional para dilucidahemodializados y han encontrado una fuerte si-
si se cumplian o no las normas internacionalesnilitud de éstas entre los pacientes que visitan el
para el cuidado y prevencion de VHC y el otro unmismo centro, lo cual difiere cuando se comparan
analisis descriptivo con soporte estadistico en etepas de distintos centros. Estos estudios ratifi-
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can la asociacion entre el nimero de centros y l@énicos que sufra el virus que lo conviertan en
seroconversién y la gran necesidad de aumentaesistente a tratamientos con farmacos clasicos o
el cumplimiento de las normas universales de preal interferon.
vencion de VHC. (Stuyvest al;1996; Poganet
al; 1998; Izopett al; 1999; Katsoulidowet al; CONCLUSIONES
1999)

La prevalencia encontrada de anticuerpos anti
El tercero y Gltimo punto que es pertinente discu-VHC en pacientes hemodializados fue del 2,7%
tir es con respecto al genotipo encontrado. EI VHCEoN predominio del genotipo 1 que fue del 62,5%.
genotipo 1 ha sido reportado como el genotipoE! 37,5% restante no pudo ser tipificado por téc-
que mas comlnmente se presenta en pacienté¥cas de inmunoensayo, ELISA.
hemodializados y en casos de VHC severo. En
este estudio la deteccion del genotipo se realizdNo se encontraron asociaciones entre las varia-
solamente mediante la basqueda de anticuerpdsles estudiadas (seroconversion asociada a trans-
contra cada uno de los genotipos. Un articulofusién y asistencia a distintos centros para reali-
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