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A nuestros colaboradores

ANALES DE LA ACADEMIA DE MEDICINA DE MEDELLIN es el érgano de expresién de esta Academia y tiene como
objetivo primordial la difusién de los conocimientos médicos y de los valores éticos que han inspirado desde sus
origenes la medicina hipocratica, ademas la exaltacion de las personalidades médicas cuya vida y obra merezcan
enaltecerse.

Todos los articulos enviados para ser publicados en Anales seran sometidos al estudio del Comité Editorial que
debe dar su aprobacion a los mismos, de acuerdo con su calidad. La publicacidn de aquellos no implica que la
Academia de Medicina de Medellin, el Director de la revista o sus Editores sean responsables de las opiniones
expresadas en ellos. La responsabilidad es, siempre, del respectivo autor o autores.

Las colaboraciones pueden ser: articulos originales, presentacion de casos, descripcién de métodos diagnos-
ticos, notas terapéuticas, revisién actualizada de temas, trabajos sobre historia de la medicina, estudios sobre ética
o deontologia médica y, por ultimo, cartas al editor.

Los trabajos, con la ordenacién aceptada internacionalmente, deben enviarse en original y dos copias, escritos
a maquina a doble espacio, por un solo lado. Las citas o referencias bibliograficas deben cefiirse a las siguientes
normas: a) deben sefialarse en el texto con nimeros arabigos en orden consecutivo, segln la primera aparicion;
b) al final del articulo, bajo el subtitulo Referencias Bibliograficas, se hara la relacién asi:

12 Se conservara el orden de aparicién en el texto.

2° Las citas de libros y de revistas deben hacerse de acuerdo con las indicaciones del Instituto Colombiano de
Normas Técnicas (ICONTEC). Las fotografias, gréficas, ilustraciones, etc., deben sefialarse con nimeros arabigos;
los cuadros o tablas deben tener numeracion diferente a las anteriores y también en cifras arabigas.

Los trabajos deben acompafarse de un resumen en espafol, no mayor de 150 palabras, y de su respectiva
traduccion al inglés, con el titulo Summary. Al final del Resumen y del Summary deben colocarse las Palabras clave
y las Key words que indiquen los temas en los cuales puede indizarse el articulo.

Las colaboraciones deben enviarse a la siguiente direccion:
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Apartado Aéreo 52278
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Editorial

Las razones fundamentales que hemos tenido para vernos obligados a publicar en esta entrega dos
nimeros en un mismo volumen son, en primer lugar, la intempestiva desaparicién de nuestro Presidente
y Director doctor Rodrigo Londofio Londofio, quien no tuvo el privilegio de terminar su periodo estatutario,
ni de ver culminadas las tareas que se habia impuesto; y en segundo lugar, la necesidad de darle una
mayor solidez econdmica y editorial a la revista.

La gestién del Doctor Rodrigo Londofio Londofio fue excelente como correspondia a su magnifica
preparacién, brio y talento. El Doctor Londofio tuvo el gran mérito de haberse formado como especialista
acd en nuestro medio, sin necesidad de viajar al exterior, apesarde lo cual por su preparacion académica,
tuvo siempre una gran acogida no solamente por los pacientes, sino también por el propio Cuerpo Médico
Nacional y del extranjero que veian en €l a un profesional digno y eminentemente docto, atributos que
lo llevaron a ejercer las mas altas dignidades en la especialidad de Neurologia Clinica en particular y de
la profesion médica, como en el caso de la Presidencia del Colegio Médico de Antioquia y de la Academia
de Medicina de Medellin, asi como el alto cargo de Magistrado del Tribunal de Etica Médica, al cual
contribuyé con sabios y sesudos conceptos.

Su afan por la Academia fue incansable y gracias a ello la obra de la sede quedd muy cercana a su
terminacion. Su preocupacion por dejarla inconclusa fue enorme, pero con sana y cristiana resignacion,
aceptd los designios del Creador que lo llamaba de manera afanada a participar de su gloria y reino.

Sea esta la oportunidad para renovar a su esposa dofia Camelia y a su distinguida familia, nuestra
més sentida condolencia por la irreparable pérdida de un sertan querido, a la vez que ofrecerles nuestras
oraciones al altisimo por el eterno descanso del alma del Doctor Rodrigo y para que a ellos les dé santa
resignacion.

La parte econémica ha sido el dolor de cabeza de toda publicacion y de manera particular de aquellas
dedicadas a divulgaciones médicas, ya que ellas por numerosas razones, se ven imposibilitadas para
recurrir a la comercializacion de avisos para sostenerse con sus réditos lo que las llevarian en numerosas
situaciones, a problemas que inclusive pueden tocar con el orden moral.

Ala Academia le fue ofrecido desde su fundacion el apoyo oficial y fue asi como su promotor el General
Marcelino Vélez, entonces Gobernador de Antioquia, se comprometié a que la estructuracién del 6rgano
de difusién de la Academia, seria costeado por el Departamento cosa que no ha ocurrido aun. Sin
embargo, en la Ley 34 del 30 de octubre de 1987, mediante la cual el Congreso Nacional se asocio a la
celebracion del Centenario de la fundacion de la Academia, se estipula que la suma decretada para la
Corporacion, sera para su sede y para el sostenimiento de su medio de difusién.

Pero aun estando debidamente tramitada y sancionada la citada ley, su ejecucion total no ha sido
posible, a pesar de que ya van recorridos casi cuatro afios. Por ello confiamos en que los Honorables
Congresistas Médicos, nos ayuden a volver realidad esta Ley con lo cual quedara resuelto de por vida
nuestro problema econdmico, haciéndose estable la edicién "Anales de la Academia de Medicina de
Medellin".

Las ayudas ofrecidas por un grupo de importantes empresas que comprendieron la importancia ética




y cientifica de nuestra publicacién periddica, permite mirar con optimismo su estabilidad editorial. A ellas
y al Fondo FES Y CEM (con su permanente apoyo econémico), lo mismo que a la Camara de Comercio
van nuestros agradecimientos.

De igual forma agradecemos a nuestros amables colaboradores por sus valiosos aportes cientificos
y los invitamos a que contintien contribuyendo con sus escritos y luces, a fin de que esta publicacion
médica siga siendo la primera en el pais.

ORIOL ARANGO MEJIA M.D.
Presidente de la Academia de Medicina de Medellin




La imagen del médico

Con la publicacién de este articulo editorial rendimos
sincero homenaje al doctor Rodrigo Londofio Londofio,
su autor, quien desde su cdtedra universitaria, desde la
presidencia de la Academia de Medicina de MedeNin,
desde el Colegio Médico de Antioquia y, especialmente,
con su ejemplo en el ejercicio de la profesién, ensefio
y luché por la dignificacion del médico, como elemento
esencial en el desempefc honorable de su misién.

Segun el Diccionario de la Lengua Espafiola, médico es el que se halla legalmente autorizado para profesar y
_ ejercer la medicina. En nuestro idioma se origina de la expresion medicus como se le denominaba en latin. El latin
viene de la lengua indoeuropea originada en el centro de Asia hace 5.000 afios. Su significado a través del tiempo
ha sido el de cuidar y meditar. Ha cuidado al hombre enfermo y ha sanado no sélo su cuerpo sino su alma. Su
profesion empieza con un juramento que le da clase y jerarquia dentro de la sociedad. Le impide vivir como
cualquiera y tiene que arreglar su género de vida conforme a la clase médica a la que pertenece. Tiene una serie
de deberes especificos, no renunciables, inherentes a la condicién de médico que la sociedad le exige cumplir. Su
caracter ético le hace constituirse en una clase voluntariamente aristocratica en el recto y puro sentido de la palabra.
La calidad del juramento hace que tenga deberes pero no retribuciones y recompensas que lo subordinen a los
poderosos de la tierra. Sin juramento la profesién es un oficio técnico, con él es una funcion social que se establece
en un contrato ético. Por eso el médico jura una sola vez y de por vida.

Llama la atencién que a través del tiempo no se haya podido cambiar el cédigo Hipocratico a pesar de la
renovacion de las costumbres, la transformacion de los modos de vivir y el cambio en los valores morales, que han
cambiado la dignidad del hombre pero no ladel médico que haconservado su augusta majestad. Poreso a él siempre
han acudido los enfermos buscando que los socorra con el farmaco o la palabra, garantizando la intimidad que
forzosamente tendra que develar. Esto presupone la existencia de un hombre apto en lo moral, en lo intelectual y
enlo sentimental. Este ha sido el pedestal para serrespetado, acatado, admirado, y para que através de los tiempos
sea tenido como el mejor amigo y el gran consejero no sélo del paciente sino de las familias. En la sociedad ha sido
el profesional de mayor prestigio. Como profesion liberal, el médico vive de ella y con ella consigue el sustento de
su familia. El paciente lo sabe y con él pacta libremente los honorarios por su atencion, sin que nunca el problema
econdmico fuera causa de distorsion en sus relaciones. Acude él a la primera vista a pedirle un remedio, pero en
el fondo esperanzado en que el médico comprenda su situacion, la comparta y la sienta como propia. Por eso tiene,
el médico, que enfrentarse ademas de la enfermedad con los signos de la emocidn, el miedo, la angustia de la
inseguridad, del fracaso, de la frustracion, de la ansiedad, del anhelo y ultimamente del terror. Esto ha hecho que
muchas veces el médico sea politico y como funcionario sea servil. Aqui comienza a perder imagen, en especial
entre sus propios colegas. Aparece el primer pecado, la falta de colegaje.

La Cooperativa Médica de Antioquia en carta dirigida a esta Academia se expresa diciendo: "Dolorosamente esa
imagen y ese papel preponderante del médico como lider, guia y abnegado hombre de ciencia en funcion social,
pierde vertiginosamente espacios valiosos e indispensables en su quehacer y en su posicion frente al medio”.

Los problemas econdmicos de los pacientes le han llevado a ser caritativo o a prestarse a la multiplicacién de
la asistencia individual, lamandose asistencia social. La socializacién de la medicina sin socializacion de su vida,
le ha llevado a graves quebrantamientos de su juramento, que le han hecho perder su imagen de galeno sabio y
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le han convertido en trabajador raso de la salud llevandole a los defectos, debilidades e inferioridades de éstos, con
la consiguiente pérdida de imagen. La socializacién le ha servido al Estado para ganar billonarias sumas de dinero,
sin que se mejore la calidad ni la cobertura de la salud del pueblo y ha convertido al médico en un trabajador publico.
El pecado de los trabajadores publicos es el de no trabajar y ser escogidos sin méritos y en muchas ocasiones sin
preparacion, en este caso, médica.

Por los escritos de Platén, puede colegirse que en la antigiiedad en Atenas, existieron dos clases de meédicos:
Elmédico particulary el médico del Estado. Eldltimo grupo menos numeroso, representaba la clase mas distinguida.
A juzgar por una referencia en uno de los didlogos (Gorgias) eran manifiestamente elegidos en una asamblea
popular. El cargo era aparentemente anual, pues en el Politico, aparece la observacion "cuando ha expirado el afio
de oficio, el médico tiene que presentarse ante un tribunal de reparo” para contestar las acusaciones que le hubieran
hecho. Aparentemente el médico debia haber practicado por algun tiempo y alcanzado mucha eminencia antes de
que se le considerara digno del puesto de médico del Estado, contrario a lo que hoy ocurre.

Elgénero humano pasa en este momento por una prueba grande en su dignidad y en su calidad. Un pueblo como
el nuestro en donde el homicidio, el robo, el chantaje, el secuestro y el vicio son cada dia mas progresivos desde
hace 40 afos, en el que las gentes se han acostumbrado y acomodado al delito volviéndose cdmplices, es una
sociedad absolutamente enferma que se disuelve en la impunidad y en la incapacidad que ha mostrado el Poder
Judicial para administrar justicia. Esto hace que el pais no pueda salir del desastre colectivo y las personas no
puedan tener compasion, ser solidarias, desinteresadas, religiosas, respetuosas de la vida, ecuanimes, civilizadas
ni libres. Esta casi al borde de la barbarie.

El candidato a médico adolece por lo tanto de las fallas del momento y las facultades de medicina no son capaces
de extraer dentro del grupo de aspirantes las excepciones a esta degradacion. EI médico en muchos casos se ha
convertido en el exponente de la cultura de la nacién, de una realidad vital que hace que esa sociedad pusilanime
lo descalifique como médico. Ellos mismos seran los profesores de las facultades y el circulo vicioso se hace mas
grave. En un negocio politico o econémico, el pafs tiene ya 21 Facultades de Medicina produciendo medicos cada
semestre para duplicar su produccién, trayendo desocupacion y subempleo de un galeno formado con los defectos
expuestos, para trabajar con el Estado, o como adscritos en los institutos descentralizados, en las beneficencias,
comunidades, congregaciones, ligas o en grupos de seguros, o medicina prepagada, en los cuales, en muchos
casos son explotados aprovechandose de su dificultad para conseguir trabajo ante su incapacidad para tener
consulta privada y, en especial, aprovechandose de sus defectos y falta de voluntad. En el libro La Republica, de
Platén, hay una observacén muy aguda en el sentido de que "las mentes mejor dotadas, cuando estan mal educadas,
sobresalen en la maldad".

El error mas frecuente, asi como el mas lamentable, es el equivocarse de profesion y se hace muy a menudo
y algunos sin enterarse de ello. Hay individuos que jamas han recibido la educacion preliminar que los capacitaria
para entender las verdades fundamentales de |a ciencia en que se basa la medicina. Otros tienen malos maestros
y jamas reciben esa orientacion mental que es el factor mas importante en la ensefianza, otros caen pronto en el
error de creer que lo saben todo y sin beneficiarse de sus equivocaciones o sus éxitos, pierden la misma esencia
de toda experiencia. Todos terminan cayendo en el servilismo que les imponen las compafiias intermediarias de la
salud, con la consiguiente merma en la imagen del médico.

La universidad necesita ensefiar y pensar. Pensar en hacer que los jovenes exploren, inspeccionen, definany
corrijan, es decir, que investiguen. Es el espiritu universitario, que se obtiene en la devocion a la autoridad, al deber
y a los ideales elevados, el que forma buenos medicos.

La universidad ha gastado gran parte de su tiempo tratando de justificar la situacion social actual y procurando
colocarse en un puesto entre la violencia y la riqueza. No ha podido producir un profesional auténtico debido a que
profesores y alumnos no han encontrado su identidad y a la hora de la verdad practican todo lo contrario de lo que
han preconizado. Las Facultades de Medicina producen especialistas sin autenticidad que se vuelvendeshumanizados
o desfasados, que ejercen, por ejemplo, una especializacién que fue la que no estudiaron con la consiguiente merma
de la imagen médica. La ensefianza de la medicina cada dia se masifica mas o se privatiza para terminar en un
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ejercicio cada dia menos privado y menos liberal, que va contra las aspiraciones que tenian los estudiantes
creandoles una desilusion cientifica con decaimiento espiritual.

Ladecadencia de laimagen del médico, tiene pues multiples causas a veces casi que inmodificables a no ser
que los mismos médicos, motu proprio, se comprometan a erradicarlas por medio de las asociaciones cientificas
y gremiales que tienen que actuar transformando las actuaciones de la sociedad y modificar la formacion dada por
las univarsidades y Facultades de Medicina, y recuperando para si el manejo del ejercicio profesional.

Paracelso decia que "La medicina constituye el fundamento de todos los saberes por lo que el verdadero médico
es al mismo tiempo filésofo, astrénomo y tedlogo”.

Los médicos no pueden pues dejar caer la filosofia de su imagen.

RODRIGO LONDONO L. M.D.
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Homenaje

Rodrigo Londofio Londofio

Mi atribulado espiritu se resiste a poner en orden la serie interminable de pensamientos que, como en visién
caleidoscépica, han desfilado por mi mente desde el aciago cuatro de enero.

Es que, ¢cuantos recuerdos, cuantas vivencias se han podido acumular en 43 afios de una profunda y sélida
amistad como la que me unid a Rodrigo?

Fue en febrero de 1948 cuando se produjo nuestro ingreso a la Facultad de Medicina de la Universidad de
Antioguia. Venia yo de un colegio capitalino donde cursé mis estudios secundarios, y él, del Colegio de San José,
del que fue Bachiller distinguido.

Salta aqui el primer rasgo de su extraordinaria personalidad. En efecto, durante toda su vida conservé el amor
por su colegio, por sus condiscipulos, por sus profesores. Pocos ejemplos podrian encontrarse de fidelidad, de
reconocimiento a sus tutores, como el que dio Rodrigo Londofio para con su colegio, al que siguié estrechamente
vinculado hasta el dltimo dia de su preciosa existencia; fue motor principalisimo en la creacién de la Universidad de
La Salle en nuestra ciudad. Nada tiene de raro, pues, que la Comunidad de los Hermanos Cristianos haya querido
que sus cenizas reposaran en la capilla de su claustro, como homenaje péstumo a quien fuera uno de sus mejores
hijos.

Entre 1948 y 1954 cursamos los estudios universitarios, al través de los cuales Rodrigo brillé con luz propia, no
solamente por su consagracion, su inteligencia y su disciplina mental, sino también, y muy especialmente, por sus
dotes de compafiero inigualable e inigualado. Para él, fodos sus compafieros fuimos sus amigos de veras, sin
distincion alguna. Su fino humor lo impulsaba a hacernos objeto de sus chanzas intrascendentes, las que encubria
con un manto de aparente seriedad.

En el afio 1949 se decidié el futuro profesional de Rodrigo. En efecto, la catedra de Neuroanatomia le fue
encomendada al profesor Antonio Pedro Rodriguez Pérez, neuroanatomista espafiol, discipulo que fuera del gran
Santiago Ramén y Cajal. Esta rama del saber médico ejercié en Londofio una especial fascinacion, hasta el punto
de que, a partir de entonces, y sin descuidar en ningun momento las demas materias del curriculo, continud
profundizando, bajo la égida de Alfredo Correa Henao y luego de Ernesto Bustamante y de Luis Carlos Posada, sus
conocimientos en Neurologia, hasta convertirse en el primer Neurdlogo Clinico formado en nuestro medio.

Y llegamos entonces a la segunda gran caracteristica de su vida profesional: el Universitario. Durante toda su
trayectoria médica, Rodrigo Londofio no dejé un solo dia de ejercer la actividad de docente, en la Universidad de
Antioquia primero, y después en la Universidad Pontificia Bolivariana. Mencioné ya, ademds, su decisiva influencia
ante la Comunidad de los Hermanos Cristianos para la fundacién de la Universidad de La Salle en esta ciudad. Si
alguien, pues, merece el calificativo de Universitario Integral, ese alguien es Rodrigo Londofio.

En el ejercicio privado de la profesion tuvo siempre como derroteros los mas puros postulados de la ética, tanto
en el trato a los pacientes como en lo tocante a sus relaciones con los colegas. No es, pues, aventurado afirmar
categdricamente que en su actuar médico jamas hizo conscientemente nada que pudiera ser considerado como
lesivo de la dignidad y el bienestar de sus conciudadanos.
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El concepto ético que enmarco su vida lo llevo a intervenir activamente en todo aquello que tuviera que ver con
el quehacer médico: el Colegio Médico de Antioquia, la Cooperativa Médica de Antioquia, la Academia de Medicina
de Medellin, fueron escenarios en los que Rodrigo se desempefid con lujo de competencia, ejerciendo en esas
entidades su decisiva influencia tutelar de los mas nobles postulados de la profesion médica. Basta mencionar su
labor como presidente de la Academia de Medicina de Medellin, posicién que se aprestaba a entregar después de
dos ahos de brillante ejercicio. Los temas tratados en las sesiones, en forma de conferencias y de mesas redondas,
asi como los pronunciamientos de la Corporacién en lo tocante a la situacién del médico de hoy, haran que la
presidencia de Rodrigo Londofio ocupe en la historia de esta Academia un sitial de honor.

Camelia, su ejemplar compafiera, y sus hijos Luz Mercedes, Anita, Juan Rodrigo, Luis y Pedro, deben sentirse
orgullosos de saberse custodios de su memoria, y saben también con cuanto carifio los rodeamos en esta hora de
dolor.

FERNANDO GARTNER POSADA M.D.

Medellin, febrero de 1991
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L.a ética médica en la intermediacion
de la salud

RESUMEN

Se presenta un andlisis somero de los dilemas
éticos que plantean los "seguros de salud" y las vio-
laciones a dictados morales consagrados desde siem-
pre en el gjercicio de la medicina en esta modalidad de
atencién de los pacientes

Palabras clave: Etica médica
Seguros de salud

Los adelantos de la técnica han traido consecuen-
cias reflejadas en el aumento desmesurado de los
costos en la atencion médica, con la consiguiente
restriccion de la misma a una infima minoria. El tan
cacareado derecho ala salud, consagrado enmultiples
conferencias internacionales, sigue siendo una ilusion
para millones y millones de seres a través de todos los
continentes.

Esarestriccion porincremento de costos, hallevado
a hacer de los seguros médicos una necesidad impe-
riosa. Del escrutinio sobre el tema hay que sacar
conclusiones positivas que vayan a mejorar lo vulnera-
ble y a proyectar su perfeccionamiento a mas amplios
sectores necesitados.

Un hecho es cierto: Los seguros han transformado
la antigua y venerada imagen del médico-guardian de
la salud que recibimos de nuestros maestros, en la
menguada de vendedor de la misma. Caprichosamen-
te, de acuerdo con la exclusiva conveniencia de las

* Médico cardidlogo. Profesor de Historia de la Medicina en la
Universidad Pontificia Bolivariana. Miembro honorario de la Acade-
mia de Medicina de Medellin y de la Academia Antioquefa de
Historia. Presidente de la Sociedad Antioquefia de Historia de la
Medicina. Magistrado del Tribunal de Etica Médica de Antioquia.

Alfredo Naranjo Villegas. M.D. *

SUMMARY

A brief analysis is made of the ethical problems
posed by todays health insurance policies and the vio-
lations that they infringe on otherwise consacrated
moral rules, when such a modality of medical service is
offered to patients.

Key words: Medical ethics
Health insurance policies

compafiias, los servicios médicos han sido tarifados y
nivelados por lo bajo, sin que el beneficio inmenso que
las mismas perciben se traduzca en unaminimacesion
de ganancias para dignificar nuestra profesion y dar
acceso a ella a una buena porcién de desvalidos, a
quienes no alcanza la exigua atencion oficial.

ETICA Y SEGUROS

En la relacién médico-paciente, ha entrado nuevo
interlocutor: la compafiia aseguradora.

1. El secreto médico, tan maltratado, ha sufrido otra
fractura mas: Desde el diagndstico, pasando por el
tratamiento, hasta el prondstico, son datos de exigen-
cia en la pdliza de seguro. El paciente-usuario de la
misma, renuncia explicitamente al secreto que le per-
tenece, y el médico, depositario también de ese secreto
de su enfermo, lo confia a la aseguradora respectiva.
Ignoro si hay asidero legal para esa violacion, pero si sé
que nuestra conciencia se rebela ante el dilema plan-
teado.

Sdlo el pensamiento de que la fidelidad a un precep-
tova, en este caso especifico, en detrimento de nuestro
enfermo, resuelve la disyuntiva a su favor.
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2. La atencién médica oportuna y adecuada, obje-
tivo fundamental del seguro de salud, sufre mas de un
recorte por las limitantes. La mayor parte de las asegu-
radoras excluyen el reconocimiento primario, el practi-
cado en el consultorio, de su compromiso. De manera
que cuando de esta consulta se deriva la hospitaliza-
cién (una de las méas pesadas cargas en los costos de
salud) todo su peso recae sobre el asegurado pues la
compafia no asume el riesgo. ; Es légico esto? ;No es
cierto que hay algo que arde en la conciencia de que no
es ético el procedimiento?

3. Pero aun reconocida la hospitalizacion, hay una
nueva limitante en contra del usuario: La clausula
respectiva es de ocurrencia ordinaria: el compromiso
de honorarios por una sola visita al dia. No esta
contemplado el caso de gravedad o de complicacién en
la enfermedad del paciente, en que el galeno tiene la
obligacién de practicar mas de unaronda al dia. Es esto
discrecional del médico en quien se presume la buena
fe. No hay tampoco diferencia tarifaria: hay un precio
igual para el dia que para la noche. Y hay otro factor
adicional: el niimero total de reconocimientos al mismo
enfermo esta fijado previamente también. Es decir, la
aseguradora limita el tiempo de evolucion.

4. La libertad de escogencia, es igualmente coar-
tada, desde el momento mismo en que esta circunscri-
ta auno o més de los médicos adscritos a la respectiva
aseguradora. Uno de los pilares fundamentales del
ejercicio médico es la aceptacion, la busqueda volun-
taria del enfermo a su médico. Porque ella implica
confianza, fe, entrega, elementos capitales para el
éxito terapéutico.

Pero es que es alin mas restringida esa escogencia
entre médicos adscritos: hay un consenso entre el

cuerpo médico de que la "seleccion” se hace repetidas
veces en forma discriminada, sin intervencion del inte-
resado (el enfermo), como disfrute de preferencias
entre el personal directivo o el subalterno de la compa-
fifa. El quid pro quo esta operando en detrimento de la
ética profesional, es decir, del paciente, cuya libertad
de escogencia es asi escamoteada.

5. Hay el argumento de que el volumende pacientes
remitidos compensa la percepcién de un costo inferior
al que se paga por el mismo servicio con las tarifas
vigentes en la regién. Ese volumen alegado, esta lejos
de ser uniforme. Como ya vimos, hay seleccion discri-
minada. Pero aunque no la hubiera, la desproporcién
entre lo percibido por la atencién prestada y lo que
cuesta ese mismo servicio por fuera del seguro es de
una injusticia aberrante. La Ley 23 del 81 que consagré
ciertas normas de ética médica establece que "...el
trabajo o servicio del médico solo lo beneficiara a él y
a quien lo reciba (subrayado mio). Nunca a terceras
personas que pretendan explotarlo comercial o politi-
camente”. ;No se esta violando esta norma en el
ejercicio diario al servicio de las aseguradoras?

6. Es una triste verdad que la proletarizacion profe-
sional se esta prestando al menosprecio. La indulgen-
cia con la transgresion por parte de quienes minus-
valoran su oficio, no es absolucién para las asegurado-
ras que explotan en provecho propio esa proletarizacion.
Disponen de medios para exaltar la medicina, y mas
bien la deprimen.

No he pretendido agotar el tema. Solo espero que
de la reflexion se obtengan conclusiones que vayan en
beneficio no s6lo de la relacién médico - paciente, si-
no también de la interaccién del médico y la comuni-
dad.
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Paternalismo justificado en el
cuidado de la salud del adolescente

Casos de anorexia nerviosa y abuso de sustancias

RESUMEN

Se hace un andlisis de las causas que limitan la
autonomia del paciente adolescente en relacion con
determinaciones en aspectos de su salud y que hacen
éticamente aceptable la aplicacion de un "paternalismo
justificado”. Se plantea que éste es aceptable solamente
cuando el dafio que se le evita a la persona es mds
grande que el mal causado por la violacién de la norma
moral que protege la autonomia.

Palabras clave: Etica médica
Paternalismo médico
Atencidn del adolescente

No se podria pensar en dos pacientes mas diferen-
tes que lamuchacha anoréxica perfeccionista, siempre
sobresaliente en la escuela y el muchacho drogadicto
que fallauna y otra vez. Sin embargo, ellos tienen algo
en comun, una postura desafiante en defensa de su
autonomia contra la intrusion de la profesion médica,
en sus vidas. Su actitud lleva, necesariamente, a una
firme respuesta profesional, tanto en sentimiento como
en conducta, que puede o no ser terapéutica'?. No
obstante, este ensayo no se enfocara en el manejo
médico sino mas bien, en la ética relacionada con las
decisiones terapéuticas. El autor asume que la justifi-
cacion para una medida terapéutica no debe basarse
solamente en sies 0 no médicamente correcta (estoes,

* De la Universidad George Washington, Escuela de Medicina y
Ciencias de la Salud, Depto. de Medicina del Adolescente y del
Adulto Joven, Centro Médico Nal. de los Nifios, Washington, D.C.

Tomas José Silber, M.D., M\AS.S,, LS AM. "

SUMMARY

An analysis is made of the causes that pose a limit
to the autonomy of the adolescent patient when taking
health-related decisions and which may incline the
physician to consider "justified paternalism"”as ethically
acceptable. In fact, such a paternalism is acceptable
only when the damage to be avoided is superior to the
harm caused by the violation of the moral norm protect-
ing autonomy.

Key words: Medical ethics
Medical paternalism
Adolescent care

segun criterios estandar aceptados) sino también, en si
ella es 0 no, moralmente correcta. Ademas, uno debe
mantener una actitud algo escéptica y admitir que,
después de todo, la practica médica refleja no sola-
mente el conocimiento cientifico sino también el clima
sociocultural de los tiempos.

Las decisiones médicas estan inexorablemente re-
lacionadas con el tema de la determinacion y el libre
albedrio. A un nivel mas profundo, la forma como una
sociedad ve la autonomia personal, la propiedad del
cuerpo y otros temas relacionados, impregnaran defi-
nitivamente nuestras actitudes terapéuticas. Se ha
prestado especial consideracion alos pros y contras de
la intervencidn terapéutica en contra de los deseos de
los pacientes con anorexia nerviosa**, asi como a la
ética del empleo de sustancias®’. Estas no seran el
foco principal del presente ensayo, el cual -por lo
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contrario- se concentrara especificamente en el tema
del paternalismo justificado en el cuidado de la salud
del adolescente. Se escogieron la anorexia nerviosa y
el abuso de sustancias porque ellas son frecuentes y
constituyen ejemplos dramaticos de enfermedades
gue puzaden llevar a dilemas de ética terapéutica.

PATERNALISMO Y MEDICINA
DEL ADOLESCENTE

En un intento por encontrar un acuerdo en relacién
con el significado del término paternalismo, se han
ofrecido una serie de definiciones. Una definicién del
diccionario dice que es: "La costumbre de tratar o
gobernar a la gente en forma paternal, cuidando es-
pecialmente de cubrirtodas sus necesidades sindarles
responsabilidad". A pesar de ello, el significado de la
palabra paternalismo no es el que da el diccionario,
sino que se lo toma en forma despectiva. Paternalismo
es un término que se usa en forma similar a la palabra
sexismo, es decir, es una distorsién unilateral de una
relacion. Pero, alcontrario del sexismo, el paternalismo
permite eliminartal distorsidn siellafuerajustificable en
un caso especial. Varios filésofos contemporaneos
ofrecen definiciones sobre el paternalismo, las que
conciernen, precisamente, con el tema de la justifica-
cién. Buchanan®, argulle que el paternalismo es una
interferencia con la libertad de accion (o de informa-
cién) de una persona, cuando la justificacion de inter-
feriro de informar impropiamente se hace por elbiende
la persona que es interferida o inadecuadamente infor-
mada. Childress', explica que, en el paternalismo y
junto a la motivacion e intencién de evitar el dafio o de
beneficiar a otra persona, hay un segundo aspecto, un
"rechazo para aceptar o consentir las escogencias,
deseos y acciones de un individuo... El paternalismo
usurpa el derecho a latoma de decisiones con base en
que alguiendiferente puede tomar mejores decisiones”.
Enestaforma, el autor enfatiza el concepto de violacion
de los derechos. D. Workin'!, resalta también los as-
pectos coercitivos del paternalismo. En estaconcepcion,
incluye el papel de los padres en quienes él ve la
inclinacién a restringir de varias formas, la libertad del
nifio. Gert y Culvert'?, introducen otro concepto més en
el debate, concentrandose en un aspecto central, a
saber, que el paternalismo conlleva la violacion de una
regla moral. Desde esta perspectiva, un médico estaria
haciendo algo que seria moralmente erréneo, si se ve
obligado aforzar la alimentacién, ainvadir la privacidad
y/o a exigir la pérdida de la libertad, a menos gue exista
una justificacién adecuada para hacerlo asi. Esto impli-
ca que todas las acciones paternalistas son de tal
naturaleza que entrafian a hacer algo que, usualmente,

serfa considerado como moralmente erréneo. (De otra
forma, no habria dilema moral, ni paternalismo). En el
resto de este articulo se continuard sobre el enfoque de
Gerty Culvery se intentara establecer el hecho de que
el paternalismo puede estar justificado en ciertas cir-
cunstancias cuando se trate de adolescentes con
anorexia nerviosa y de abuso de sustancias. Esto se

‘basa en dos premisas: a) que en el caso de los

menores, el principio de proteccién de la vida tiende a
poseer un mayor valor que el principio de autonomia, y
b) que hay evidencias razonables que sefialan una
deficiente capacidad de autonomia en el menor.

Antes de desarrollar esta linea de pensamiento, es
importante analizar algunos datos histdricos. Los pa-
s0s iniciales del movimiento de salud para el adoles-
cente, llevaron a que el cuidado médico se hiciera mas
accesible, de manera que los adolescentes que se
habfan visto frenados a buscarlo, ya que las viejas
leyes y estatutos que requerian la aceptacion paterna
lo impedian, pudieran acercarse al tratamiento'. Mas
recientemente y sobre el mismo orden de ideas, se ha
encontrado oposicién a propuestas tales como "revelar
el secreto”, tipo "the squeal rule”, notificando a los
padres sobre la formulacién de contraceptivos a los
menores't. Las doctrinas que promueven la
accesibilidad y la confidencia se han convertido en la
piedra angular del cuidado de la salud del adolescente
por lo que, en la actualidad e instintivamente, uno ve
con sospecha cualquier interferencia con la autonomia
del adolescente, considerandola como una amenazaa
los servicios que deben prestarseles, asi como a su
buen cuidado. Esta es una posicion enteramente apro-
piada siempre que ella no se vuelvarigida y extremista,
en cuyo caso pudiera resultar en incapacidad para
cuidar de los pacientes y protegerlos adecuadamente.
Cémo guardar el balance, o en otras palabras, cuando
esta justificado (si es que alguna vez lo estd) el
paternalismo durante el tratamiento de la anorexia
nerviosa y del abuso de sustancias, es el topico central
de este ensayo.

ANOREXIA NERVIOSA

Una persona con anorexia nerviosa puede, a menu-
do, sertratada ambulatoriamente. La verdad es que en
la mayoria de los casos, cuando se hace necesaria su
hospitalizacién, muchos de los pacientes que aceptan
tal recomendacion lo hacen de mala gana. Sin embar-
go, esto no conlleva un dilema moral sino mas bien, un
reto aladestreza e ingeniosidad del grupo terapéutico.
Los problemas éticos aparecen cuando hay un claro
rechazo a comprometerse en el tratamiento. Esto pue-
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de manifestarse en una de las tres formas: a) el
paciente solicita el tratamiento y los padres se oponen;
b) el paciente rechaza el tratamiento y los padres lo
solicitan; ¢) tanto el paciente como los padres rechazan
el tratamiento. El primer caso esta claro (pero es
altamente hipotético cuando se trata de anorexia ner-
viosa). Desde el punto de vista ético-legal, no habria
problema en tratar a determinado paciente, aun sin la
aprobacién de los padres'®. El tercer caso puede redu-
cirse a si corresponde o no a la categoria que permite
elevar una solicitud para que una corte ordene el
tratamiento. Es el segundo caso el que sera explorado
acontinuacién paradesarrollar eltema del paternalismo
justificado.

Caso 1

Amy, una joven de 15 afios, previamente sana, se
vio agobiada por la abrumadora conviccidon de ser
«gorda». Comia s6lo una vez al dia y, eso, en peque-
flas cantidades. Sus padres notaron el hecho y le
pidieron que consultara a su pediatra. Ella negd sen-
tirse hambrienta o estar enferma e insistid en que
todavia estaba muy robusta. Ademds, rechazé ver al
pediatra. Amy tuvo un sincope en la escuela y fue
llevada al puesto de emergencia. Se la encontré se-
riamente desnutrida, hipotensa, bradicardica, hipo-
térmica y acrocianética. Se urgié su hospitalizacion
para rehabilitacién nutricional. Amy le prometié a sus
padres que volveria acomer normalmente sila dejaban
guedarse en casa. Los padres estuvieron de acuerdo
con la hospitalizacion a pesarde que lajoven insistia en
que nunca se las perdonaria y fue hospitalizada contra
su deseo.

La hospitalizacién de Amy contra su voluntad re-
quiere ser justificada. La accién paternalista de des-
pojarla de su libertad no puede ser aceptada simple-
mente porlarazénde que seria mas practicoy eficiente
hospitalizarla, que continuar con el tratamiento am-
bulatorio. Tampoco es suficiente el que su medico
indique que debe tratar los sintomas de la enfermedad
por inanicidn. Lo que convirtié éste en un caso de
paternalismo justificado fue la peligrosidad de la alter-
nativay labuena voluntad de defender publicamente la
hospitalizacion. Existid la impresién general de que, en
circunstancias similares, una persona racional habria
estado de acuerdo con que la oposicion de Amy a ser
hospitalizada, no podria ser aceptada. Otra forma de
probar si esta decision era o0 no correcta, es la de
considerar si seria irracional el que la paciente recha-
zara violar la regla (ser hospitalizada contra su volun-
tad) en su propio caso; cuando quiera que la respuesta
es que ello no seria racional, entonces la medida seria

inapropiada y reflejaria las intenciones paternalistas
por lo que en este caso, no podria hablarse de pater-
nalismo justificado. A conclusion similar llegé Fost (4),
quien definié cuatro caracteristicas que justifican la
intervencion contra los deseos del paciente anoréxico.
Ellas son:

—

. Es eminente que ocurra dafio fisico.

2. Laintrusion probablemente protegera a la persona
contra el dafio.

3. Es muy factible que la persona se lo agradezca
posteriormente, y

4. Se puede generalizar la intrusion en el sentido de

que aquellos que la apoyan desearian lo mismo

para si.

ABUSO DE SUSTANCIAS

Apesarde que hay acuerdo sobre la alta prevalencia
delusoy abuso del alcohol y de otras drogas dentro de
la poblacion de adolescentes, existe controversia entre
los expertos sobre el uso de sustancias: unos las
consideran como uha etapa transitoria, normativa,
mientras que otros estiman que la diferencia entre el
usoy el abuso es engafiosa. Los primeros ven eluso de
droga como un experimento que puede ser comprendi-
do mejor si se lo enfoca desde la perspectiva del
desarrollo del adolescente {con razonables buenos
resultados para la mayoria de la poblacion)™. Los se-
gundos consideran que, per se, eluso de sustancias es
una circunstancia peligrosa debido al grave riesgo en
que incurre la gente joven, aun si no llegan a ser
dependientes y, ademas, porque es muy dificil predecir
quiénva a usar la droga en forma ocasional y quién va
a desarrollar una dependencia progresiva, crénica,
incapacitante y potencialmente fatal’®. A pesar de que
eldebate continda, hay concordancia acerca del hecho
de que, al presente, el uso de alcohol y sustancias por
los jovenes es aununfactor de extremada importancia,
puesto que contribuye a la morbilidad y mortalidad de
los adolescentes. Esto a su vez ha aumentado la
preocupacién con respecto a la prevencion, protec-
cién, diagndstico rapido, intervencién terapéutica, con-
sentimiento y confidencia. Se estd haciendo patente
que el papel del médico en la deteccidn de sustancias
se expandira como lo hara, paralelamente, el nimero
de preguntas éticas'’.

Caso 2

Jane fue llevada contra su voluntad al consultorio
médico por sus perturbados padres quienes demanda-
ban: "Queremos saber si ella esta fumando yerba". (El
medico queda en la situacion de un cuasi-oficial de
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policia, situacién reminiscente de aquellas ocasiones
en las que el padre llevaba a su hija al médico para
determinar si todavia era virgen).

Caso 3

Frank, un muchacho de 15 afios, oye que la
marihuana se queda en el cuerpo por muchas semanas
y que puede reducir el nimero de espermatozoides.
Pide un examen médico pero no quiere que sus padres
lo sepan. (El médico que acepta puede aplicar la regla
del menor ya maduro y manejarlo como una persona
capaz de proporcionar consentimiento informado).

Caso 4

John, un adolescente de 15 afios, asmatico, reco-
noce usar marihuanadiariamente. Rechaza proporcio-
nar una muestra de orina y niega reconocer que el
fumar tenga algo que ver con sus cuatro hospitaliza-
ciones recientes por estado asmatico. (El médico pue-
de verseforzado arechazarla confidenciay a comenzar
una fase deltratamiento que comprometa a los padres,
ya que el riesgo para el paciente es tan grande que
pesa mas que todas las otras consideraciones).

Caso 5

Mark, un paciente de 15 afios, con desorden de
déficit de atencion, es referido para una reevaluacion
completa. Recientemente, el paciente presentd un
comportamiento errético y fallé en la escuela. Como
parte de la evaluacion, permite que se le practique una
prueba de marihuana en la orina. El paciente niega
enfaticamente tener relacién con la sustancia pero, sin
embargo, se demuestra la presencia de metabolitos
cannabinoides en la muestra. El médico se siente
defraudado e inhibido para decir la verdad.

Una vez més podemos clasificar una variedad de
situaciones dentro de las siguientes categorias:

1. El adolescente consulta acerca de sus preocupa-
ciones sobre drogas y no quiere que sus padres lo
sepan.

2. El adolescente consulta por otro problema pero la
evaluacion del médico, descubre el uso de alcohol
0 de sustancias.

3. Los padres consultan porque tienenla sospecha de
que su hijo adolescente esta usando sustancias.

4. Eladolescente ha informado al médico sobre el uso
de sustancias, pero sus padres se niegan a creerlo,
0 bien, lo consideran aceptable.

Obviamente es dificil -si no imposible- el desarrollar
formulas éticas y/o adherirse a un grupo de recomen-

daciones de manejo, ya que existen diferencias gran-
des en los tipos de familia, sicopatologia del individuo,
tipos de droga, variabilidad del uso, etc. No obstante,
pueden eventualmente acordarsen algunos pasos basi-
cos, asi como explorar ciertos principios subyacentes.

En relacion con eltema de la proteccion y del papel
delmédico, existe actualmente un consenso: que ideal-
mente deberia hacerse para cada paciente por medio
de la elaboracién de una buena historia y/o por el uso
de cuestionarios'’. Existe una adecuada concordancia
entre los cuestionarios y el inmunoensayo en busque-
da de metabolitos cannabinoides. Se recomienda
realizar pruebas de laboratorio cuando se sospecha el
abuso de drogas. Este tipo de examen es mas contro-
vertido pero, ciertamente, puede lograrse el consenti-
miento del paciente. Muchos consideran que las prue-
bas de laboraterio usadas en forma rutinaria, en ado-
lescentes en quienes no se sospecha uso de drogas,
constituyen un atrevimiento por lo que la medida es
punitiva’®. El tépico de la pesquisa por el examen de
orina no debe confundirse con el concepto del analisis
de la historia clinica, el cual es siempre necesario.
Ganarse la confianza de un adolescente que usa
alcohol y/o cualquier otra sustancia, representa un
problema clinico muy dificil, porque hay que distinguir
entre el proceso de «experimentacion» y la fase de
«progreso»2, También resulta una experiencia moral-
mente dolorosa para los médicos, quienes se colocan
en una posicién de lealtad dividida o de obligaciones
ambiguas (casos 3, 4 y 5), puesto que se presenta el
problema de decidir si los padres deberian o no ser
informados acerca del uso de drogas por parte de sus
hijos.

Se siente un apremiante deseo de compartir infor-
macién con los padres, primero, porque éstos son
legalmente responsables de sus hijos y el no informar-
les al respecto puede dificultarles el actuar en su
medio. Una segunda y muy importante razén es que el
tratamiento puede depender de la colaboracién de los
padres. En la mayoria de los casos y especialmente en
los ejemplos 2, 4 y 5, el excluir a los padres hubiera
obstaculizado la capacidad del médico para proporcio-
nar al paciente un seguimiento adecuado. Esto puede
ser aun mas dificil debido a la ambivalencia del adoles-
cente y al poder que ejerce el hdbito de usardroga. Hay
también consideraciones practicas tales como el page
por los servicios prestados (lo cual no es solamente una
consideracion materialista sino una metafora de los
lazos y obligaciones de los padres para con los hijos).
Adicionalmente y, a pesar de que no existe certeza, es
muy probable que el reconocimiento que hicieran Frank
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y John, del uso de sustancias, sea una sefial indicativa
de que ellos desean que sus padres se enteren de ello
y que, al no encontrar un medio para contarles, compar-
ten su historia con el médico con la esperanza de que
éste los alertara en su nombre. Finalmente, elhecho de
comprometer a los padres, se basaria en la posibilidad
de que los resultados ultimos del uso de sustancias
podrian ser no sélo serios, sino que podrian acarrear
consecuencias funestas (en analogia conla nhecesidad
de informar al padre acerca de la urgencia de cuidar a
su hijo adolescente deprimido con tendencias suici-
das). Sin embargo, existe un fuerte argumento a favor
de la confidencia: Primero, se sobreentiende que ésta,
la confidencia, es elemento inherente de la relacién
médico-paciente, que sdlo puede romperse bajo condi-
ciones especiales: considerando que en el momento
de terminar el bachillerato 92% de los adolescentes
habran consumido alcohol, 69% habran fumado ciga-
rrillos (tabaco) y 54% marihuana, pero que la mayoria
no habran llegado mas alla de la simple experimenta-
cion, parece dificil el aconsejar dar la informacion a los
padres como recomendable en todos los casos?.
Existe, en consecuencia, otro argumento que favorece
el respeto por la confidencia: la pérdida de lafe en la
determinacion del médico para guardar en secreto la
informacién puede hacer que el joven se sienta menos
inclinado a consultar sobre recaidas, sobre patologia
relacionada con el sexo, etc., ello resultaria en retardo
o ausenciadel tratamiento que se requerira enel futuro.
Ademas, si como resultado de saber que los médicos
suelen informar a los padres, otros pacientes jovenes
dudan de la capacidad de sus médicos en lo que a
guardar su confidencia concierne, ello llevaria a suvez,
a proporcionar historias incompletas, a esconder datos
clinicos importantes y a arriesgar el diagnostico y
tratamiento correctos. Finalmente, silos adolescentes
vieran a los doctores como a agentes de sus padres, no
como sus médicos (como lo seria muy probablemente
para Jane, caso 2), ello ciertamente resultaria en unas
muy dificiles, tensas y opuestas relaciones entre el
médico y el paciente.

Tradicionalmente, en la practica, se ha considerado
que el médico ofrece el privilegio de tener una relacion
confidencial bajo la condicién de que el paciente ado-
lescente demuestra responsabilidad. Romper la confi-
dencia que fue pactada por una reaccion del adoles-
cente no esun acto de responsabilidad en el cuidado de
~ su salud. A menudo el clinico experimentado maneja
estas situaciones considerando las alternativas huma-
nas, por ejemplo, llevando a los pacientes a tomar la
decision de compartir la verdad con los padres, com-
prometiendo a estos ultimos en programas terapéuti-

cos que los conduzcan en esa direccién y cuando sea
inevitable el romper la confidencia, informando al pa-
ciente primero en una forma amable, sin confron-
tamientos, pero con firmeza.

Se presentaran, sin embargo, muchas oportunida-
des, cuando la peor de las pesadillas se haga realidad
y no habré otra solucion que despojar al paciente de su
intimidad y libertad. Es solamente para estos casos,
que debe reservarse el concepto del paternalismo
justificado.

CONCLUSIONES

Este ensayo sobre los limites de la autonomia del
adolescente auna el concepto sobre el uso del pater-
nalismo justificado en la medicina del adolescente,
concepto que fuera presentado como la alternativa de
1980, con la posicién de la década del 70 cuando se
sostenian los derechos antipaternalistas®.

Como tal, se propone que el principio de dafio sea
labase paralalimitacion justificadade lalibertad®. Asu
vez, el paternalismo justificado debe ser sometido a
ensayo y limitado severamente porque, por definicion,
significa tratar a alguien en una forma violatoria de una
regla moral (por ejemplo, la supresion coercitiva de la
libertad, la invasion de la intimidad). Por consiguiente,
el paternalismo esta justificado solamente cuando el
dafio que se le evita a la persona es mas grande que el
mal causado por la violacién de la regla moral, mas
importante aun, seria determinar si tal paternalismo
puede estar universalmente justificado bajo condicio-
nes estrictamente similares, lo que permitiria tratar
siempre a las personas de la misma manera®.
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RESUMEN

Los hongos fueron reconocidos como agentes
patégenos antes que las bacterias y la quimioterapia
antifingica también fue empleada antes que la
antibacteriana. A pesar de ello, la obtencién de agen-
tes antimicoticos efectivos ha sido un proceso lento.
Es asi como desde 1903, cuando de Beurman descu-
brié que la esporotricosis podia serfratada exitosamente
con yoduro de potasio, transcurrieron casi 50 afios
antes del hallazgo de otro antimicdtico de importancia,
lagriseofulvina. Estafue descubierta en 1939 pero sdlo
fue usada en 1958, por Gentles, en el tratamiento de
las dermatomicosis. Los hallazgos relacionados con la
produccion de sustancias antimicrobianas por actine-
micetos del suelo, llevaron a Hazen y Brown (1851), al
descubrimiento del primer antibidtico-antimicotico
poliénico de valor terapéutico, la nistatina Estos estu-
dios abrieron el camino para el desarrollo del primer
compuesto de amplio espectro que en 1956 permitio
efectuar el tratamiento de las micosis sistémicas, la
anfotericina B (Golds, Steinberg, et al). Los derivados
azdlicos fueron introducidos en la préctica clinica sélo
en 1967 y el ketoconazol que marcé un hito en el
desarrolio de la quimioterapia antimicdtica fue sinteti-
zado en 1957 (Heeres, et al). En este momento fue
posible emplear la via oral para el tratamiento de una
gama de infecciones micéticas, cutdaneas y sistémicas.
A partir de esta fecha, el progreso ha sido continuo y al
contrario de lo que sucedic conlos primeros hallazgos,
esta vez la busqueda de nuevos y efectivos compues-
fos se ha basado en el conocimiento de la biologia de
los agentes etioldgicos y de las pequenas diferencias
que existen entre dos organismos eucaridticos, el
hombre y los hongos.

Key words: Terapia antimicdtica
foduros
Griseofulvina
Polienos
Azoles
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SUMMARY

Fungi were recognized as causative agenis of
disease much before bacteria, specific antifungal chemo-
therapy was also employed before the establishment of
antibacterial treatment. In spite of this early beginning,
the development of effective antimycotics has been a
solow process. In 1903 de Beurman found that potas-
siumiodide could be used successfully for the treatment
of sporotrichosis.

The findings that had led to the discovery of
antimicrobial substances produced by actinomycetes,
guided Hazen and Brown in their search for antifungal
antibiotics, a search that culminated in 1951 with the
discovery of the first active polyene, nystatin. These
studies were continued by the Squibb Company whose
researchers found amphotericin Bin 1956. Thiswas an
epochal discovery as for the firs time it made possible
the treatment of sericus systemic mycoses. In 1958
Gentles successfully used a product discovered in
1939, griseofulvine, for the treatment of dermatophytic
infections.

The discovery ofthe antifungal properties of imidazole
compunds in 1957 inaugurated a new era in the history
of antifungal chemotherapy; it took 10 years to develop
ketoconazole (Heeres et al), the first wide-spectrum,
orally absorbable antifungal compound. From this date
on, progress had continued with the advantage that the
knowledge gained concerning the biclogy of fungi, has
allowed the finding of small differences in the functioning
of two eukaryotic organisms, man and fungi. These
differences are being exploited to design compounds
which affect only the invasor, not the host.

Key words: Antifungal chemotherapy
lodides
Griseofulvine
Polyenes
Azoles
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Las enfermedades micdticas datan de tiempos an-
tiguos pero fueron reconocidas cientificamente como
tales s6lo al comienzo del siglo XIX, cuando entre 1839
y 1841, Schoenlein', Remak? y Gruby?® describieran la
tinea capitis conocida como favus y aislaran su agente
etioldgico / Trichophyton schoenleini), constituyéndose
ésta en la primera enfermedad microbiana de etiologia
conocida. A través de la antigiedad las gentes busca-
ron remedios para las micosis y los médicos y botica-
rios de tales épocas respondieron con numerosas
formulaciones, la mayoriade ellas de tipo homeopatico.
Uno de los primeros agentes antimicsticos descritos
fue el ajo (Allium sativum), una planta cultivada desde
hace miles de afios y componente esencial de la
medicina folclérica®. Con el transcurso del tiempo fue
posible caracterizar compuestos activos derivados de
tal planta, demostrandose su poder antimicético; sin
embargo, el fastidioso olor del compuesto impidié el
que su uso se generalizara. Para demostrar que no hay
nada nuevo bajo el sol, derivados inodoros y atctivos del
A. sativumvienen siendo estudiados al presente como
antimicoticoss.

Desde mucho antes de la época de Gruby, las
infecciones micoticas dérmicas constituian un proble-
ma de salud publica para el cual no existia tratamiento
adecuado; por ejemplo, para la tinea capitis, era ne-
cesario emplear la radioterapia seguida de la depi-
lacion manual, lo que resultaba practicamente imposible
de realizar cuando poblaciones afectadas eran nume-
rosas®.

La obtencion de agentes antibacterianos efectivos
fue un proceso relativamente sencillo, ya que era
posible conseguircompuestos que inhibieran procesos
fisiolégicos criticos solamente para la bacteria, alaque
causaban un dafio especifico sinque ocurrieran altera-
ciones paralelas en el huésped. Este progreso fue
posible dadas las diferencias fisiolégicas fundamenta-
les existentes entre los humanos (eucariotes) y las
bacterias (procariotes). Por el contrario los hongos y los
humanos, son eucariotes y como tal ambos poseen
procesos metabdlicos similares que hacen mas dificil el
desarrollo de tratamientos toxicos para el invasor pero
no para el huésped. Ello explica el lento progreso de la
guimioterapia antimicética, cuya verdadera historia co-
mienza en 1903, pero que se remonta hasta finales del
siglo XIX. Segin Lacaz’, Thomassen, un veterinario
belga, empleé con algun éxito el yoduro de potasio en
el tratamiento de la actinomicosis bovina, entidad que
habia sido descubierta en 1877 y que fuera considera-
da como una micosis hasta hace poco tiempo. De aqui
en adelante, la terapia con yoduros seria empleada

regularmente en las enfermedades por hongos.

En el afio mencionado (1903), de Beurman y Ra-
mond® admitieron en el hospital Saint-Louis un pacien-
te con abscesos subcutaneos muiltiples de los cuales
aislaron Sporothrix schenckii, hongo que ya habia sido
reconocido anteriormente como agente de la
esporotricosis. Seguln reza en el tomo 4 de los Anales
de Dermatologiay Sifilografia, fue consultado el profe-
sor Sabouraud, el fundador de la micologia médica,
quien sugirié yoduro de potasio. Con satisfaccién ob-
servaron los médicoscémo, enpocosdias, las lesiones
comenzaban a disminuir de tamafo. Quedo estableci-
do asi que esta medicacion era efectiva para la espo-
rotricosis. Han de pasar 83 afios (1986)7 antes de que
se encuentre otra terapia oral efectiva (itraconazol)
para tal entidad. Curiosamente y ain hoy dia, se
desconoce el modo de accidn del yoduro de potasio
sobre los hongos pues no tiene accion directa sobre
ellos; tal vez efectie su funcién mediando como
haldgeno en el proceso de fagocitosis o cooperando
con el complemento en el estimulo quimiotactico™'.

Enordencronoldgico el siguiente agente antimicotico
en aparecer son las sulfonamidas; utilizadas desde
1935 para ciertas enfermedades bacterianas por Dog-
mak'2, llegan en 1940 al campo de la micologia médica
de mano de Ribeiro'®, quien las usara exitosamente en
pacientes con paracoccidioidomicosis, enfermedadfatal
hasta ese entonces. De interés esta el hecho de que el
uso humano precedié alos experimentos en animales™.
Es bien conocido el efecto favorable que las
sulfonamidas tienen sobre esta micosis tropical y cémo
aun hoy dia se las sigue empleando satisfactoriamente
a pesar de sus limitaciones. :

El modo de accién de las sulfonamidas es conocido
y se basa en elantagonismo competitivo con el substrato
natural, el cido para-amino benzoico, por una enzima
especial (una sintetasa acida) y esencial en el camino
hacia la sintesis de folatos'®.

Sipara llegar a serun clasico se requiere el paso del
tiempo, tanto el yoduro de potasio como las sulfona-
midas merecen este apelativo (Tabla 1). Tales com-
puestos demuestran que terapias instauradas empiri-
camente, como si tratara de un juego de azar, pueden
tener éxito.

Alfinal de la Il Guerra Mundial el descubrimiento de
la penicilina y mas tarde, el de la estreptomicina, tuvo
gran repercusion y condujo a la blisqueda intensa de
hongos y especialmente de actinomicetos, que produ-
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Afio, primero en usarla

Mecanismo de accion

De utilidad especifica en

Yoduro de potasio 1903 Desconocido
(de Beurman (Ayuda en
y Ramond) fagocitosis?)
Sulfonamidas 1940 Competencia con
(Ribeiro) PABA por enzima

(sintesis folatos)

TABLA 1. Primeras drogas antimicéticas atin en uso

Esporotricosis

Paracoccidioidomicosis

jeran sustancias antimicrobianas de utilidad clinica.
Movidos por la completa ausencia de agentes an-
timicéticos que permitieran una mejor terapia para las
correspondientes enfermedades, dos cientificas,
Elizabeth Hazen y Rachel Brown, se dedicaron a ensa-
yar cientos de actinomicetoma aislados del suelo, con
la esperanza de encontrar un metabolito con accidn
sobre los hongos patégenos para el hombre. Era bien
conocido por ellas que muchos de los antimicéticos
activos in vitro perdian su potencia una vez en el hués-
ped, eranincapaces de difundirse por los tejidos o bien,
resultaban demasiado tdxicos para uso terapéutico.
Sin embargo, los esfuerzos realizados permitieron en
1949 la identificacién de una sustancia (en realidad dos
sustancias), producidas por una cepade Streptomyces
noursei recuperada de una granja en Virginia's. Des-
pués de dos afios de trabajar con este producto, Hazen
y Brown dieron a conocer sus interesantes hallazgos,
llamando Fungicidina al producto con perfil mas intere-
sante. Esto ocurria en 1951; se hicieron luego estudios
en animales y finalmente en pacientes. Los estudios
clinicos establecieron, sin lugar a dudas, que la
Fungicidina, cuyo nombre cambid a Nystatina en honor
al sitio del descubrimiento (New York State), era el
primer antibidtico antimicotico de valor terapéutico.
Como tal, Hazen y Brown abrieron el camino para el
futuro desarrollo de otros antibidticos antimicéticos.
Grande fue la expectativa pero a pesar de ello y de la
amplia actividad antimicdtica in vitro, la falta de absor-
cion de la nistatina hizo que la droga encontrara uso
adecuado sélo en las candidiasis mucosas y cuté-
neas'.

Persistia, entonces, la incapacidad de ayudar a los
pacientes con dermatofitosis extensas o crénicas, asi
como a todos aquellos con las micosis sistémicas, ya
bien reconocidas para la época -histoplasmosis, cocci-
dioidomicosis, criptococosis y aspergilosis-. Era ape-

nas natural que el hallazgo de la nistatina y sus claros
beneficios en ciertas micosis, comunicara vigor a los
interesados en posibles drogas antimicoticas. Es asi
como la Compafia Squibb a la que Hazen y Brown
vendieran la patente de la nistatina, redoblara sus
esfuerzos en busqueda de nuevos agentes'®. En 1953,
un cultivo de Streptomyces nodosus aislado de las ri-
beras del Amazonas venezolano, demostré poseer
amplia actividad antifungica; el producto caracterizado
parcialmente diferia de la nistatina en que era mas
activo in vitro y en que su espectro a la luz ultravioleta
era diferente. Una vez purificado, este producto de-
mostré poseer dos sustancias antimicéticas diferentes;
la A, untetraeno como la nistina y la B, un heptaeno.
Después de algunos estudios mas, se obtuvo un cultivo
del Streptomyces que sélo producia el compuesto B, el
que fue llamado anfotericina B; su estructura completa
fue lograda sélo 15 afios mas tarde (1968)'8.

La excitaciéndel grupo de investigadores (142020 fue
grande cuando los estudios experimentales mostraron
que la administracién oral de la anfotericina B protegia
aratas y ratones infectados con los agentes de ciertas
micosis sistémicas. Pero al pasar de los roedores a los
perros y a los humanos, no fue posible demostrar tal
absorcion. Se ensayaron todas las modificaciones
quimicas y fisicas imaginables con el fin de sobrepasar
talproblema pero sinresultado alguno. Lo que finalmente
se logré fue desarrollar un procedimiento que hacia
posible obtener una suspension de anfotericina B apta
para administracion endovenosa. En esta forma, se
lograban obtener niveles sanguineos suficientemente
altos para inhibir el desarrollo de todos los hongos
patégenos causantes de infeccién humana. Esto fue
una realizacién grandiosa ya que por primera vez, fue
posible tratar adecuadamente micosis tan severas
como la histoplasmosis, la coccidicidomicosis, la
criptococosis, la candidiasis sistémica, la aspergilosis
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y la mucormicosis. La anfotericina B se establece
desde entonces como el patrén de oro contra el cual
van amedirse todos los antimicdticos delfuturo; porello
el descubrimiento de los investigadores de la casa
Squibb marca un verdadero hito en la historia de la
terapia antimicética.

El préximo paso lo da Gentles, en Inglaterra, quien
en 1959 utilizaun producto descubierto desde 1939 por
Oxford, Raistrick y Simonart®, la griseofulvina, sus-
tancia producida por el Penicillium griseofulvium e ini-
cialmente estudiado con miras a su posible uso como
agente antibacteriano, lo cual no fue posible; se la
relegdé entonces al campo de la agricultura como
fungicida de plantas. Gentles informé que lagriseofulvina
por via oral curaba las infecciones experimentales por
Microsporum canis y T. mentagrophytes provocadas
experimentalmente en cobayos®. En el mismo afio,
esta droga fue usada por Blank y colaboradores en el
tratamiento de dos pacientes con infeccién crénica
extensa por T. rubrun?*. Desde este momento se hizo
posible el tratamiento de las afecciones dermatofiticas
recalcitrantes, las que representaban grave problema
para los multiples pacientes que las sufrian.

Puede afirmarse que la década de 1950, que se
caracterizd por la busqueda de compuestos de tipo

antibidtico, fue especialmente valiosa. Durante ella se
descubrieron tres medicamentos importantes: la nis-
tatina, la anfotericina B y la griseofulvina, las que, por
mucho tiempo, constituyeron los pilares de la terapia
antimicotica (Tabla 2).

Han de transcurrir nueve afos para que tenga lugar
un hecho de cierta trascendencia, la introduccion de la
5-fluorocitosina como compuesto antimicoético. Tal
compuesto habia sido sintetizado en 1957 como poten-
cial agente citostatico, pero sin lograrse tal objeti-
vo®. En 1964 Grunberg, con base en estudios anterio-
res que demostraban las propiedades antifingicas del
compuesto, decidid ensayarlo en pacientes con micosis
sistémicas?®.

La fluorocitosina mostraba una serie de diferencias
interesantes conlaanfotericina B, tales como su absor-
cién por via oral y su falta de toxicidad renal {(aunque
exhibia otras), lo que la transformaba en una alternati-
vaimportante. Para 1967, Grunberg habia ensayado la
nueva arma terapéutica encriptococosis y candidiasis?,
conbuenosresultadosy, para 1972, lafluorocitosina se
encontrabadisponible en el mercado. Infortunadamente,
su espectro de accion era limitado y ademas, durante
la terapia, los hongos desarrollaban resistencia a la
droga. En cuanto al mecanismo de accion, la 5-

Antimicético Afio empleo, Rango Mecanismo Agente
descubridor accion accion productor
Nistatina 1951 Hazen & Brown Limitado: Afinidad por Streptomyces
Candidiasis esteroles en noursei
mucocutaneas membrana
celular: formacion
de poros, escape
de componentes
intra-celulares
vitales
Anfotericina B 1955 Gold, et al. Amplio espectro Como Nistatina Streptomyces
* Hongos nodosus
di-mérficos
» Levaduras
* Mohos
Griseofulvina 1958 Gentles Limitado: Interferencia con Penicilum
dermatofitos mitosis y otros grisefulvum

TABLA 2. Antibidticos antimicdticos
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fluorocitosina entra al citoplasma de la célula micética
donde, después de sufrir cierta accién enzimatica (de-
aminacion a 5-fluoracil), es incorporada en el ARN con
la subsecuente produccién de proteinas anormales;
ademds, un metabolito del 5-fluoracil inhibe un paso
esencial en la sintesis del ADN micético®.

La 5-fluorocitosina representé uncambio enel estilo
de quimioterapia que imperara en la década del 50; no
era yaun antibiético por asi decirlo, preformado, sino el
producto de la sintesis quimica. Aunque actualmente
esta droga tiene utilidad comprobada sélo en la terapia
combinada con anfotericina B paralacriptococosis y de
otras micosis sistémicas, incluyendo la cromoblas-
tomicosis®®, su valor reside en el hecho de que, por
primera vez, se ofrece la posibilidad de interactuar
inteligentemente con los hongos; con base en el cono-
cimiento de los sistemas metabdlicos de estos mi-
croorganismos se hace factible bloquear pasos esen-
ciales en su desarrollo sin apelar, como se hacia
anteriormente, al azar para encontrar un compuesto
inhibidor del crecimiento micotico.

Parece pertinente recordar que si bien durante el
periodo de 1960-1970, las micosis sistémicas presen-
taban un reto terapéutico para el clinico, ellas eran
relativamente infrecuentes y se las diagnosticaba casi
siempre en la mesa de autopsia®**'. Aunque pocas, las
terapias disponibles parecian suficientes, por lo que
existia poco interés en desarrollar nuevos compues-
tos®. Esta situacion, sin embargo, cambiaria dramati-
camente en la década siguiente al consolidarse los
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avances de la medicina moderna, avances que si bien
salvaban vidas también incrementaban el nimero de
enfermos predispuestos a adquirir micosis oportunis-
tas®***, Lo anterior, sumado a la aparicién del sindrome
de inmunodeficiencia adquirida (SIDA)* hicieron que
las enfermedades micéticas aumentarany se convirtie-
ran en un factor que negaba las conquistas de la
medicina y que hacia aun mas fragiles a los enfermos
con SIDA. Ellodespertd elinterés endesarrollar drogas
antimicéticas que permitieran tratamientos orales pro-
longados.

Sin mayor anuncio, sin un plan aparente, paso a
paso, se viene preparando una revolucion en el campo
de la quimioterapia antimicética; tal revolucién esta
representada por los derivados azélicos. La historia de
los imidazoles comienza en 1944 cuando Woolley®,
descubre la potencia antimicrobiana y antimicética del
benzimidazol (Fig. 1). En este momento existian ante-
cedentes sobre el efecto benéfico ejercido por drogas
que actuaban sobre el crecimiento microbiano, por
medio de la inhibicién competitiva de ciertos metabolitos
esenciales; por ello, Woolley atribuyé la actividad del
benzimidazol a su semejanza estructuralcon las purinas
requeridas para el metabolismo de la célula micética. El
hallazgo de Woolley, sin embargo, quedd en el olvido
hasta 1952 cuando Jerchel*, sefialé que ciertas susti-
tuciones en el nicleo del benzimidazol, resultaban en
compuestos con potente actividad antimicética. Lo
anterior llevé a los quimicos de la casa Grunentahl a
emprender un estudio detallado sobre la relacién entre
la naturaleza de la sustitucion y las propiedades biolé-
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gicas del compuesto®. Fue asi como se selecciono el
clorimidazol, el que demostré no poseertoxicidad y ser
efectivo in vitro contra muchos hongos patégenos para
el humano. El compuesto se ofrecié como tdpico (cre-
ma), siendo el primero de la larga serie de derivados
imidazdlicos sintetizados para uso humano®.

En 1969 y en forma casi simultanea, dos derivados
imidazdlicos diferentes, ambos provistos de marcada
actividad antimicética, eran puestos en ensayo, el
clotrimazol (Bayer) y el Miconazol (Janssen). Buchel y
colaboradores®, se concentraron en derivados tritil-
imidazélicos mientras que Godefroi y colaboradores*,
escogieron trabajar con feniletilimidazoles. Lo impor-
tante es que, en este momento, ambos grupos estan
haciendo intentos deliberados para producir compues-
tos efectivos en lugar de esperar, como se hacia en las
etapas anteriores, un golpe de fortuna. Tanto el clomi-
trazol como el miconazol que pueden tomarse como
representantes de la primera generacionde imidazoles
son de espectro amplio y activos cuando se adminis-
tran oral y tépicamente (clotrimazol), o intravenosa y
topicamente (Miconazol)*. Infortunadamente la
terapia con estos dos compuestos no demostré sertan
efectiva como se esperaba en el tratamiento de las
micosis sistémicas; el clotrimazol porque inducia enzi-
mas hepaticas que degradaban el producto y el mico-
nazol porque no se absorbia oralmente y era necesario
usar la ruta IV. Sin embargo, bajo la forma de tdpicos
estos compuestos constituyeron un avance importante
en el tratamiento de las dermatomicosis®.

Durante los estudios anteriores se aprendié tam-
bién que cambios atin menores en la configuracion de
lamolécula, resultaban en aumento de la actividad y de
la capacidad de penetracién®-#. Ello significaba que
era posible sintetizar otros compuestos con mejor perfil
farmacoldgico y mayor actividad antimicética (Fig. 2).
En otras palabras, la puerta al desarrollo futuro queda-
baabierta ya que los andlisis de tipo biolégico-bioquimico
permitirian ahora la sintesis de antimicoticos disefia-
dos con un propésito fijo, el que tuvieren amplio espec-
tro y fuesen activos por via oral. Era evidente que habia
campo para mejoras. Por ello, en la casa Janssen de
Bélgica, la investigacién quimica se enfoco hacia la
sintesis de un compuesto que presentase buena ab-
sorcién, sin perder la ventaja del amplio espectro
demostrado por el miconazol. Los resultados de tal
programa de disefio quimico se hicieron evidentes en
1976 con la sintesis del ketoconazol, derivado bia-
zdlico*.

La introduccidn del ketoconazol oral fue, sin lugar a

dudas, un hecho notable. Con el ketoconazol se inicia-
ron estudios clinicos muy amplios en 1978 y apenas un
afio después, se reunia en Medellin un simposio de
caracter internacional para tratar sobre todos los as-
pectos relacionados con el compuesto®. No solo eran
ya dominables las dermatofitosis sino que entidades
mas severas como lacandidiasis mucocutanea cronica
y la paracoccidioidomicosis, respondian en forma ad-
mirable; igualmente adecuado resulto el tratamiento de
otras micosis sistémicas, como la histoplasmosis y la
blastomicosis. Sabemos hoy de las limitaciones de
esta droga en el tratamiento de las formas meningeas
de criptococosis y coccidioidomicosis®. Igualmente
conocemos los efectos colaterales -cierta hepatotoxi-
cidad y la interferencia con la sintesis de testosterona,
pero nada de lo anterior demerita el valor historico del
compuesto. El impacto que produjo el ketoconazol
puede medirse por el nimero de publicaciones (3.050)*
aparecidas en revistas y libros que comprenden la
produccion médica mundial.

Curiosamente, la utilidad de este farmaco en la
practica clinica no fue predecible por los estudios
iniciales de sensibilidad in vitro, los que usualmente
preceden alos experimentos en animales. Se obtenian
resultados discordantes entre las altas concentracio-
nes minimas inhibitorias requeridas para frenar el de-
sarrollo de Candida albicans y su marcada eficacia en
modelos animales. Las pruebas in vitro sefialaban que
la concentracion requerida para inhibir el crecimiento
del hongo era mucho mds alta que la que era posible
conseguir in vivo, al administar oralmente el compues-
to. Pronto se aprendid, sin embargo, que elketoconazol
evitaba el que la levadura formara un tubo germinal y
micelio y, al asi hacerlo, facilitaba la funcién fagocitica
del huésped, impidiendo el desarrollo de la fase tisular
de C. albicans”.

Entre 1979 y 1982, durante los extensos estudios
clinicos que se realizaron con esta droga, se noté un
efecto colateral no sospechado, laginecomastia®. Esto
hacia sospechar que el ketoconazol afectaba la sinte-
sis de hormonas. Estudios posteriores revelaron que el
bloqueo ocurria también a nivel de la sintesis de los
esteroides adrenales. Ambas inhibiciones eran debi-
das principalmente a lainterferencia conlos citocromos
P450, hemoproteinas que estan comprometidas en la
degradaciénytransformacionde esterolesy esteroides.
Estas observaciones pusieron de manifiesto otra se-
mejanza mas entre el hombre y los hongos, lo que
constata la unidad biolégica a nivel molecular. Un

* Dato obtenido de la casa farmacéutica Janssen, Beerse,
Bélgica.
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efecto secundario logra, esta vez, abrir campos
farmacoldgicos distantes al motivo mismo de la inves-
tigacién?e-5051%2,

Entre 1976-1978 se habia notado cdémo algunos
derivados triazdlicos que se encontraban en via de
ensayo como fungicidas de plantas, afectabanla sinte-
sis de los esteroles micéticos®' 2, Esto llevé a pensar
que sifueraposible interferirconla sintesis del ergosterol
-el esterol caracteristico de los hongos-, se podrian
consequir resultados interesantes®. Hechos los ensa-
yos preliminares se observé que habia algo en comun
en los hongos expuestos a los triazoles, a saber, 1a
reduccion (o el agotamiento) del ergosterol de lamem-
brana citoplasmica, con acumulacion de productos
intermediarios, los 14 alfa-metil esteroles. Estos ulti-
mos hacian que la membrana plasmatica fuera menos
selectiva y menos eficiente en el transporte y por ende,
mas fragil (Fig. 3). Estudios posteriores revelaron que
a pesar de que la alfa-metil demetilasa eracominenla
sintesis del colesterol y del ergosterol y que necesitaba
de las enzimas correspondientes a: los citocromos del
grupo P450, algunos azoles se unian selectiva y
especificamente con el citrocromo micético pero no
con el citocromo correspondiente de los mamiferos;
para ligarse a este Ultimo, se necesitaba mil veces mas
del triazol**%. La demostracién de este hecho amplio
mucho més la brecha entre los dos tipos de células
eucariéticas, humana y micética, posibilitando el uso
terapéutico de tales derivados.

Elconocimiento que se va adquiriendo durante este
tiempo va a permitir la seleccién posterior de nuevos
compuestos, conbase en su afinidad por los citocromos
P450, los que son esenciales para el funcionamiento
de la cadena que lleva a la formacién de esteroles.

Es asi como cuatre anos después del ketoconazol
se sintetiza en el itraconazol, imidazol triazolico dise-
fiado para alcanzar un blanco definido, a saber, ejercer
una accion selectiva, inhibidora, sobre los citocromos
P450 micéticos®®. Como consecuencia de este enfoque
selectivo, se consigue ampliar el rango de accion del
ketoconazol a especies de Aspergillus, Fonsecae pe-
drosoiy Sporothrix schenckii®*. Ademas, se obtiene un
compuesto cuyos niveles tisulares superan a los
plasmaticos y que no bloquean la sintesis de los
estrégenos humanos®.

Dentro de esta historia, que no pretende ser una
actualizacion sobre nuevas o futuras drogas antimi-
céticas, merecen mencionarse los esfuerzos de los
investigadores de la firma Pfizer, en Inglaterra, quienes
llevaron a cabo la sintesis del fluconazol, antimicoético
oral, también de amplio espectro pero que presenta la
innovacién de ser soluble enaguay de alcanzarniveles
apreciables en todos los liquidos organicos. En un
estudio que principia en 1978 y concluye en 1986, los
investigadores de la Pfizer, sintetizan una variedad de
derivados imidazodlicos teniendo en cuenta que para
ser utilizado por via oral, un compuesto debe ser
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absorbido a través del tracto gastrointestinal, pasar
ileso por el higado y alcanzar prontamente el sitio de
accion. Con los derivados imidazélicos, una buena
porcién de ladroga se pierde por metabolismo hepético
antes de llegar a la circulacion. Ademds, muchos de
tales derivados son altamente lipofilicos lo que se
traduce en bajos niveles de droga libre en aquellos
sitios donde deberiatenerlugarla actividad antimicética.
Por ello, los esfuerzos del grupo mencionadoe se cen-
tran sobre una serie de derivados imidazdélicos susti-
tuidos con alcoholesterciarios, que se mostrasen resis-
tentes al metabolismo hepatico y que exhibiesen poca
atraccion por lipidos. El primer grupo polar, estable que
se obtuvo fue designado UK77.265; modificaciones
posteriores llevaron al fluconazol®*~’. Esta droga es otro
de los triazoles que marca una pauta importante en el
desarrollo de la quimioterapia antimicética®®.

En este recuento histérico sélo quedaria por men-
cionar el estudio de Lopez-Berensteiny colaboradores,
quienes en 1983 lograron incorporar la anfotericina B a
un carguero liposomal®. Este proceso hace que el
polieno tenga menos toxicidad, pueda emplearse en
mas altas concentraciones y alcance los sitios claves
con mayor facilidad. De lograrse la estabilizacién del
producto de manera que sea posible su comerciali-
zacion, su papel en el tratamiento de micosis severas
seria importante.

La capacidad de una mente preparada para com-
prender el significado de un hallazgo fortuito, jugé -en

Afio empleo Droga

1903 Yoduro potasio
1940 Sulfonamidas
1949 Nistatina

1957 Anfotericina B
1958 Griseofulvina
1964 5-Fluorocitosina
1967 Miconazol

1976 Ketoconazol
1980 Itraconazol
1985 Fluconazol
1987 Saperconazol
1990 Schering 39304

TABLA 3. Drogas antimicéticas efectivas
en el tratamiento de las micosis humanas

el pasado-un papelimportante en el descubrimiento de
drogas antimicéticas efectivas. Al presente, sin embar-
go, tal descubrimiento es un proceso meditado, que
requiere una gran comprensién de la quimica y de los
metabolismos del huésped y del paréasito. El descubri-
miento y la sintesis de un nuevo compuesto necesitan
de una buena estrategia, de una gran perseverancia y
de un grupo de investigadores de calibre. Al presente,
se preve que los agentes antifingicos modernos seran
disefiados de acuerdo al concepto de atacar un blanco
especifico en la célula micética®®.

Es evidente que estamos en una nueva era en lo
gque a tratamiento antimicético se refiere (Tabla 3)¥';
habra opciones de terapia, las que haran mas dificil la
decision del clinico. Se requeriran estudios cuidadosos
que permitan obtener los datos pertinentes sobre la
seguridad y eficacia de los nuevos compuestos, de
manera que la toma de decisiones se haga con criterio
cientifico. Sera necesario, ademas, establecer el lugar
que cada uno de los nuevos compuestos ocupara en el
creciente arsenal terapéutico antimicotico®.
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RESUMEN

Los retrovirus se han convertido en un tema tras-
cendental en medicina desde que se descubrié que el
agente causal del SIDA, el HIV, es uno de ellos. Los
virus RNA causantes de tumores descubiertos al prin-
cipio de siglo son retrovirus. Esto es, su forma estable
es DNA viral (provirus) integrado en el genoma hués-
ped. La formacion del DNA depende de la TRANS-
CRIPTASA REVERSA una enzima multifuncional que
estd presente en los retrovirus que es capaz de produ-
cir DNA de doble cadena a partir de RNA de cadena
sencifla. Los retrovirus poseen una envolfura y una
nucleocapside. El genoma de muchos de ellos ha sido
identificado. Poseen 3 genes comunes que son el
GAG, POL y ENV (centro transcriptasa reversa y
proteinas de la envoltura). Algunos retrovirus tienen
muchos otros genes estructurales y reguladores. En el
escrito se exploran las funciones de 3 grupos de genes
reguladores del HIV asi como su biologia molecular.

Palabras clave: AIDS
HIV
Retrovirus

Con la pandemia del SIDA descrita hace menos de 10
afios', eltema de los retrovirus ha pasado del rincdn de
aneoplasias hematologicas exdticas? al centro de la
atencion publica y cientifica constituyéndose de paso
en uno de los retos méas formidables que enfrenta el
hombre en este cierre de siglo. Las armas de que
disponemos actualmente nos han permitido una acu-
mulacidon de informacién y conocimientos sobre los
retrovirus a un ritmo vertiginoso que desafia cualquier
relato de ciencia ficcién. Sin embargo, los métodos de

* Universidad Pontificia Bolivariana. Medellin.

Mauricio Lema Medina. M.D.*

SUMMARY

Retroviruses have become the subject of intense
medical interest since AlDS virus has been found to be
one of them. RNA tumor-inducing viruses were
discovered at the beginning of this century and it is now
known that they are also retroviruses. Retroviruses
have a stable form when its DNA pro-virus becomes
integrated into the host's DNA. Theoral DNA synthesis
relays on a REVERSE TRANSCRIPTASE, a retroviral
enzyme that produces double stranded DNA using
single stranded RNA as template. Retroviruses are
enveloped and have a nucleocapsid. The genome of
several retroviruses have been sequenced. There are
3 common retroviral genes: GAG, POL, ENV (core,
revese transcriptase and envolpe proteins, respectively).
Some retroviruses have also other structural and
regulatory genes. Inthis paper | shallreview the functions
of 3 HIV regulatory genes as well as their molecular
biclogy.

Key words: AIDS
HIvV
Retrovirus

control aun son escasos o muy toxicos y esperamos
que como premio al esfuerzo ejecutado, se logren
disefiar medidas terapéuticas efectivas en un lapso de
tiempo corto. El presente escrito pretende resumir los
conceptos actuales sobre la biologia de los retrovirus,
en particular la del virus de inmunodeficiencia humano
(HIV).

l. ¢QUE ES UN RETROVIRUS?

Antes de responder esta pregunta, deseo revisar
brevemente algunos conceptos sobre los virus en
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general. Un virus es una particula de &cido nucleico
recubierta por una estructura proteica denominada
capside que a su vez puede estar envuelta por una
membrana bilipidica denominada envoltura. La parti-
cula viral carece de las enzimas para generar energia
metabdlica y carece ademas de las estructuras parala
elaboracion de sus componentes. Estas dos razones
hacen que la existencia de los virus dependa de su
capacidad de invasion a células mas complejas y de su
habilidad para poner a funcionar dichas células para
producir otras particulas virales.

Todos los virus tienen acido nucleico que contiene
la informacién genética. Este dcido nucleico puede ser
DNA o RNA. Enlanaturaleza hay multiples ejemplos de
cada uno de ellos. Los virus DNA utilizan las RNA
polimerasas (DNA dependientes) de la célula huésped
(parasitada) para producir mRNA. El proceso que cul-
mina con la formacidon de RNA a partir de un molde de
DNA se denomina TRANSCRIPCION. El mRNA (RNA
mensajero) sale al citosol y en los ribosomas sirve
como «céddigo» para la formaciéon de PROTEINAS. El
proceso por medio del cual una molécula PROTEICA
es formada utilizando como molde una molécula de
mRNA se denomina TRADUCCION. Los procesos de
transcripcion y traduccién aseguran al virus DNA la
creacion de sus estructuras proteicas. Para producirse
una nueva particula viral se necesita ademds la
duplicacién del genoma. En los virus DNA ello se hace
por medio de las DNA polimerasas DNA dependientes.

El fenémeno por medio del cual una melécula de DNA
es formada a partir de otra molecular de DNA se
denomina REPLICACION. Los fendmenos de repli-
cacion, transcripcion y traduccidn ocurren tanto en los
virus DNA como en las células y se ilustra esquemati-
camente enlaFigura 1. La envoltura se origina en parte
de la membrana celular del huésped con proteinas de
origen viral inmersas en ella.

Quiero enfatizar que cuando me refiero a proteinas
virales también me estoy refiriendo a esas proteinas
que luego de ser sintetizadas sufren modificaciones al
agregarseles grupos de carbohidratos formando glico-
proteinas. Estas adiciones frecuentemente ocurren en
el aparato de Golgi de las células huésped.

Hasta ahora hemos visto someramente cémo se
produce una particula de virus DNA envuelta. Ahora
revisemos qué sucede con la inmensa mayoria de los
virus RNA encontrados en la naturaleza y que esta
también ilustrada en la Figura 2: EI RNA actiia como
RNA mensajero y se utiliza para hacer la traduccion y
los virus tienen en su genoma la secuencia que dara
origen al RNA a partir del RNA (RNA polimerasa RNA
dependiente). Esta enzima es capaz de producir la
replicacion viral de éstos. Para una revisién mas pro-
funda de los procesos mencionados remito al lector a
los excelentes textos de Stryer y Watson®*.

En este escrito nos vamos a concentrar en un grupo

Virus RNA convencionales

Dogma de la biologia

DNA
l Transcripcion
RNA
! Traduccion
PROTEINA

Traduccion

RNA mssmmp PROTEINA

l Replicacién
RNA

FIGURA 1. Esquema de Ia replicacion, transcripcion,
traduccién en eucariotes, procariotes y en virus DNA.

FIGURA 2. Virus RNA convencionales. Similares a las
células eucaridticas. Su replicacion consiste en la
polimerizacion del RNA.
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Virus RNA '

Integracion
vBRNA ————vDNA ———~vDNA/cDNA
Transcripcion ‘
Reversa
Transcripcion
vBRNA mRNA
Traduccién
RETROVIRUS
vPROTEINAS

FIGURA 3. Retrotranscripcion, traduccion, transcrip-
cion de los retrovirus. (vRNA: RNA viral, vDNA: DNA
viral, mRNA: RNA mensajero, vPROTEINAS: Protei-
nas de origen viral).

de virus RNA peculiar que tienen un comportamiento
bizarro: son virus que no se replican como los otros
virus RNA (por medio de una RNA polimerasa depen-
diente de RNA) sino que hacenunos pasos intermedios
que comienzan con la sintesis de DNA a partir del RNA
{en otras palabras, una transcripcién al revés) y, poste-
riormente el DNA viral (vDNA) formado sirve como
molde para los RNA del genoma del virus y los mRNA
virales utilizando las enzimas de transcripcién del
huésped. El fendmeno consistente en producir una
molécula de DNA a partir de un molde de RNA se ha
denominado retrotranscripciény los virus que se valen
de él para reproducirse se han denominado retrovirus.

Il. ¢COMO FUERON DESCUBIERTOS
LOS PRIMEROS?

Por razones que se haran aparentes abajo, la his-

toria de los retrovirus comienza con los virus tumorales
en animales. Fue Rous, un veterinario de Nueva In-
glaterraquien encontré en 1911 que el sarcoma aviario
eratransmisible de gallina a gallina. Posteriormente se
identificé que la particula transmisora de la neoplasia
era un virus RNA envuelto producido en altisima can-
tidad por las células tumorales. Luego se identificaron
multiples neoplasias en animales que también eran
transmitidas por particulas de forma y composicién
similares. Todos ellos eran virus RNA envueltos, y
todos producidos en alta cantidad por los animales
afectados, ello hacia que su deteccion fuera simple.
Estas caracteristicas comunes hicieron que los agru-

paran en una sola familia: Oncornavirus (virus RNA
productores de tumores)®.

En la década del 60 Howard M. Temin, de la U. de
Winconsin, habia observado que la forma estable de
los genes de los oncornavirus en las células huésped
era DNA. Pero entonces no se sabia la forma de
convertir RNA en DNA. En 1970 el mismo Teminy, en
formaindependiente, David Baltimore,de MIT, notaron
una enzima capaz de construir DNA de doble cadena
apartirde RNA de cadena simple. Eldescubrimiento de
latranscriptasa reversa (TR) vino a establecer el meca-
nismo de la observacion de Temin y generd una olade
investigacién que en pocos afos logrg establecer mu-
chas de las extraordinarias caracteristicas de esta
enzima®.

Los virus tumorales (Oncornavirus) utilizan latrans-
cripcién reversa (o retrotranscripcion) y poco a poco se
fue introduciendo la palabra Refrovirus.

Durante la década del 70 se pensaba que los
retrovirus eran un fenémeno bioldgico interesante,
pero que sélo concernian al campo de los tumores
animales. Todos los intentos para detectarlos en huma-
nos habian fallado y la mayoria de los investigadores
buscaron otros campos. El primero de ellos fue identi-
ficado en un paciente con leucemia-linfoma de células
T del adulto en 1978 por Robert C. Gallo” y en pocos
afos se identificaron otros tres retrovirus asociados a
enfermedades humanas, incluyendo los agentes del
SIDA (HIV-1, HIV-2). Las dificultades para la identifi-
cacion de retrovirus humanos se debian, entre otras
razones, a la pequefia tasa de replicacion de los
distintos retrovirus humanos y por ello hubo que espe-
rar nuevas metodologias mas sensibles enla deteccion
de retrovirus?®,

Ill. ¢CUAL ES LA IMPORTANCIA DE LOS
RETROVIRUS EN LA EPOCA ACTUAL?

Inicialmente los retrovirus mas conocidos eran los
virus tumorales (como el virus del sarcoma de Rous),
sin embargo, la gama de enfermedades animales y
humanas causadas por retrovirus se ha ampliado bas-
tante.

Ademds de neoplasias en animales, los retrovirus
se han asociado a la anemia equina infecciosa, leuco-
encefalitis desmielinizante en ovejas (Visina) y el sin-
drome de artritis y encefalitis caprina.

Aquellos retrovirus que no causan neoplasias en
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animales tienden a producir una infeccién persistente
que puede culminar con la muerte del animal afectado.
Este tipo de afecciones comprometen frecuentemente
el SNC o el sistema inmunolégico y se han denominado
INFECCIONES LENTAS?®. Algunos otros agentes tam-
bién pueden causarlas'.

La infeccion por retrovirus en el hombre se asemeja
en muchos aspectos a la causada en animales:

El HTLV-l y, en menor grado, el HTLV-II se han
asociado a leucemias linfomas de células T del adulto
(HTLV-I) y a leucemias de células peludas (HTLV-II)2.

El HTLV-I se ha implicado ademds como agente
causalde una mielopatia que se denomina paraparesia
espdstica tropical.

Los virus de inmunodeficiencia humana (HIV-1 y
HIV-2) causan el sindrome de inmunodeficiencia ad-
quirida. Este se comporta como una infeccion lenta en
todo el sentido de la palabra. El compromiso del SNC
(complejo SIDA-Demencia) es uno de los rasgos mas
constantesy abrumadores de estatemible enfermedad.
Se considera que entre 1y 2 millones de norteamerica-
nos estan infectados con el HIV-1. Una cantidad pro-
porcionalmente mayor puede afectarotros paises como
Brasil, Kenya, Haiti. Dado que no se conoce terapia

Genoma basico de un Retrovirus

LTR: Long Terminal Repeats
CAG: Proteinas del centro
POL: Retrotranscriptasa
ENV: Proteinas de envoltura

efectiva y que la letalidad es del 100%, el problema del
SIDA es de magnitud enorme y con implicaciones a
todo nivel'2,

Vamos ahora a concentrarnos en la biologia mole-
cular y celular de los retrovirus humanos haciendo
énfasis en el virus de inmunodeficiencia humana.

IV. BIOLOGIA MOLECULAR
DE LOS RETROVIRUS"

Los retrovirus son virus RNA de cadena simple, con
envoltura, que dependen para su expresiony replicacion
de laintegracién de una cadena de DNA doble (que fue
retrotranscrita a partir del RNA viral) en el genoma de
la célula huésped. La caracteristica distintiva de esta
familia es la presencia de la DNA polimerasa depen-
diente de RNA (transcriptasa reversa) (ver abajo).

La mayoria de los retrovirus de la naturaleza con-
tienen al menos tres genes fundamentales situados en
elorden5'a3'y son: gag, poly env. El gag codifica las
proteinas centrales de la particula viral, el pol codifica
la transcriptasa reversa y el env contiene la informa-
cionde las protefnas de la envoltura (Figura4). Encada
uno de los extremos del genoma existen unidades
terminales repetidas (LTR), susfunciones se describiran
mas adelante.

i
(Fusién y "’m“\‘:«

desnudamiento 2
0
v ,

v

pEE L

Retrotranscripcion

Integraqloq '
Transcripcion

~o~es  Traduccion
Y Modificacién

Ensamblaje

Gemacién

FIGURA 4. Genoma bdsico de un retrovirus.

FIGURA 5. Ciclo vital de un retrovirus.
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La mayoriade los retrovirus tienen otros genes y los
humanos no son la excepcion. Algunos de estos genes
distintos explican el potencial oncogénico de ellos. Los
genes de este tipo especifico se denominanoncogenes'
y tienen implicaciones fabulosas en la biologia. Ningu-
no de los retrovirus humanos tiene oncogenes, por lo
que este fascinante tema no serd explorado.

El ciclo vital de un retrovirus se puede resumir asi:
El virus interactia con la membrana celular del hués-
ped por intermedio de una de las proteinas (o glico-
proteinas) de la envoltura. Posteriormente se produce
una fusién de la membrana con la inyeccion de la
nucleocapside desnudadel virus. En una serie comple-
ja de reacciones se produce la retrotranscripcion en el
citoplasma, el DNA viral asi formado penetra al niicleo
celular y adquiere una forma circular y posteriormente
se integra al genoma huésped. Las proteinas gag, pol,
env son producidas utilizando la maquinaria celular al
igual que nuevo RNA viral. Cerca a la membrana
celular se ensambla la nucleocapside viral y por un
proceso denominado gemacién es arrojado de lacélula
huésped llevandose consigo un pedazo de la membra-
na celular con proteinas virales inmersas que constitu-
ye la envoltura. El ciclo se repite en forma indefinida
(Figura 5).

V. BIOLOGIA DEL VIRUS HIV™

Cuando alguien se infecta con HIV pasa un periodo
endonde el virus esta diseminado portodo el organismo
y causa en los dos primeros meses un sindrome
mononucledsico. Posteriormente hay un descenso
precipitado de la cantidad de HIV que queda "dormido”
en ciertos "santuarios” a saber: linfocitos T CD4, mo-
nocitos, macréfagos, células del sistema nervioso cen-
tral, enterocitos, medula 6sea, fibroblastos del pulmén.
Este estado de aparente adormecimiento dura entre 2
y 10 afios cuando la replicacién del virus vuelve a ser
grande y se entra en la fase final de la enfermedad (el
sindrome de inmunodeficiencia adquirida propiamente
dicho).

El HIV se comporta diferente dependiendo de la
célula del huésped que esté infectada y el grado de
actividad de la misma. Como ejemplo, un linfocito T
CD4 infectado puede permanecer libre de anormalida-
des por un periodo de tiempo largo mientras esta célula
no sea ESTIMULADA. Sise estimula, hay un comienzo
abrupto en la replicacién del HIV que causara la muerte
dellinfocito T. Enun macréfago, el HIV es un comensal
relativamente inocuo, aunque probablemente altera su
funcién normal.

Biologia de los retrovirus humanos

HIV - Estructura genética

il Ll

POL

TAT
BNEF [ LTR

REV

FIGURA 6. Mapa genético del HIV. Se ilustra en tres
planos (o pisos) porque una misma secuencia de
nucledtidos puede ser parte de mds de un gen. Tam-
bién se ilustra la presencia de genes como el TAT y el
REV que estan flanqueados por secuencias que no son
transcritas (similares a los intrones eucariéticos).

¢ Como se explica la diversidad en
el comportamiento del HIV?

La respuesta esta en su genoma y en su ciclo vital.
El genoma del HIV consta de sélo 9.749 nucledtidos
(unas 100.000 veces mas pequefio que el humano) y
desde 1984, toda la bateria de biclogia molecular y
andlisis genético le ha sido aplicado para entender
como el HIV gobierna su ciclo celular. Los hallazgos
han sido sorprendentes y pueden ser Utiles para con-
trolar el HIV y para entender también como las células
regulan su crecimiento y actividad (Figura 6).

El ciclo es similar al de los otros retrovirus (ver
arriba) y se comienza cuando una particula de HIV se
adhiere a la superficie celular e inyecta su centro. El
centro o ‘core’ incluye dos moléculas idénticas de RNA
junto con enzimas y proteinas estructurales que lleva-
ran a cabo los pasos siguientes. La DNA polimerasa
dependiente de RNA se encarga de hacer una cadena
de DNA utilizando el RNA del retrovirus. Una
ribonucleasa destruye el RNA original y la DNA
polimerasa dependiente de DNA hace una segunda
copia del DNA utilizando el primer DNA como molde.
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Transcriptasa reversa '

Acciones

sSRNA——— dsDNA

Polimeriza la primera cadena de DNA destru-
ye la cadena de RNA {RNAasa) polimeriza la
segunda cadena de DNA

 Produccién de nuevas particulas

Transcripcion

LTR

Aumenta la transcripcion |

RNA

|
| vmRNA |

| RNA del virién |

FIGURA 7. Acciones de la transcriptasa reversa.

Estas tres acciones (polimerizacién subsecuente de
RNA, destruccién del RNA original y polimerizacion
subsecuente de DNA a partir del DNA previamente
formado) son efectuadas por la TRANSCRIPTASA
REVERSA (TR)® (Figura 7).

La informacion genética, ahora en la forma de DNA
de doble cadena (DNA2s) migra al nucleo celular. Una
Integrasa {enzima viral) introduce la copia del DNA2s
enel DNA delhuésped. Unavez incorporado elgenoma
viral dentro del genoma huésped se ha establecido una
infecciéon permanente. Cada vez que la célula se repli-
que causara replicacion del virus. El DNA viral inserto
en el genoma del huésped se denomina PROVIRUS.

La segunda mitad del ciclo o la produccion de
nuevas particulas virales sélo ocurre en forma espo-
radicay s6lo en algunas células. Ello comienza cuando
unas secuencias de nucledtidos que se ubican en los
extremos delgenoma viral y son llamados LTRs dirigen
las enzimas del huésped para que copien el DNA viral
como RNA (transcripcién). Este RNA puede servirpara
dos objetivos: 1) Servir de RNA de una hueva particula
viral o 2) Actuar como mRNA y traduce en el citoplasma
huéspedy crear las proteinas y enzimas de las nuevas
particulas virales (Figura 8).

Las particulas virales o viriones son ensamblados a

FIGURA 8. Estimulacion de la transcripcicn
porel LTR.

partir de dos proteinas: una de ellas encargada de la
cobertura proteica del RNA y la otra se encarga de la
generacion de enzimas del virién. La primera de ellas
es de menor peso molecular pero esta en una cantidad
veinte veces mayor que la segunda. Ambas proteinas
migran a la periferia de la célula. Un &cido graso
pegado en el extremo de cada una de ellas las "ancla"
a la porcién interna de la membrana celular. Luego
ambos precursores se agregan, se liganunos conotros
y forman una estructura esférica que se proyecta hacia
afuera. Dos moléculas de RNA se incorporan en este
virién naciente (Figura 9).

Una de las enzimas contenidas en el precursor
proteico mas pesado tiene actividad de proteasa. Esta
proteasaactuasobre si mismay sobre las otras enzimas
virales (DNA polimerasa dependiente de RNA, Ribo-
nucleasa, Integrasa, otras proteasas...). Luego divide
la proteina precursora corta (bajo peso molecular) y lo
que queda de las precursoras largas en cuatro seg-
mentos cada una. Tres de los segmentos se colapsan
formando el ‘core’ (nucleocapside) en forma de bala
que rodea el RNA y enzimas, mientras el segmento
restante permanece pegado al interior de la membrana
celular.

Unavezterminado el virién, se rodea a si mismo con
un PARCHE de lamembrana celular del huésped. Esto
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constituye la ENVOLTURA del virus. La envoltura
también recibe proteinas estructurales del HIV: las
proteinas de la ENVOLTURA. Estas son sintetizadas y
transportadas por el huésped en forma totaimente
independiente de la estructura central del virus. Estas
proteinas de ENVOLTURA hacenunas ESPIGAS enla
membrana. Cada espiga es un complejo de dos o tres
unidades idénticas que a su vez consisten en dos
componentes asociados. Uno de ellos, la glicoproteina
120 (gp120), descansa en la parte de afuera de la
membrana. El otro, la glicoproteina 41 (gp41), forma
una estructura similar a una base en la membrana.
Estos complejos glicoproteicos son esenciales para la
capacidad del HIV para infectar nuevas células.

Un conjunto elaborado de controles genéticos de-
termina si el ciclo replicativo se llevard a cabo y qué tan
rapido. Ademas de los tres genes clasicos de los
retrovirus, gag, env y pol, el HIV posee al menos otros
seis genes. Algunos de éstos (quizds todos) actuan
para regular la produccion de proteinas virales:

Uno de ellos acelera la produccion de todas las
proteinas.

Otro sélo acelera la produccion de algunas protei-
nas.

_ Elotro esunrepresorde la produccién de proteinas.

 Produccién de nuevas particulas

Ensamblaje

PLP-L gp 120
PLP-P gp 41

Proteasa
core 1 membrana celularl
|
|
rparticula viral \

Dado que cada gen regulador también produce
proteinas, cada gen no solo afecta los genes estructu-
rales sino los genes reguladores (incluyéndose a si
mismos). Esto fue descubierto por Haseltine y Wong-
Staal en el Instituto del Cancer Dana-Farber.

Las vias reguladoras han sido estudiadas en parte
alobservar el crecimiento del virus enlos que uno u otro
gen regulador ha sido inactivado por mutacion. Otra
forma de estudiarlas consiste en transferir los virus a
otras lineas celulares.

Cada gen regulador codifica una proteina que inte-
ractia sobre un elemento "respondedor” especifico.
Este elemento respondedor consiste en una secuencia
especifica de nucledtidos ubicada en alguna parte del
genoma. Laproteinareguladora actiaenforma TRANS,
porque ejerce sus efectos a distancia. La secuencia
respondedora actia en forma CIS, pues afecta los
genes vecinos. Mediante esta serie de regulaciones, el
HIV puede causaruna explosién replicativa, replicacion
controlada o quiescencia.

Un gen conocido con el nombre de TAT (trans-

activador) es el responsable de la explosidn replicativa
que sigue a la activacién de los linfocitos T infectados.

Genes Regulatorios

Gene tat

Traduccion 3
Proteina - tat

Trans -
Secuencia tar

Efecto

Aceleracion
Transcripcion
General

FIGURA 9. Es importante resaltar la disociacion exis-
tente en la produccion de las proteinas del centro y las
glicoproteinas de la envoltura (PLP P: Poljproteina
pesada, PLPL: Poliproteina liviana, gp: Glicoproteina).

FIGURA 10. Esquema de la funcion del gen TAT.
También se resalta su ubicacién en el mapa gendmico
del HIV.
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HIV - Genes Regulatorios
Il Gene REV
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mRNA/CRS+

4

Traduccion

§

Proteinas estructurales

FIGURA 11. Esquema de la funcidn del gen REV.

Este gen esta compuesto de dos secuencias nucleo-
tidicas separadas entre si, el mMRNA resultante tiene
una fraccion central grande que no pertenece algeny
que debe ser eliminada antes de latraduccion. Unavez
cortado y reunido se traduce y la proteina resultante
activa unas 1.000 veces la expresion de genes virales.
Este efecto es difuso: compromete la expresion de
todas las proteinas virales y las regulatorias también
(incluyéndose).

Para actuar la proteina TAT requiere de una se-
cuenciacortadenominada TAR (fransactingresponsive
sequence) o respondedora al gen transactivador, el
cual esta al comienzo del genoma del HIV y en cada
uno de los mRNA de cada gen del HIV. No es claro
como actua el duplo tat/TAR. Mecanismos similares
pueden ocurrir en otros organismos y la comprensién
de éste puede ser clave para el conocimiento de cémo
los organismos regulan la expresién de genes (Figura
10).

Otro gen, el REV, (regulator of virion protein ex-
pression) tiene efectos diferenciales. Al igual que el
mRNAdel TAT, elmRNA del REV tiene las secuencias
que codifican las dos proteinas separadas y deben ser

Figura 12. Consecuencias de la presencia de la
proteina REV.

cortadas y reunidas para ser traducidas.

Ademas tiene otras secuencias: la primera, impide
que eltranscrito que la posee se traduzca y la segunda,
responde a la proteina REV haciendo que el efecto
represivo de la primera desaparezca (Figura 11).

Lasecuenciarepresora se denomina CRS (cis-acting
repressor). Las secuencias CRS se encuentran en el
mRNA que especifican las proteinas del virién (core,
enzimas y glicoproteinas de la envoltura). Las secuen-
cias ‘empalmadas’ de los genes reguladores TAT y
REV no poseen elementos CRS. En ausencia de REV
los CRS evitan la acumulacién de genoma viral, en
tanto que los MRNA ‘empalmados’ de los genes regu-
ladores sin los CRS se pueden convertir en proteinas
reguladoras.

La presencia de la proteina REV apaga esta re-
presion. Lo hace actuando sobre CAR (cis-acting rev-
responsive sequence) que, como el CRS, se encuentra
en el mRNA largo. Esto causa una reversion de la
actividad CRS y hace que el mRNA largo se acumule
y que laproduccién de proteinas estructurales aumente.
Asilaproteina REV sirve para especificar el cambio de
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infeccion silente a crecimiento viral (Figura 12).

Una vez que la replicacion comienza, la interaccion
entre los genes TAT y REV pueden mantener en jaque
el crecimiento viral. Cada via puede contrarrestar la
otra: el producto TAT se aumenta a si mismo y a la
proteina REV, en tanto que la proteina REV disminuye
supropia sintesis al favorecer latranscripcion y acumu-
lacion de mRNA de tamafio largo (en detrimento del
mRNA ‘empalmado’ que da origen a las proteinas regu-
latorias). El resultado es una especie de homeostasis,
caracterizada por niveles controlados de ambas protei-
nas TAT y REV con una produccion modesta del virus.
Dado que un crecimiento controlado le permite a un
virus reproducirse sin matar su huésped por afios, esta
regulacion genética puede serunaformade adaptacion
de un retrovirus a células de vida prolongada como las
humanas. De hecho, en los HTLV-l y HTLV-Il se han
encontrado secuencias parecidas a TAT y REV.

¢, Como puede una via regulatoria favorecer en
forma alternativa la sintesis de dos conjuntos
diferentes de genes?

Ciertos experimentos parecen indicar que la via
REV no afecta directamente la produccién de mRNA o
proteinas. Al parecer gobierna el transporte de mRNA.
Estateoria asume que hay varios subcompartimientos
en el nucleo y que la suerte final de un MRNA depende
del subcompartimiento en el que quede.

En condiciones ordinarias el CRS interactuaria con
los mecanismos de transporte que llevarian al mMRNA
que marca (para proteinas del virién) a un comparti-
miento nuclear con poderosas funciones de ‘cornte y
empalme’ y con enzimas degradatorias. Alli los seg-
mentos que contienen CRS serian ‘empalmados’ o
degradados. Los mRNA resultantes codificarian pro-
teinas virales reguladoras una vez exportados del
nacleo al citoplasma.

Silaproteina REV existe, la secuencia CARresponde
ignorando la sefial CRS. Todo el mMRNA sera mandado
a un subcomponente nuclear en doride escapara al
procesamiento antes citado. Sera igualmente exporta-
do como mRNA largo que codificard las proteinas del
virion. A favor de esta hipotesis esta el hecho de que la
proteina REV se encuentra distribuida en forma NO-
HOMOGENEA en el nicleo afectado (Figura 12).

Ademas de los genes reguladores activadores, el
HIV esta equipado conunregulador negativo, que hace
lenta la transcripcion del genoma viral. Este gen se

denomina NEF (negative-regulatory factor) y puede ser
el responsable de la habilidad del HIV para apagar su
propio crecimiento y permanecer quiescente. La pro-
teina NEF actua sobre una secuencia ubicada al prin-
cipio del genoma del HIV en la LTR conocida con el
nombre de NRE (negative-regulatory element). EINRE
reprime la transcripcién hasta de si misma. Si una
célula tiene un LTR sin la secuencia NRE se produce
amplificacién de la transcripcion dramaticamente. La
proteina NEF actua potenciando la actividad NRE.

Laforma como actua la proteina NEF es un enigma.
La proteina NEF se encuentra en mayor concentracion
fuera del nicleo. Tiene incluso un &cido graso ligado
que le puede servir para pegarse a la membrana
celular. ; Como hace esta proteina distante para inter-
actuar con la NRE?

Lo mas probable es que la proteina NEF lleve acabo
su accién por medio de moléculas producidas por el
huésped. De hecho, |a bioguimica de la proteina NEF
es similar a la de las proteinas que relevan sefiales de
fuera de la célula y activan el sistema de protein-
kinasas. Ademas la proteina NEF es una proteina
kinasa en si misma y puede ser modificada por una
proteina kinasa celular.

Los efectos represores del NEF estan entrelazados
con las actividades de las otras proteinas regulatorias.
Larelacién entre NEF y TAT da como resultado un cre-
cimiento controlado del virus y de proteinas (regula-
doras) similar alo observado en el duplo TAT-REV. Por
otro lado la interaccion NEF-REV causa mucha inesta-
bilidad y puede ser el motivo de las variaciones extre-
mas en la rata de crecimiento que se observan en el
HIV.

Ambas vias son asas de retroalimentacion negati-
va. La proteina NEF hace lenta su propia producciény
ladel producto REV al suprimirtodas las actividades de
transcripcién, mientras que el gen REV obtiene el
mismo resultado al hacer lenta la produccién de las
proteinas requladoras favoreciendo las proteinas es-
tructurales. La interaccion parece favorecer un estado
de todo o nada. Una alta cantidad de proteina NEF al
comienzo suprimiria toda actividad de transcripcion
(quiescenciaviral), una alta cantidad de proteina REV,
al comienzo, suprimiria la produccion de proteinas
reguladoras (incluyendo NEF) en favorde las estructu-
rales y la replicacion viral se activaria.

Este cuadro de tres vias reguladoras interactuando
para establecer el nivel de crecimiento viral puede ver-
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se alin mas complicado en los afios venideros. EI HIV
tiene otros genes como el VPR y VPU que estan activa-
dos en el curso de la infeccién. Al parecer son también
genes reguladores. Su estudio esta en un estadio
temprano.

Estos intrincados mecanismos que regulan el creci-
miento del HIV estan entrelazados estrechamente con
la actividad de la célula huésped. Por ejemplo, si se
activan los linfocitos T, se produce activacion del gen
TAT. ;Cual es la base de estas influencias?

Un fenémeno clave puede ser la interaccion de las
proteinas celulares conlas LTR al principio del genoma
viral. La secuencia LTR define el punto de iniciacion de
la transcripcién del RNA. Estas secuencias recuerdan
las de iniciacion de los genes eucaridticos. Por lo
menos ocho proteinas del huésped se ligan en o cerca
del inicio del genoma HIV. Una de ellas sirve para
colocar la RNA polimerasa en el sitio de comienzo.

Una proteina que reconoce las secuencias de ini-
ciacion del HIV tiene un papel especifico en lafisiologia
de las células T y otros linfocitos. Esta proteina desig-
nada con elnombre de NF-Kappa B es activada cuando
los linfocitos son estimulados por un antigeno y se
multiplican. Se cree que actiia aumentando la trans-
cripcion celular. Se ha visto que la activacion de los
linfocitos T infectados incrementa la unién de NF-
Kappa B algenomaviral. La activacién de estaproteina,
puede ser una de las formas en que la estimulacion de
las células T precipita el crecimiento viral.

No todas las proteinas del huésped que interactian
con el genoma viral son activadoras de la transcripcion.
Como ya vimos, la proteina NEF descansa sobre la
maquinaria celular para inhibir la actividad de trans-
cripciénl por mecanismos aun no dilucidados.

Laconstelaciénde factores que actianen elgenoma
viral varian dependiendo del tipo de célula y su estado
de actividad. Algunas células pueden estar simplemen-
te sinla maquinaria de transcripcién atono y no importa
el estado de las proteinas reguladoras del virus NO hay
transcripcion.

Ademas de todos estos factores que desencadenan
la produccién de particulas virales infecciosas, un gen
final entra en juego. Es el VIF (virién infectivity factor).
El VIF codifica una proteina pequefa que se encuen-
tra en el citoplasma de la célula huésped, en el espacio
extracelular cercano y, probablemente, en el virion. De
alguna manera facilita la infeccion de nuevas células.

La forma como el virién HIV infecta una célula es
como sigue: -

Lagp120 (una glicoproteina de la envoltura) se une
aunreceptorcelular que es el CD4. Luego lagp41 abre
los huecos en la membrana para favorecer la fusion de
las membranas y la inyeccién del centro del virus. En
los virus sin VIF algunos de estos pasos se efectuan de
forma ineficiente. El VIF sélo influye en la transmision
de virus libre. No influye en la transmision célula a
célula.

¢ Como se liegd a conocer que el CD4 es el
receptor del HIV?

En 1981 Goitleib al describir el SIDA documentd
como uno de sus rasgos caracteristicos la disminucion
de los linfocitos T ayudadores (aquellos que expresan
CD4 en sus membranas'. En 1984 Klatzman notd la
disminucion de los CD4 en cultivos de células infecta-
das'®; Dalgleish y Clapham demostraron que los anti-
cuerpos monoclonales anti CD4 bloqueaban la infec-
cién por HIV'7;, Weber y Weiss también encontraron
que los anticuerpos monoclonales anti CD4 bloquea-
banla formaciénde sincicios (caracteristica morfologica
fundamental en los cultivos de células de la infeccion
por HIV como se muestra en el articulo publicado por
Dalgleish’®.

La evidencia mas incontrovertible tuvo que esperar
hasta 1986, afio en el cual Maddon y Axel transfirieron
el gen CD4 a una linea celular que no expresa normal-
mente este antigeno (y no es infectable por HIV). Para
ello eligieron la linea HelLa (de cancer de cérvix huma-
no) y lograron que estas células expresaran CD4 y
luego lainfeccién por HIV (con formaciénde sincicios).

¢ Qué ocurre después de la union del
HIV a su receptor?

Existen controversias sobre lo que sucede una vez
ocurre la interaccion CD4-gp120. Por una parte algu-
nos creen que hay una endocitosis mediada por el
receptor. La mayor parte cree, no obstante, que lo que
sucede es una fusién de membranas (celular y envol-
tura viral). Esta teorfa es particularmente atractiva ya
que explicaria la formacion de sincicios: al fusionarse
ambas, la membrana celular queda con una "nueva"
parte con proteinas de la envoltura (entre ellas gp120)
que favorecen la interaccién con otras células que
expresan CD4 lo que causaria una fusion en cadena
dando origen a los sincicios. Se cree que la gp41 es
particularmente importante en dicho proceso.
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¢ Cual es la distribucién de las
células infectadas con HIV?

EIHIV infecta todas las células que exhiban CD4 en
sumembrana. Los grupos celulares mas afectados son
los linfocitos T ayudadores; los monocitos y macréfagos
(40% de ellos exhiben el receptor); otras células pre-
sentadoras de antigenos en la piel, ganglios linfaticos,
pulmén; algunos linfocitos B (5%) y células del SNC (en
particular en la glia que presentan cantidades infimas
de CD4 en sus membranas). Los enterocitos y las
ceélulas enterocromafines del intestino no exhiben CD4
pero se ha documentado su infeccién por HIV. El
receptor de esta infeccidn es desconocido.

¢Que implicaciones practicas tiene el
conocimiento de las interacciones del
HIV con su receptor?

Aunque ninguna de ellas ha demostrado ser efec-
tiva en ensayos clinicos, los conocimientos derivados
de la interaccion CD4-gp120 han sugerido vias de
ataque a la infeccion por HIV:

1. Inyectar CD4 solubles en personas susceptibles
ainfeccion por HIV. Tedricamente impedirian la infec-
cion pero aumentarian la inmunosupresion.

2. Desarrollar una vacuna anti-idiotipica: se basa
en el hecho de que si se inyectan anticuerpos mono-
clonales antiCD4 (amCD4) se generan anti-amCD4 en
el huésped. Se espera que algunos de estos anti-
amCD4 tengan parecido con el CD4 y reaccionen con
la gp120. Los resultados de esta estrategia han sido
desalentadores hasta ahora.

¢Cual es la base molecular de la
devastacion celular que acompafia
la infeccion con HIV?

El HIV practicamente elimina la poblacién de
linfocitos T CD4 y sus precursores en el timo. Infecta
otras células pero no las mata.

La proteina de la envoltura del HIV puede explicar
mucho de este patrén y puede matar células al menos
en dos formas: Al ser arrojado un virus de una célula,
parte de la proteina de la envoltura del virus saliente
interactua con receptores CD4 haciendo huecos en la
membrana. La magnitud de la mortandad depende de
lo prolifico del crecimiento delHIV y de la concentracién
de receptores CD4. Esto explica la susceptibilidad
mayor de los linfocitos T CD4.

Otra forma de matar consiste en la activacién gene-
ralizada del proceso de fusion gp120-CD4 entre varias
células vecinas. Esto genera gigantescos sincicios
moribundos. También puede ser la explicacién de por
qué los linfocitos CD4 estan disminuidos en pacientes
con SIDA a pesar de que menos de 1/1.000 estan
infectados en un momento dado.

Unaterceraforma de matarcélulas lo hace el mismo
sistema inmune del huésped. El sistema inmune monta
una respuesta de anticuerpos contra la proteina de la
envoltura (estos anticuerpos no eliminan ni neutralizan
el virus dada la forma de la proteina, que esta rodeada
de azucares y la variabilidad que muestra el gen que la
codifica con el tiempo). Estos anticuerpos se pegan
contra su antigeno (que normalmente se encuentra en
la membrana de las células infectadas) y desencadena
una respuesta del complemento, de las células T
asesinas, causando citolisis. Este puede ser el meca-
nismo citopatico mas importante en células como ma-
crofagos y células no infectadas (que por azar tienen
CD4 que interactud con una gp120 y se convirtid en
blanco de la respuesta inmune).

La proteina de la envoltura es la unica a laque se le
ha encontrado capacidad de citolisis, sin embargo, las
proteinas regulatorias, en especial la NEF, no pueden
ser descartadas.

Otra acciénque puede matar células es la alteracion
en la actividad secretoria de macréfagos y células
nerviosas que pueden modificar el microambiente y
hacerlo desfavorable para su supervivencia.

La secuencia de nucledtidos del HIV ha sido deter-
minada en muchas oportunidades. La variacién en los
nucledtidos entre diferentes aislamientos y aun en
diferente tiempo en un mismo paciente, oscila entre 1%
y 25%.

¢Cual es la fuente de esta variabilidad?

La DNA polimerasa viral no tiene la capacidad de
correccion de errores de sus andlogas eucariéticas. La
RNA polimerasa eucaridtica tampoco corrige sus
transcripciones y tiene una rata de mutacién de 1-2
millones de bases polimerizadas. Esto explicaria
aproximadamente una mutacién por cada ciclc repli-
cativo.

Pese a estas mutaciones el cuadro clinico de los
pacientes con SIDA continta relativamente inalterado.
Ello puede deberse a que las mutaciones mas comu-
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nes no suceden en sitios criticos de la biologia viral y
que sélo sobreviven los virus mas aptos.

Una variabilidad preocupante ocurre en la proteina
de la envoltura que puede modificar su afinidad por
nuevos grupos celulares con un cambio en la suscep-
tibilidad y tipo de infeccidn. Ain no se han documen-
tado dichas alteraciones.

La biologia molecular del virus del SIDA es de una
complejidad sobrecogedora, sin embargo, es una de
las armas que tenemos para enfrentarlo y derrotarlo.
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Retrovirus y sistema
nervioso central

RESUMEN

El sisterna nervioso central (SNC) puede ser afec-
tado por los retrovirus en diferentes formas. Los grupos
que afectan al SNC son: el virus linfotropico humano
tipo | (HTLV-I), agente de la paraparesia espastica
tropical; el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1
(HIV-1), agente del sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (SIDA), y posiblemente el HIV-2, agente
causal del SIDA y cuyos efectos sobre el SNC no se
conocen. El HIV-1 puede causar meningitis aséptica
aguda, demencia, neuropatias, mielopatias y miopatias.
El virus es neurotrépico, no se conoce claramente su
fisiopatologia, los macréfagos posiblemente intervie-
nen el compromiso del SNC. A nivel histopatoldgico se
encuentra: palidez de la sustancia blanca, encefalitis
por células multinucleadas y mielopatia vacuolar. La
patologia por HTL V-1 serd revisada en otro articulo de
este mismo numero de Anales.

Palabras clave: HIV-1
Demencia
Neuropatias

El sistema nervioso central (SNC) puede ser
afectado por los retrovirus en diferentes formas, cau-
sando diversos tipos de patologias. El grupo de los
retrovirus humanos que afectan el sistema nervioso lo
constituyen: el virus linfotrépico humano tipo | (HTLV-
1), el virus de inmunodeficiencia humana tipo 1 (HIV-1)
y posiblemente el HIV-2, el cual también es agente
causal del sindrome de inmunodeficiencia humana
(SIDA), pero cuyos efectos sobre el SNC no se cono-
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tro Cardiovascular Colombiano.

Jorge Ignacio Celis Mejia. M.D. *

SUMMARY

The central nervous system (CNS) is affected in
several forms by the various retrovirus. The viral groups
affecting CNS are: the human cell lymphotropic virus
type | (HTLV-1), the agentof tropical spastic paraparesia,
the human immunodeficiency virus 1 (HIV-1), the agent
of the acquired immunodeficiency syndrome (AIDS),
and possibibly, HIV-2, also agent of AIDS, with no
known effects on the CNS. HIV-1 produces neuro-
pathies, acute aseptic meningitis, dementia, myelo-
pathies and myopathies. The virus is neurothropic, but
the pathophysiology of the disorders is unknown; how-
ever macrophages might be important in the develop-
ment of CNS pathology. Diffuse pallor of the white
matter, multinucleated cell encephalitis and vacuolar
myelopathy are the predominand histopathological
abnormalities. As HTL V-1 pathology will be revieweved
in other article of this same volume, this article focuses
on the changes by HIV-I.

Key words: HIV-1
Dementia
Neuropathies

cen. En la presente revisién se hablara del compromiso
por el HIV-1 sobre el SNC, no se revisara el compromi-
so por el HTLV-I, ya que sera revisado en otro articulo
de este mismo nimero de Anales de la Academia de
Medicina de Medellin.

INFECCION POR EL HIV-1

Para agosto 12de 1988, se habianinformado 69.000
casos de SIDA al Centro para el Control de Enfermeda-
des (CDC) en los Estados Unidos', 108.000 casos a
nivel mundial a la Organizacién Mundial de la Salud
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(OMS)? y un estimado de 250.000 casos a nivel mun-
dial. El 20 de febrero de 1989 en el CDC habia mas de
80.000 casos y 1.432 en menores de 13 afios*; esto
muestra cémo la infeccién por el HIV ha llegado a ser
una epidemia mayor, y hacia 1992 llegard a ser la
tercera o cuarta causa de pérdida potencial de vida en
menores de 65 afios, allado de la enfermedad coronaria,
las neoplasias y las lesiones violentas®.

La infeccion por el HIV puede dividirse en cuatro
etapas: 1) aguda; 2) latente; 3) tardia temprana, y 4)
tardia final®. En la primera etapa hay una gran circula-
cién de HIV y existe una baja inmunidad (Figura 1); a
medida que la infeccion transcurre, la inmunidad au-
menta y la circulacién del HIV disminuye -Etapa de
latencia (Fig. 1)-. En la etapa tardia inicial hay un
descenso en la inmunidad y un ascenso nuevamente
enelHIV circulante (Fig. 1). Alfinal, el HIV circulante es
alto y la inmunidad anti-HIV es baja (Fig. 1). Concomi-
tante a estas fases, el compromiso de SNC por el HIV
puede ser diferente: puede haber encefalopatia aguda,
la cual ocurre al inicio -etapa aguda-; puede existir
infeccion asintomatica durante todo el curso de la
infeccion; también puede presentarse una meningitis
aguda, bien en el inicio ¢ al final de la infeccidn por el

Infeccion sistémica

Aguda Latente Temprana Tardia

Tardia

;7777 <o Anti-HIV

HIV-1 s

Efectos sobre el sistema nervioso central
Encefalitis Aguda

Infeccidn. Asintomatica
Meningitis Asép.
Complejo SIDA-DEMENCIA
Infecciones por Oportunistas del S.N.C.

HIV. Otro tipo de compromiso lo constituye el complejo
SIDA-demencia, el que ocurre en las etapas tardias;
por ultimo esté el compromiso del SNC por oportunis-
tas, al final de la infeccién por el HIV (Figura 1). Otros
autores dividen la infeccién por el HIV en otra forma
(Fig. 2), donde hay tres etapas: 1) Seropositividad, 2)
complejo asociado al SIDA (CAS), y 3) SIDA e infeccion
por oportunistas. Durante la seropositividad puede
ocurrir una meningitis aséptica aguda; una pleocitosis
persistente puede presentarse en la etapa de
seropositivadoenelCAS. Lademenciay los desérdenes
del comportamiento, pueden manifestarse durante el
CAS o la etapa de infeccién por oportunistas; las
mielopatias se ven en la etapa de infeccién por opor-
tunistas. Las neuropatias enla etapa de seropositividad
e inicio del CAS. Las mononeuritis durante el CAS, las
miopatias se presentan en cualquier momento del
cursode lainfeccidn porel HIV. La neuropatia sensitiva
en la fase final del CAS y en la etapa de infeccién por
oportunistas.

Meningitis aséptica. Su incidencia esde 5-10%de
los pacientes con SIDA y patologia asociada al HIV®7,
Elpaciente presenta cefalea, fiebre, signos meningeos,
pardlisis de pares craneanos, principalmente el quinto,

Enfermedades neurologicas
relacionadas con el HIV - 1

Sida con
inf. oport.

Seropositividad Cas

FIGURA 1. Estados de la infeccién por HIV-1 en rela-
cion con el desarrollo de patologia sobre el sistema
nervioso central por parte del HIV-1. (Tomado de: Price
et al. The Brain in AIDS: Central Nervous System HIV-
1 Infection and AIDS dementia complex. Science 1988;
239: 586-592).

FIGURA 2. Infeccion por HIV-1 y manifestaciones
neurolégicas mayores de la infeccién por HIV-1, segun
Johnson y McArthur. (Tomado de: Report from the
American Academy of Neurology AIDS task force.
Human Immunodeficiency virus (HIV) infection and the
nervous system. Neurology 1989; 39: 119-122
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elséptimoy eloctave®’. Elliquido cefalorraquideo (LCR)
muestra pleocitosis mononuclear y elevacién de pro-
teinas®®.

Complejo SIDA-demencia. Se ha denominado
igualmente encefalitis aguda, encefalopatia por SIDA.
El paciente presenta anormalidades cognoscitivas,
motoras y del comportamiento®. Puede ser dividido en
tres etapas: inicial, intermedia y final. En la fase inicial
se presentan problemas de memoria, de concentra-
cion, apatia, pérdida de interés en sus actividades;
trastornos del pensamiento, como lentitud, diagnosti-
céndose como depresion por sus familiares®. Existen
trastornos en los movimientos oculares, que puede ser
la Unica manifestacion, sin trastorno mental evidente™.

Durante la etapa intermedia existe un mayor dete-
rioro de las facultades mentales; trastornos de la
motilidad, los cuales son mas manifiestos, con
hipokinesia, debilidad, incontinencia, hiperreflexia. Al-
gunos pacientes pueden tener alteraciones extrapira-
midales, simulando una enfermedad de Parkinson,
diferenciandose de ésta, en que no hay temblor de
reposo®.

Enla etapafinal hay ataxia severa, incluso paralisis,
con escasa fluidez verbal; los trastornos cognoscitivos
son mas marcados, con alteracion de las pruebas
neuropsicolégicas, y frecuentemente hay depresion,
algunos pueden cursar con estado agitado®.

Patologia

El mayor compromiso se observa a nivel de la
sustancia blanca y de las estructuras subcorticales,
encontrandose: palidez de la sustancia blanca, ence-
falitis de células multinucleares y mielopatiavacuolar'".
Cuando las células multinucleadas estan presentes, se
asocia a infeccion directa por HIV'™2.

De la Monte et al'® reportan gliosis cortical y de la
sustancia blanca en 90% de los pacientes; focos pe-
quefios de necrosis tisularen80%; nédulos microgliales
en 70%; focos de desmielinizacion en 44%,; infilirados
perivasculares en52%;células gigantes multinucleadas
en 33%; inflamacién leptomeningea en 20%. Price et
al® dividen los pacientes con SIDA en tres grupos,
segun haya presencia (1 y Il) o ausencia (lll) de mani-
festaciones de demencia asociada al SIDA y la identi-
ficacidn de encefalitis por células multinucleadas (Gru-
po I). En el grupo |, la severidad clinica del complejo
SIDA-demencia es de moderada a severa, correspon-
diendo a 25% de los pacientes con SIDA en autopsias,
detectandose el virus en 95% de los cerebros. En el

grupo I, la severidad clinica del complejo es de leve a
moderada, y el mayor grupo lo conforman hallazgos en
la autopsia (50%); en 15% de los cerebros de estos
pacientes se detecta el HIV-1. El grupo 1l presenta un
grado de severidad subclinica (ausencia) y en menos
de 5% de los cerebros se aisla el HIV-1; corresponde a
25% de los pacientes en las autopsias.

AYUDAS DIAGNOSTICAS

1. LCR: En 85% de los pacientes se encuentran
alteraciones del liquido cefalorraquideo®, tales como
pleocitosis mononuclear leve; en 60% hay aumento de
las proteinas de 0.5-1.0 gr/l%; lahipoglicorraquia es rara®.

2. TAC: Entre 80 - 90% de los pacientes presentan
atrofia difusa®.

3. NMR: (Resonancia nuclearmagnética): Ademas
de la atrofia cortical se observan defectos de sefial en
la sustancia blanca.

4. PET: (Tomografia por emision de positrones): El
estudio de Rottenberg et al'*'%, permitié distinguir pa-
cientes con el complejo SIDA-demencia de sujetos
normales a partir de patrones de metabolismo regional
de glucosa. Hubo dos tipos, uno de metabolismo sub-
cortical principalmente y se correlaciond con dificultad
para el control motor fino y, otro, de metabolismo
cortical y se correlacioné con dificultad para la fluidez
verbal y la solucion de problemas.

5. EEG: (Electroencefalograma): Muestra un trazo
lento sin un patron especifico'®.

Hasta el presente no existen criterios diagndsticos
para el complejo SIDA-demencia.

Patogénesis viral
Al hablar de patogénesis viral, se debe responder a
interrogantes®.

1. ¢Quédeterminalaprogresion de lainfeccidn por
el HIV en el SNC y sus diferentes manifestaciones en
cada etapa?

2. ¢Por qué y como se infecta el SNC?

3. ¢Como es lesionado el SNC por la infeccion?

En relacién con el primer interrogante, se sabe que

elvirus es neurotrépico ydurante el periodo asintomético
de infeccion del SNC los cambios neuropatoldgicos
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son leves o estan ausentes; la infeccion no es detecta-
da por métodos de inmunohistoquimica. A medida que
lainmunosupresion avanza, parecieraque la replicacién
viral escapara al control y aparecen manifestaciones
clinicas. Algunos pacientes presentan infecciones por
gérmenes oportunistas, siendo éstas las responsables
de las manifestaciones a nivel del SNC; en relacién con
este compromiso, se ha presentado la posibilidad de
que existan variantes neurotrépicas del HIV-1, unos
afectarian el SNC y causarian la patologia, y otros
permitirian la infeccién a nivel del SNC por oportunis-
tas.

Con respecto al segundo interrogante, se sabe que
la infeccion por el HIV se localiza basicamente en los
macréfagos, microglia y células multinucleadas (For-
madas por fusién celular inducida por el virus®. Los
macrdfagos podrian actuar de tres formas posibles:
(i-) monocitos infectados, selectivamente migrarian al
cerebro; (ii-) lainfeccion latente de éstos seria activada
por el cerebro; o (iii-) hay una diseminacién secundaria
de HIV-1 a estas células en el cerebro®, siendo la tltima
la méas aceptada por Price et aP°.

Con respecto al tltimo interrogante, es atin menos
claro que los dos autores anteriores, algunos conside-
ran la posibilidad que los métodos actuales soninespe-
cificos para detectar la infeccion®.

NEUROPATIAS PERIFERICAS Y HIV-1

Neuropatia asociada a la seroconversion

Esta se presenta 10 a 15 dias después de la
infeccion sistémica y es del tipo polineuropatia des-
mielinizante aguda inflamatoria'”'®. Los pacientes vi-
ran a seropositivos entre los 30 y los 150 dias posterio-
res, con recuperacion total. Se ha descrito pardlisis
facial asociada'’.

Neuropatia asociada a la infeccién asintomatica

Cornblath et al. reportaron nueve pacientes con
neuropatia inflamatoria, la cual se diagnosticd en unos
por neuropatologiaclinicay enotros por electrofisiologia.
Se recomienda que a todo paciente con neuropatia
inflamatoria se le debe realizar prueba HIV*®,

Neuropatia asociada con el CAS

Es una manifestacién neurolégica comtn del CAS.
Puede ser de tres tipos: 1) polineuropatia desmielini-
zante aguda o crénica; 2) polineuropatia simétrica dis-
tal; 3) mononeuropatia multiple. Con respecto al pro-
nostico, esbueno enladesmielinizante y enlamultifocal,
y malo en la simétrica distal con degeneracién axonal®.

Neuropatia asociada al SIDA

Esunapolineuropatia simétrica distal. Existe predo-
minio de sintomas sensitivos, la motilidad se encuentra
poco afectada, los reflejos osteotendinosos sdlo estan
deprimidos en los tobillos; el LCR es normal'. Se ha
reportado polirradiculopatia®®?' y mononeuropatia mul-
tiple™.

Neuropatia vacuolar

Existe degeneracion principalmente de los cordo-
nes posteriores y laterales de la medula espinal. Se
presenta en 11 - 22% de los pacientes con SIDA,
presentandose con frecuencia en los pacientes con
demencia (90%), por lo cual se ha postulado que sea
una manifestacion mas del complejo SIDA-demencia o
sea una patologia diferente' 2, Los pacientes pre-
sentanparaparesia espastica, ataxia, signos de neurona
motora superior, signos de cordones posteriores e
incontinencia®, cuadro similar al producido porel HTLV-
I, Paraparesia espastica tropical. El cuadro patoldégico
muestra degeneracion vacuolarde la sustancia blanca,
de los cordones posteriores y laterales, principalmente
a nivel toracico® .

ENCEFALOPATIA POR HIV EN NINOS

La infeccidn congénita se asocia a microcefalia y
disfuncion neurologica. Se presenta como una encefa-
lopatia progresiva en 55% a 74% de los nifios con
SIDA*. Clinicamente los pacientes presentan microce-
falia, déficit cognoscitivo, debilidad con di o cuadripa-
resis, hipo o hipertonia, retardo en el desarrollo. El
estudio patoldgico muestra infiltrado de células
inflamatorias en 82%, células gigantes multinucleadas
en 73%*. En los nifios no se ha reportado mielopatia
vacuolar.
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Paraparesia espdastica tropical
(PET) en Tumaco

RESUMEN

El virus linfotrdfico humano tipo-f (HTLV-1) fue el
primer retrovirus descrito. En 1985 se demostré su
asociacién con mielopatias tropicales y no tropicales
(Japén y Chile). Las mielopatias se manifiestan como
una paresia lentamente progresiva, con componente
espdstico, Babinski, clonus e hiperreflexia; tambign
hay compromiso de cordones posteriores. EI mayor
dario se localiza en la medula tordcica. Su mecanismo
fisiopatolégico méds probable es el inmune. En Co-
lombia su prevalencia es mayor en las mujeres. La
seroprevalencia de anticuerpos enlapoblacién general
urbana de 2,97%, en otras dreas de la costa pacifica
colombiana llega a 5 6 6%. La prevalencia de la
enfermedad es del 98 por 100.000, siendo la mds alta
del mundo. Eltener mas de cuatro comparieros sexua-
les, cada uno por mds de un afio, es un factor de riesgo.
El comportamiento es endémico y la lactancia es una
via fuerte de transmision.

Palabras clave: Paraparesia espastica
HTLV-{

El objetivo de este documento es dar a conocer los
principales resultados de las investigaciones sobre la
epidemiologia de la PET, que un grupo de la Universi-
dad del Valle, dirigido por el Dr. César Arango Jaramillo,
ha estado adelantando enlaciudad de Tumaco (Narifio).
Inicialmente se hard un resumen de lo que se sabe de
la PET.

El Virus Linfotrépico de células T Humano, Tipo |
(HTLV-I) fue el primer retrovirus humano descrito’, y en

* Facultad de Medicina Universidad Pontificia Bolivariana. Fa-
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Juan Ramiro Jaramillo J. M.D. *

SUMMARY

Human T-lymphotrophic virus type | (HTLV-I) was
the first retrovirus described. In 1985 ils association
with tropical and non-tropical myelopathies was
demostrated; such disorders are characterized by a
slowly progressive spasthic paresia, with Babinski's
reflex, clonus and hyper-reflexia, the most important
demage occuring at the level of the thoracic spinalcord.
It is believed that the host’s immune response plays a
role in the pathophysiology of the disease. In Colombia
PET's prevalence is higher in women; the seropreva-
lence of anti-HTLV-1 in the urban population is 2.97%;
contrariwise, in areas of the colombian pacific coast, it
is 5 to 6%. The corresponding prevalence is 98 per
100.000, the highest in the world. The most important
risk factor is to have more than 4 sexual partners, each
of them for over a year. This disease is endemic and
milk feeding plays an important role in transmission of
the virus.

Clue words: Spastic paraparesia
HTLV-{

1985 se demostrd que estaba asociado a un gran
nimero de casos de mielopatias en eltrépico y en otros
paises no tropicales, como por ejemplo Japén y Chile,
entre otros?. También esta asociado a la Leucemia de
Células T del Adulto (ATL)%. Enlaclinica, las mielopatias
mencionadas se manifiestan como una paresia len-
tamente progresiva, con un fuerte componente espas-
tico, por dafio de la via cortico-espinal.

Es pues, un sindrome de neurona motora superior,
conocido como PET o HAM (Mielopatia Asociada al
HTLV-I). Los pacientes presentanrespuestas plantares

Anales de la Academia de Medicina de Medellin. Epoca V. Vol. IV. No. 1y 2. Marzo - Junio de 1991

Pagina 49



Jaramillo, J. JR.

extensoras, clonus e hiperreflexia®. Usualmente no hay
compromiso de miembros superiores. También hay
compromiso de cordones posteriores, de raices, y, de
hecho, de cualquier parte de la sustancia blanca del
sistema nervioso central, como se evidencia, p.e. en
las imagenes de Resonancia Magnética Nuclear®. Sin
embargo, no hay trastornos cognoscitivos descritos. Si
puede haber compromiso de pares craneanos. Por
razones desconocidas, el mayor dafio se localizaenla
medula espinaltorécica, y consiste endesmielinizacion,
con preservacion relativa de los axoness®.

El mecanismo fisiopatolégico mas probable es de
tipo inmune, con una fuerte respuesta, por parte de
linfocitos T y B, al HTLV-I, mecanismo éste que se
produce principalmente en el sistema nervioso central.

Los métodos diagndsticos mas usados son ELISAy
Western Blot. El virus puede ser cultivado’.

La principal via de transmisién, desde el punto de
vistaepidemioldgico es,conmucho, lalactancia materna
por parte de madres infectadas, principalmente si dura
mas de dos meses. Otras vias son: transfusiones
sanguineas donde haya paso de células (es decir,
suero y plasma no son infectantes) y las vias sexual,
principalmente cuando hay contacto intimo y por tiem-
po prolongado, de meses a afnos®.

En lo referente a tratamiento, no se ha encontrado
ningin medicamento francamente efectivo. En Japén
hay informes de mejoria con el uso de esteroides,
hallazgo que no ha podido ser reproducido en Colom-
bia (Dr. César Arango, comunicacién personal). En el
ultimo congreso mundial sobre HTLV-I (Hawaii, EE.UU.,
febrero de 1990), el Dr. Gessain (Francia) reportd la no
mejoria de seis pacientes tratados, durante seis me-
ses, con Zidovudina.

En cuanto a los hallazgos epidemioldgicos encon-
trados por nuestro grupo en Tumaco, tenemos:

1. Unaseroprevalenciade anticuerpos anti-HTLV-
| de 2.97% en la poblacién urbana. Enotras 4reas de la
costa pacifica, este dato puede llegar a 5 6 6%.

2. La curva de seroprevalencia es edad-depen-
diente. Es decir, la prevalencia va aumentando a me-
dida que aumenta la edad de los grupos estudiados.

3. Lacurva de las mujeres es mayor que la de los
hombres. Es decir, la seroprevalencia en las mujeres
es mayor, en cada grupo de edad, que la de los hom-

bres. Ademads, la curva femenina sigue aumentando
después de los 50 afios de edad, mientras que lade los
hombres se estabiliza luego de dicha edad.

4. Lacurvade seroprevalencia colombiana es muy
similar alas de Africa. Es decir, tiene el llamado «patrdn
inmaduro» (seroprevalencias mas bajas para cada
edad), lo que sugiere que el virus lleva menortiempo en
la raza negra. Las curvas «maduras» se suelen ver en
Japoén.

5. Laprevalenciade la enfermedad es de 98 casos
por 100.000 habitantes. Hasta ahora, es la mas alta del
mundo®.

6. Laseropositividad para HTLV-I entre los hijos de
madres seropositivas par HTLV-I es de 25%.

7. Comofactorde riesgo (parainfectarse porHTLV-
), esta el hecho de haber tenido mas de cuatro compa-
fieros sexuales, cada persona por mas de un afio.

8. De manera preliminar, esta siendo observada
una tendencia a la asociacién entre el hecho de ser
seropositivo para HTLV-l y el tener uno o mas de tres
posibles antigenos de HLA.

En cuanto al futuro de la investigacion del HTLV-ly
la PET, éste se centra, hoy por hoy, en los siguientes
aspectos:

1. Quéfactoresexplicanque elvirus seaoncogénico
€n unos casos y neurotrépico en otros.

2. Qué cofactores estan influyendo en las
patogénesis de estas enfermedades (PET o ALT).

3. Qué tan inmunosupresor puede ser el HTLV-l y
en qué forma lo es.

4. Qué nuevos métodos (0 mejoramiento de los
actuales) se puede obtener para lograr un diagndstico
mas certero.

5. Qué otros retrovirus humanos, emparentados
de cerca con el HTLV-I, existen.

Para terminar, hay dos aspectos importantes: pri-
mero, que este virus, hasta ahora, parece ser de
comportamiento endémico y no epidémico. Sin em-
bargo, dada la lenta progresién de su historia natural,
distamos mucho de saber su exacto comportamiento
epidemioldgico. Segundo, que teniendo en cuenta su
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relativamente baja infecciosidad, la principal estrategia
para cortar su cadena de transmision y eventualmente,
erradicarlo, es instaurar el examen rutinario (por el
método de ELISA) de todas las madres en control
prenatal en las dreas endémicas, y exhortar (a las
seropositivas) a la no lactancia.

Nota: Esta investigacion esta en deuda con diversas
instituciones que la han apoyado, pero el autor de este
documento quiere, atitulo personal, destacar el apoyo,
detodo tipo, que nos ha sido generosamente brindado,
desde hace afios, por Foster Parents Plan Interna-
tional.
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Nueva dimension de la ética -

Debo confesar que ha sido para mi uno de los més
serios compromisos éste de venir a hablar ante la
ilustre Academia de Medicina en la celebracién de su
fiesta aniversaria. Desde mi infancia tomé por la Me-
dicina una devocion que en los afios fue en aumento y
no ha dejado de serio, hasta el punto de que he
mantenido por esta noble dedicacién al servicio de la
humanidad, indeclinable admiracion. Y al meditar por
qué siendo como era en el comienzo de mi juventud la
profesion que mas me atraia, opté la del Derecho,
encuentroque en aguella eleccidonde ideales intuia que
el Derecho es la medicina de lo social y su culto el de
la salud de la comunidad. Con los afios he confirmado
gue también la sociedad, como la persona tiene bien-
estar y lo decae y sufre morbos y siente dolores y
angustia. He comprendido que la grave y crdnica
endemia de la sociedad es la injusticia. Y que también
requiere, por ello, la asistencia consagrada a su cura-
cién, de cultores de la equidad.

Y asi mismo he confirmado que cuando el hombre
expande su espiritu al universo, cuando entrega su
inteligencia y su voluntad a la realizacion de su voca-
cién, no halla fronteras en el saber sino maravillosa
elacion. El profesional que se encierra en su actividad
titular se recorta y aprisiona y acaba -cuando no empie-
za- por ser apenas técnico de su taller, incapaz de
asomarse aluniverso y de abrir su dimensidn cultural al
inmenso campo de la sociedad y de los tiempos.

Quiz4 por aquella misma generosa relacién que en
mi vida enlaza el amor por el derecho y la fascinacion
por la Medicina, me he cuestionado si puede acaecer

* Conferencia pronunciada en la sesién solemne anual de la
Academia de Medicina de Medellin, el 26 de septiembre de 1990, en
el Aula Magna de la Institucién.

** Abogado de la Universidad Pontificia Bolivariana. Profesor de
Derecho en la Universidad de Antioquiay en la Universidad Pontificia
Bolivariana.

Doctor: Ignacio Mejia Veldsquez **

que en ésta como en aquél, se pueda estar dando la
misma paraddjica involucién del ejercicio, que en con-
tradiccion con el progreso de la ciencia muestra tantas
veces el retroceso de la presencia humana de estas
dos sobresalientes profesiones. Y no porque las otras
no acusen igual sintoma, sino porque al ser la Medicina
y el Derecho las profesiones que mas cerca estan de la
vida y mas constantemente registra la historia, son las
que en mayor medida sensibilizan la suerte de la
comunidad, con su accién y su vicisitud.

No me refiero -jamas lo haria- a todos los profe-
sionales de la Medicina, como tampoco a los del
Derecho, al hablar del descaecimiento que como parte
muy significativa de la crisis que venimos atravesando,
se advierte en el conjunto de ambas profesiones.
Hacerlo fuera ceguera ante la realidad de gran nimero
de eminentes galenos, consagrados, brillantes, sacri-
ficados y por tantos motivos meritorios, o la de ilustres
juristas que aquilatan el foro. Fuera desconocer lo que
por tantos lustros ha reunido y enaltecido esta insigne
Academia. Sino al sector infortunadamente creciente
que, montado en la ola de la disolvente masificacion
caracteristica de todo lo social de nuestro tiempo, viene
abandonando aquellas guias magnificas y desertando
del sentido superior de su misién, para entregarse ala
explotacion de la Medicina, igual que al de la Abogacia,
como unsimple y vulgarizado medio de vegetar apenas
viviendo o procurando el crecimiento de subolsaque a
tantos obnubila.

También, hay que reconocerlo, suele suceder en
esta crisis que algunos grandes de las profesiones
tienden a encerrarse en aislamiento dorado, ante el
temor de que el peso de la mediocridad ambientada
pueda presionar su responsabilidad de contribuir con
tanta mayor medida cuanta mas elevada sea su cate-
goria, a luchar por la superacién de los factores que
propenden a abajar hasta las mas acatadas profesio-
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nes, al turbién de la crisis, dejando crear un nhuevo
marco de ética relajada o rehuida al asumir la «moral»
del éxito, de la «moral» de circunstancia o de aparien-
cia, tal vez guardando las normas de la ética de ley o
haciéndole habiles esguinces y situandose en la ética
del aprovechamiento de la necesidad humana. Hay
hombres envanecidos por el canto de su perfeccion en
cuanto es reflejo de su imperfeccién lustrada, y poruna
ficticia grandeza que apenas significa su invencible
falencia, narcisos que se miran a diario en el espejo
para ver su imagen distorsionada por la fantasia de si
mismos. «Corazones de poco fondo, que no han podido
encontrar su alma».

Previene Rader que la moral debe experimentar un
desarrollo, si ha de seguir el ritmo de los avances que
se producen en el campo del conocimiento, pero su
crecimiento resultaria imposible si quedara reducida
para siempre a los estrechos limites del pasado, si ho
se abriera a nuevos horizontes de un modo audaz,
flexible e inteligente.

Encontraste se advierte undesfase ético que aqueja
la sociedad en estas postrimerias de siglo. Y que viene
colocando al hombre en contravia de la ciencia y del
progreso material. Esa desadaptacion es la que hace
que el individuo se venga desintegrando de su entorno,
como llevado por la avalancha de la masificacién y el
consumismo en los que se hunde la sociedad occiden-
tal y por la invencible despersonalizacion que la sigue.

Y se mira la paradoja de que mientras el hombre
mas se funde en la masa, mas egoista se torna. Y mas
insolidario. Y mas inmaduro. Y menos responsable, por
ende. Menos hombre, enfin. Se desdibuja y al hacerlo,
pierde los atributos que demandala personalidad. Pero
la vida superior no puede ser despersonalizada. El
sacerdocio como actitud de vida dirigida a Dios y la
Medicina y el Derecho como profesiones de nobilisimo
servicio, no pueden dejarse llevar a instrumentos de
masificacidn, no admiten su emborronamiento, porque
cuando lo son de veras como vocacién de superacién
cultural y espiritual, realizan el afinamiento de la perso-
nalidad. Y no toleran la dejacion de su responsabilidad,
porque son consumacion del compromiso con la socie-
dad y consigo mismos. Ni resisten el egoismo, porque
constituyen, por esencia, sensibilidad humana, vibra-
cidn social y sentido vigoroso de solidaridad.

El destacado médico espafiol Lopez Ibor expresa
que la investigacion propia de la Medicina, ha de venir
del didlogo entre dos caminos: por un lado, el que
busca las bases fisicas de la mente; por otra parte, el

que escruta los fundamentos espirituales del cuerpo.
Larelacionentre ambos caminos hade ser la dialdgica.
Cuerpo y alma confluyen en el hombre tal como existe,
y la existencia humana tiene un carécter de dialogo. No
solo hay didlogo y comunicacién con el medio exterior,
sino dentro del hombre mismo, entre sus dos compo-
nentes. Pero infortlunadamente el hombre de nuestros
dias se ha tornado sordo a las voces de su interior,
ocluye su conciencia y prefiere dedicarse a la vida de
su superficie. Ha perdido, por ello, su densidad huma-
na. Y ha retrocedido en su categoria esencial.

Cuando nuestro entendimiento entero esta concen-
trado en sacar partido de lo que nos rodea, pierde para
nosotros su verdadero valor. iLo abaratamos con nues-
tros deseos sdrdidos, ha escrito Tagore, que parte del
principio incuestionable, lleno de profundidad en su
simpleza, de que Dios hizo alhombre para ser humano.
Y todo lo que lo deshumanice lo desnaturaliza, lo
degrada aunque aparente hincharlo. Y lo aleja de Dios.

Duele ver que lo que lleva en su seno una civiliza-
cién de masas, requiere previamente reducir al hom-
bre, elementalizdndolo y haciéndolo primario. Y que,
como analiza el escritor espafiol, al lado de la maravi-
llosa polifonia del saber, coexiste cierta tendencia a
enfocar una imagen reductora del hombre. Nunca se
ha sabido tanto sobre el hombre, comenta, pero nunca
se ha ignorado tanto lo que el hombre es. Y se han
decapitado los valores superiores, pero no se han
encontrado otros. Se ha caido hasta en la
deshumanizacion, maquillada a veces con tintes de
filantropia.

Hace poco mas de un afio, en importante reunién
conrectores universitarios de Antioguia, se examinaba
la situacion de los claustros de cultura superior, tan
deprimidos como han venido siendo. Todos coincidie-
ron en el hecho de que la educacién de su nivel ha
dejado de serlo en gran parte para limitarse a la mas
facilinstrucciéndetécnicas. Y haperdido suinexcusable
acento humanistico. Hasta poder concluir que se han
sustituido los magnificos canales del saber de otrora,
por tecnologias profesionalizantes, carentes del indis-
pensable sentido humano. Uno de los rectores hizo,
entonces, este dramatico reconocimiento: Nos dedica-
mos en algunas universidades, siguiendo pautas poli-
ticas, a vaciar de las mentes de los estudiantes la ética
cristiana, y lo logramos porque en ello pusimos todo
nuestro conato. Pero nada hicimos porideary proponer
una ética sustitutiva. Laconsecuenciade este gravisimo
error es que nos dimos a arrojar a la sociedad centena-
res de nuevos profesionales carentes de la razén ética
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de la vida y de su hacer. Hoy la sociedad sufre los
efectos. Porque cualquier profesion sin ética degenera
en practica sin espiritu y sin elevacion. Y cae faciimente
en la asocialidad. No se adquiere, entonces, o se
pierde, aquel espiritual afan de realizar el yo en la vida
cotidiana, escuchando el latido de la sabiduria que sélo
en contacto con el espiritu es posible alcanzar, del que
hablara el pensador hindu.

Es un axioma que ningin hombre es més grande
que el que cumple su deber. Ninguno es mayor que el
que se vence a si mismo para seguir su mandato
interior. Ninguno més sublime que elque hadoblegado
eficazmente sus inclinaciones desordenadas para no
faltara sus deberes. Porque «mientras laidea deldeber
no sea guia de nuestras acciones, cada vez que la
conciencia individual se mueva al cumplimiento de un
deber preciso se hallara en conflicto consigo misma. Y
mientras la costumbre del deber no sea la pauta comun
de las acciones en la vida social, los pocos que obser-
van sus deberes viviran en conflicto con la generalidad
de sus asociados en todos y cada uno de los grupos
que funcionan. En una sociedad desorganizada, im-
presiona el espectaculo de esas luchas de deber,
promovidas por pocos que cumplen con lo suyo entre
muchos que no atienden ninguno o que sistematica-
mente corrompen la moral publica, faltando con pre-
meditada deliberacion a las més obvias exigencias de
la vida social». (Hostos).

Muchos factores conspiran endetrimento de la ética
profesional en todos los campos. El utilitarismo carac-
teristico del consumismo va absorbiendo hasta las mas
elevadas actividades a lamercantilizacién subyugante.
Se va sustituyendo paulatinamente la responsabilidad
por la oportunidad de explotacion, la moral por el lucro
y la conveniente emulacion cientifica por la desleal
competencia, la vocacion cultural por el instinto de
lucro de la necesidad del servicio que permite también
especular con él, aunque venga del dolor humano.
Practicas como la dicotomia que fueran tan vitupera-
das y que la misma legislacion prohibe, hacen carrera
como si su empleo por muchos pudiera legitimarlas. La
burocratizacion despoja tantas veces a los profesiona-
les de las exigencias de su responsabilidad individual,
para ponerlos a merced de sistemas que pervierten el
servicio publico y de la carencia de medios para su
accion por causa de vicios administrativos predomi-
nantes. El profesional se rebela al principio contra esa
situacion pero poco a poco va plegandose a ella y
conformandose con su forzada ineficiencia, en el afan
de recibir su remuneracién aunque no pueda corres-
ponderla con el servicio adecuado a una comunidad

que lo reclama con angustia porque en esa forma lo
requiere. Se ha hecho mas facil engafar la sociedad
que servirla y a ello se van enrolando tantos profesio-
nales. Y hasta algunas organizaciones optan mas que
pordefender los intereses laborales de los afiliados que
la posibilidad de su realizacién en el servicio. Legitimo
aquello empero cuando no va acompafiado de esto
convierte a los profesionales supuestamente ampara-
dos en unidades colectivizadas sin sentido de su res-
ponsabilidad individual, capaces, incluso, de cerrar
hospitales y suspender la atencién a pacientes sin
recursos, como arma de presién para mejorar su situa-
cidn econdmica particular. Como en otro orden hacen
paro jueces para respaldar reivindicaciones salariales
0 maestros para seguir consignas de turbulencia poli-
tica. Aquel paciente que va pasando por el consultorio
como la pieza que se ensambla, en la que coloca el
operario mecanicamente su artefacto o aprieta los
tornillos sin conocerlo antes ni preocuparse de él des-
pués de que ha pasado por la banda de circulacién, es
victima de la inseguridad social en vez de beneficiario
de la salud que se pregona.

Lainmediatez y la disposicién consumistas impiden
el sacrificio y la elevacion demandados para el logro de
los ideales a largo plazo caracteristicos de las profesio-
nes superiores. En la civilizacidon occidental la diver-
gencia entre el llamado progreso material vy el estanca-
miento o el retroceso de la moral es tan manifiesta, que
tiene motivos la razdn para dudar de la realidad de la
civilizacién contemporénea. Bien se ve a cada momen-
to, en todas partes, una prepotencia de instintos y
pasiones sobre principios y deberes. Por eso vemos
tantos «hombres a medias, pueblos a medias, civiliza-
dos por un lado, salvajes por otro». Y se palpa y se
huele que la vida social estd contaminada de descom-
posicién moral.

¢ Es, acaso, moral el médico que no falta a ninguna
de las normas legales de ética profesional, pero dejade
estudiar y se contrae para el tratamiento de sus pacien-
tes a los conocimientos que adquirié afios atras o,
cuando mds, a la actualizacién que recibe de agentes
de drogas sobre los productos que ellos promueven
con sentido comercial? ;O el que dominado por su
aficion o entregado al hedonismo de su abundancia
econdmica abandona a sus enfermos en momentos
criticos, cuando més recostado en la ayuda de un
suplente de ocasion, porque ha perdido toda capacidad
de sacrificio para convertirse en costoso vendedor de
sus servicios?

Ciertamente hay en el hombre actual una existencia
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superficial, exteriorizada, esclavizada por laimposicion
de préacticas negativas y subalterna de prejuicios y de
imposiciones disolventes de una sociedad vacia de
ideales. Pero también hay en él una existencia profun-
da, mas propia y subjetiva, mas libre y mas plena y
dignificadora: existencia auténtica, es decir, aquella
por la que uno es uno mismo. Existencia que no existe
sino que se hace a cada dia, ardua, tenazmente, con
cada uno de nuestros actos, porque son nuestro espi-
ritu y nuestras manos los que latrabajan. Que no es, por
eso, estatica sino dinamica. Y que constituye nuestra
inconfundible personalidad. Descubrirse en esta exis-
tencia verdadera es conocer la propia personalidad y
potenciarla y vivir la vida como una decision humana.
Pero el hombre superficial decae a «extranjero de si
mismo». Elusivo, irresponsable, temeroso, improvisa o
pierde a cada dia su posicién. Y cuando se ve obligado
a asumir su condicién, por ejemplo en las vivencias
intimas con aquellos a quienes no puede engafar
porque lo ven y conocen sin artificios, se torna tantas
veces violento, abusivo, soberbio, como un pobre nifio
malcriado que siente panico de ser hombre, asi viva
disfrazado de tal.

La vida -decia Simmel- consiste precisamente en
sermas que vida. Enellalo inmanente esuntrascender
maés alla de si misma. Y si esto se predica de toda vida,
por humilde que sea, se torna en un imperativo de los
que por ese impulso natural que los convoca a una
mision superior, estan mas obligados a ese constante
trascender. Es por eso por lo que el profesional no
puede considerar nunca que ha llegado, que ya posee
saber suficiente para vivir de su actividad y tomar
partido de la necesidad social que asi lo acepta, sino
que dia a dia se siente compelido interiormente a
estudiar, a investigar, a avanzar, a sacrificarse, a
entregarse a plenitud a su cometido vital.

Se ha escrito que cuando el concepto ético alcanza
su madurez, no toma la moral como algo impuesto de
fuera, sino como inherente a las intenciones y los
comportamientos humanos. No hace hincapié en la
letra de la ley, pero dimana del espiritu interior y se
adapta siempre a formas necesariamente humanistas,
que son la consagracién de los ideales que dignifican
la vida, del espiritu de unién con los hombres que
comparten nuestra existencia y con los que habran de
sucedernos y de los sentimientos universalistas dirigi-
dos a la existencia de una comunidad en marcha de
progreso. La ética, ademas, no es un bafio de brillo
para adquirir prestigio. Nadie puede guardarla auténti-
camente si no profesa el sentido ético de la vida, de
toda la vida y no sélo de su actividad profesional.

Es, con todo, preocupante la inferioridad en la que
se esta sumiendo la superioridad. Como que lamasala
arrastra y la abaja y el egoismo exacerbado por el
consumismo, la reduce. Vencida por la mediocridad
ambiente que impone sus reglas y crea su imperio, la
sociedad moderna ha franqueado sus ciudadelas a la
chabacanerfa, la vulgaridad y la inmoralidad. Porque lo
tinico que nos puede defender de la violencia desentre-
nada es la fuerza, necesitariamos un guarda al pie de
cada ciudadano o un ciudadano endisposicion armada
para poder subsistir. Y la réplica que nos vemos forza-
dos a hacer el matonismo econémico que nos constri-
fie, es contraatacar convirtiendo nuestra actividad en
lucrativo combate. Por ventura, se ha visto vaque todos
los 6rdenes econémicos, el capitalista y el comunista o
socialista, se derrumban al peso de sus errores porque
ninguno ha ido dirigido al bien de la persona humana.
Como el organismo gigantesco de nuestra estructura
colectiva, politica, social, econémica y cultural, se
revela abrumadoramente fragil, peligrosamente que-
bradizo e impotente. Y nos va arrinconando por la
presion creciente de la antisociedad desencadenada y
rampante. '

En dias pasados tuve oportunidad de decir en un_
seminario, que es triste que las aulas universitarias se
hayan visto invadidas de gentes sin mayor vocacion y
sin aspiracion a la verdad, sin ansia espiritual de ser
mayores para la realizacién de su servicio, sin aquella
vibracion interior que sélo lo da natura y no puede
prestar Salamanca, pero con la ambicion facil de obte-
ner una patente para la escala social y para el trabajo
préctico, como si se tratara de formar un almacén para
el expendio de mercancia profesional. A su lado, direc-
tores, profesores y estudiantes que sienten una real
vocacion, sufrenlos efectos del enmalezamiento, como
luego adolecerdn los de la baja calidad y la proletariza-
cién profesionales, que inficionan aquélios con todas
sus secuelas.

Definitivamente, la moral exige que el individuo
supere los confines del yo inmediato. Nadie puede ser
plenamente una persona a menos que reconozca a
otros como personas. Ningln profesional que trabaje
con seres humanos puede realizar su tarea, sitrata a
éstos como objetos, asi resulte esa la mas expedita
manera de conseguir dinero. Cuando los principios
morales quedan marginados, es el hombre el que se
margina para dejar que obre el instinto. Todo acto, toda
omisién en los que tengamos que escondernos de
nosotros mismos, ya es repugnable y «va royendo la
vitalidad moral».

Es necesario entender en todo momento que
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«cuando se nos ha dado una misién ya no somos
nosotros mismos. Somos esa misién». (Mallea). Inver-
tirlostérminos paravoltearla en nuestro propio provecho
y desmedro de los servidos, es tornar el fin en medio
para su desviacion a otro fin impropio. El hombre es
mas denso cuanto més hace lo que debe. El médico es
mas médico cuanto mas ético, porque ondea con la
emocion de su cienciay no con el calculo del producto
monetario que depara. Y se enruta hacia las metas
superiores de su delicada tarea. Y es mas fino y sélido
cuanto més dificil hace su vivir profesional. Nada mas
mediocre que el graduado que procura a todo trance el
ejercicio facil que no le impone conciencia ni conoci-
miento ni esfuerzo, sino solamente la mal inducida
credibilidad de una clientela sin posibilidad de eleccion.

Hay que reconstruir la sociedad, quién lo discute. Y
esareconstruccion hade seresfuerzo detodos, quienes
mas por su mayor aptitud que se traduce en mas alta
responsabilidad. El que por sus estudios superiores se
sitia en elevada escala de la sociedad para recibir
acogida, también se hace mas visible para sufrir los
impactos del desorden social. Y para esa reconstruc-
cién es indispensable empezar por |a rehabilitacion de
laconciencia, por larecuperacion del sentido moralque
debe primar en todas las acciones del hombre y de la
sociedad. El orden social es ético o es desorden. A
menudo tendemos més ala anarquia pero reclamamos
orden cuando nos vemos desprotegidos. Hemos caldo
en una minoria de edad social. Si individualmente
somos adultos, al entrar al desenvolvimiento de la
sociedad tendemos a regresar al egoismo infantil, a la
falta de responsabilidad y la insolidaridad adolescen-
tes. En lo politico, lo econémico y hasta en lo familiar,
a menudo no sabemos comportarnos como adultos,
asumir nuestra conciencia, sino que nos dejamos con-
ducir por una pasion o un mal llevado afan. Porque
desintegramos nuestra personalidad en una sociedad
que perdio su rumbo, abandonamos nuestra integridad
humana. Y asi justificamos nuestra imperfeccion porla
de muchos.

Pero no es una moral de apariencia la que podra
salvarnos de esta persistente destruccion en la que
venimos despefidndonos. No es la simple observancia
de una ética impuesta por la ley, como envoltura para
que el producto parezca bueno y tenga aceptacion,
mientras se sigue concibiendo la sociedad como un
simple agregado de individuos egoistas. No se puede
entenderfjue profesiones que sontodo altruismo, sean
puestas en manos de personas afectadas porun egois-
mo que en algunas llega a ser patolégico. Que activida-
des exigentes de gran madurez sean realizadas por

individuos inmaduros de base, asi lleguen a ser dies-
tros en una técnica, porque les falta el alma de su
profesién que las impele a la altura de su responsabi-
lidad con el universo y con su propio fin.

En resumen, el profesional no puede ser lo que
debe sery dejarse llevar a lo que no es nidebe ser, sin
destruirse a si mismo y hacer grave dafio a su profe-
sion, en el prestigio que debe cuidar en la sociedad.
Verdad es esa de Perogrullo, que resulta ocultada por
tantos casos de pertenencia de un titulo que mas se
amafa como simple licencia para ejecutar una activi-
dad cuya alma no se profesa, que no inspira mejores
impulsos sino que se ve guiada por afanes inferiores.
Es que aquello que demanda categoria de espiritu y de
conocimiento, no puede ser vivido sin categoria de
ejercicio, aunque ésto pueda deparar proyectos que
aquello suele negar.

Ustedes trabajan con el dolor y la vida. La nobleza
de su misién no puede ser empafiada por la innobleza
de un espiritu y una pasion que puedan pugnar con su
vocacion. Cuando el médico no obedece a esa voca-
cion sino a una técnica del hacer y a una codicia,
degenera su profesién. Cuando mas con ello participa
del proceso de inflacion de la ciencia que ha sido
denunciado, pero endetrimento de sufinura interior. Lo
que diferencia al médico del tegua, como al jurista del
tinterillo, no es la ciencia, que ambos pueden adquirir o
la técnica de aplicacién que no es propiedad de unos
para exclusién de otros por el hecho de estar amparada
por un titulo. Esa diferencia trascendental que no
alcanza al practico porque en cuanto la alcanzara se
elevaria a profesional, es el espiritu que ilumina una
vocacion, conduce a un servicio, gufa la accién e
induce al sacrificio. La grandeza del médico no estd en
el titulo de doctor, que igual sirve para distinguir que
para abusar y no ascender, sino en el espiritu de su
ejercicio. En ese buscar sin desmayo la realizacion de
un ideal en vez de idealizar unas realidades. (Rader).

Una nueva dimension de la ética, he querido titular
esta charla, con jactanciosa pretensidn. No porque
haya, que no puede haber una nueva ética distinta de
laque desde el principio de la humanidad existe porque
es connatural al ser como miembro de una comunidad
que tiene derecho al bien en todos y cada uno de sus
elementos, redimida por Cristo y rescatada por el
cristianismo. Es esa la ética universal de todos los
tiempos. Sino que toda una avalancha de deformacidn
social que ha pringado hasta las mas altas profesiones,
nos ha venido llevando a una ética de apariencia,
victoriana, ajustada a canones que puedan acarrear
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sancién externa, que surge, por lo mismo, de fuera
como una imposicién o un brillo artificial y no brota de
dentro como debe ser. El buen profesional no necesita
saber lo que dicen las leyes sobre éticade sulaborpara
ajustar a ella su conducta. Alli late el sentido de su
deber. Alli estan los Diez Mandamientos que todo lo
ensenany todo lo rigen. Pero es indispensable cultivar
la rectitud interior y prevenir las relajaciones que la
sociedad de masas y la economia de consumo y la
perversion de las costumbres van ocasionando. Es
forzoso mantener esa 6smosis continua de la cienciay
la conciencia, del conocimiento y del espiritu.

Parece una paradoja decir que hay que superar la
ética individualista para restaurar la ética individual.
Pero es que aquel individualismo que anclé al hombre
en su egoismo, obedecia mas a una especie de esté-
tica de comportamiento que al verdadero espiritu de la
ética. Y al privar al hombre, al profesional, por ende, de

su genuina capacidad de adaptacion a lo social que es
el signo reconocido de la madurez, cegd la fuente de su
moral para el ejercicio de la relacién propia de su
actividad. Por lo mismo, no puede conguistarse como
ética social, si no es porque cada persona la lleva en si
y la irradia a la comunidad. La ética social no puede,
pues, rehacerse sin la composicion de todas las perso-
nales, armonizadas por la integracién del bien comun.
Es ese el gran mensaje del cristianismo.

Pero en vez de sentarnos a dolernos por la deca-
dencia de las profesiones y por el tremendo deterioro
de la sociedad que ya sofoca la convivencia, hay que
emprender con valor y energia y sin reposo, la tarea
reciificadora, desde las primeras formas de la educa-
cion y la vida hasta las mas exigentes disciplinas
culturales. Nuestra patria nos esta obligando a cesar
hasta en el descanso para entrar a la lucha y participar
en el esfuerzo comun. Es ese el gran clamor.
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Nueva dimension de la ética

Declaracion

Electrochoque

La ACADEMIA DE MEDICINA DE MEDELLIN pro-
movié recientemente la realizacion de una Mesa Re-
donda, con el &nimo de analizar los conceptos actuales
y demas consideraciones sobre la TERAPIA
ELECTROCONVULSIVA, o CHOQUES inducidos por
el médico a través de una corriente eléctrica, modali-
dad que se utiliza hoy en todo el mundo, para el
tratamiento especifico de algunas enfermedades men-
tales. Al finalizar la sesidén, se llegé a las siguientes
conclusiones, en relacién a los aspectos cientificos,
técnicos, éticos y médico-legales de los electrocho-
ques.

Estos tienen una vigencia plena, desde que se
cumplan indicaciones precisas. La mas comun y fre-
cuente es enladepresion severa, especialmente cuan-
do la vida esta en riesgo, bien sea por suicidio, por
negativa a recibir alimentos o por la concomitancia de
otras enfermedades. En estos casos de depresion
grave hay sufrimiento exagerado del paciente, que se
irradia a su familia y a las demds personas que lo
rodean. A menudo estos casos han sido refractarios a
otros tratamientos ensayados. Su efectividad es muy
alta, superior inclusive a la de los farmacos especifica-
mente antidepresivos. -

Actualmente su aplicacién exige una anestesia
general de corta duracién, relajantes musculares, todo
elio conlos cuidados asistenciales, y demas precaucio-

nes que tales procedimientos requieren en la medicina
moderna.

Se recomienda usar la techologia mas avanzada,
en cuanto a aparatos especiales para su aplicacion,
pues éstos disminuyen los efectos secundarios. La
mortalidad con este tratamiento es minima, apenas
comparable a la de cualquier anestesia general que a
diario se emplea para innumerables procedimientos
medico-quirdrgicos. Asi que, el minimo riesgo que se
corre, es debido a la anestesia y no por la terapia
electroconvulsiva misma. Muchos estudios serios de-
muestran que no se producen dafios organicos cere-
brales o psicolégicos.

El efecto secundario mas comun es la alteracion de
la memoria, que es fragmentaria y transitoria, es decir,
reversible. Estos tratamientos puestos con todas las
técnicas modernas, disminuyen considerablemente
estos efectos. No altera permanentemente la capaci-
dad de aprendizaje, la inteligencia, el juicio, ni el racio-
cinio.

Desde el punto de vista ético y médico-legal es un
procedimiento completamente licito. Se recomienda
cumplir todos los requisitos, y precauciones pertinen-
tes, pedir previamente el consentimiento del enfermo si
esta en condiciones de darlo, 0 el de su familia en caso
contrario.
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Ministerio de Salud Publica
Decretos Numero 0559 de 1991 (Febrero 22)

Por el cual se reglamentan parcialmente las Leyes
09 de 1979 y 10 de 1990, en cuento a la prevencion,
control y vigilancia de las enfermedades transmisibles,
especialmente lo relacionado con la infeccién por el
virus de InmunodeficienciaHumana, HIV, y el Sindrome
de Inmunodeficiencia Adquirida, SIDA, y se dictan
otras disposiciones sobre la materia.

El Presidente de la Republica de Colombia, en uso
de las atribuciones que le confiere el articulo 120,
numeral 3o0. de la Constitucién Publica y el articulo 10.
del Decreto 1050 de 1968,

CONSIDERANDO:

- Que de conformidad con la Ley 09 de 1979, la
salud es un bien de interés publico;

- Que de acuerdo con la Ley 10 de 1990, la
prestacionde los servicios de salud entodos los niveles
€s un servicio publico a cargo de la Nacion, el cual es
administrado en asocio de las entidades territoriales,
de sus entes descentralizados y de las personas priva-
das autorizadas;

- Que el articulo 10. de la Ley 10 de 1990 faculta
al Estado para que dentro de los términos del articulo
32 de la Constitucién Politica intervenga en el servicio
publico de salud, a fin de determinar los derechos y
deberes de los habitantes del territorio en relacién con
el servicio publico de salud;

- Que corresponde a la Direccién Nacional del
Sistema de Salud dictar las normas cientificas y técni-
cas que regulan la calidad de los servicios y el control
de los factores de riesgo que son del obligatorio cum-
plimiento por todas las entidades e instituciones del
Sistema de Salud, al igual que reglamentar la atencidon
en casos de enfermedades transmisibles y los proce-
dimientos para su prevencion y control;

- Que teniendo en cuenta que ha surgido una
nueva enfermedad transmisible de caracter mortal

causada por el virus denominado de Inmunodeficiencia
Humana, HIV, para la cual no existe en la actualidad
tratamiento curativo ni se ha desarrollado vacuna algu-
na y que, por su particular forma de transmision,
constituye una grave amenaza parala salud publica, se
hacen necesarias las disposiciones reglamentarias
correspondientes:

- Que por caracter de enfermedad infecciosa,
transmisible y mortal, la infeccién por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana, HIV y el Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida, SIDA, suscitan en la so-
ciedad un problema de multiples facetas que afecta,
entre ofras, instituciones como la medicina, la familia,
el trabajo y la ética;

- Que es necesario establecer el punto de equili-
brio entre los derechos y deberes de las personas
sanas como infectadas -asintomaticas o enfermas-,
entre los individuos y las instituciones, entre los tra-
bajadores y los empleadores, y entre el bienestar
publico y el individual;

- Que por lo anteriormente expuesto se hace
necesario expedir una reglamentacion que regule las
conductas y acciones que las personas naturales y
juridicas asi como las instituciones publicas y privadas
deben seguirparala prevenciény control de la epidemia
por el HIV, aligual que sefale los procedimientos para
propender por la eficacia de las mismas.

DECRETA:
CAPITULOI
Del campo de aplicacion,
de las disposiciones generales y de
las definiciones
Articulo 1o. Las disposiciones contempladas en el

presente Decreto se aplicaran a todas las personas
sanas o enfermas, asi como a las instituciones publi-
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casy privadas, que de alguna manera estén vinculadas
o deban vincularse a la prevencion y demas acciones
relacionadas con la Infeccién por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana, HIV y el Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida, SIDA.

Articulo 20. Para los efectos del presente Decreto
adoéptanse las siguientes definiciones:

Aislamiento. Medida preventiva 0 de seguridad
mediante la cual una persona enferma es sometida a
controles especiales destinados a evitar el agravamiento
de su estado o a que pueda llegar a afectar la salud de
las demés.

Asintomatico. Persona infectada por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana, HIV, quien no presenta
sintomas ni sighos de enfermedad.

Atencion integral. Conjunto de servicios preventi-
vos asistenciales que se prestan a una persona para
satisfacer las necesidades que su condicién de salud
requiera.

Autocuidado. Observanciadel conjunto de normas,
recomendaciones y precauciones, destinadas a preve-
nir la Infeccion por HIV en un individuo o comunidad o
a mantener conductas apropiadas en personas ya
infectadas con miras a la disminucion del impacto de la
misma.

Caso de SIDA. Cada una de las personas infecta-
das por el HIV, quien presente signos y sintomas
asociados directamente con dicha infeccion.

Conductas de riesgo. Comportamiento del indivi-
duo quien por la inobservancia del autocuidado
incrementa sus posibilidades de infectarse con el HIV.

Confidencialidad. Entiéndese porconfidencialidad
la reserva que deben mantenertodos y cada uno de los
integrantes del equipo de salud con respecto al estado
de salud de unindividuo, cuando lo conozcan porrazén
de sospechade la Infeccién porHIV, estudio o atencién
de la enfermedad.

Consejeria. Conjunto de actividades llevadas a
cabo por personal entrenado y calificado para dar
informacion, educacion y asesoria a los pacientes, su
familia y comunidad en lo relacionado con la infeccion
por el HIV y el SIDA. Basada en el riesgo pretende
identificar y atender aquellos comportamientos que
constituyan factores que afecten las actitudes de las

personas y grupos mencionados o representen un
riesgo potencial para los demas.

Contagio. Transmisién de la infeccion por HIV aun
individuo susceptible, mediante contacto directo o indi-
recto.

Contaminacion. Es la presencia del HIV en per-
sonas, objetos o productos.

Discriminacion. Actitudes o practicas mediante
las cuales se afecta el desarrollo de las actividades
normales de una persona o grupo de personas dentro
de su contexto social, familiar, laboral o asistencial, 0 se
les rechaza o excluye, por la sospecha o confirmacion
de estar infectadas por HIV.

Equipo de salud. Grupo interdisciplinario de traba-
jadores de salud, cuyas actividades estan orientadas a
la prevencién, atencion, tratamiento y seguimiento de
los problemas de salud del individuo y la comunidad.

Infeccion por el HIV. Es la replicacion del HIV en
un individuo, con la consiguiente respuesta inmune.

Infectado. Individuo con prueba serolégica positiva
especifica para HIV.

Inmunodeficiencia. Falla del sistemainmunolégico
de un individuo para producir una respuesta ante la
presenciade agentes o sustancias biolégicas extrafias.

Material bioldgico. Todo tejido o secrecion de ori-
gen humano o animal susceptible de contaminarse o
causar contaminacion.

Medidas universales de bioseguridad. Conjunto
de normas, recomendacionesy precauciones tendientes
a evitar en las personas el riesgo de dafio o contamina-
cion causado por agentes fisicos, quimicos o bioldgi-
COS.

Prevencion. Adopcién de medidas adecuadas
tendientes a evitar los riesgos de dafio, contaminacion
o contagio.

Prueba diagndstica presuntiva. Examen
seroldgico que indica posible infeccion porel HIV enun
individuo, y cuyo resultado, en caso de ser reactivo,
requiere confirmacidn por otro procedimiento de labo-
ratorio.

Prueba diagndstica confirmatoria. Examen
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serologico de alta especificidad que comprueba la
Infeccion por el HIV.

Pruebadiagnosticaaceptada. Examen serolégico
aprobado y autorizado por el Instituto Nacional de
Salud con base en estudios de sensibilidad,
especificidad, reproducibilidad y concordancia para su
utilizacién con fines diagndsticos, de tamizaje o de
investigacion.

Prueba diagnéstica indiscriminada.Es el exa-
men serolégico practicado a un individuo, grupo o
comunidad, sin tener en cuenta criterios de orden
clinico o epidemioldgico.

Seropositiva. Individuo con prueba diagndstica
confirmatoria positiva para infecciéon por HIV.

Sexo seguro. Conjunto de precauciones que un
individuo adopta en relacién con su sexualidad para
prevenir el riesgo de infeccién de enfermedades de
transmision sexual y en especiallacausadapor el Virus
de Inmunodeficiencia Humana.

Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida SIDA.
Conjunto de sintomas y signos generados por el com-
promiso del sistema inmunitaric de un individuo como
consecuencia de la infeccién por el HIV.

Transmisibilidad. Proceso por el cual el agente
etiolégico de una enfermedad puede pasar de un
individuo infectado a uno susceptible a través de un
vehiculo.

CAPITULO Il
Del diagndstico y la atencién integral

Articulo 3o. El diagndstico de la infeccién por el
Virus de Inmunodeficiencia Humana, HIV, y del
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida, SIDA,esun
acto propio del ejercicio de la medicina.

Articulo 40. Es procedente practicar pruebas de
apoyo para el diagnéstico de infeccién por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana, HIV, en los siguientes
€asos:

a) Enpresencia de antecedentes epidemioldgicos
al respecto, sin perjuicio del cumplimiento de las dis-
posiciones contenidas en el Capitulo V de este Decreto;

b) Cuando exista sospecha clinica de infeccién por
HIV;

c) Para los fines preventivos que el Comité Ejecu-

tivo Nacional de Lucha contra el SIDA, sefiale:
d) Por peticidn del interesado.

Articulo 50. Las pruebas presuntiva y confirmatoria
de infeccién por el HIV, se realizaran en laboratorios
oficiales y privados que cumplan los requisitos y las
normas de calidad establecidos por la Red Nacional de
Laboratorios.

Articulo 60. Elresultado de la prueba para diagndstico
de infeccion por HIV debera ser entregada al paciente
por el médico tratante o, por delegacién de éste, a
través de un profesional de la salud debidamente
entrenado en consejeria.

Articulo 70. Paratodos los fines legales considérase
que una persona infectada por el HIV, mientras perma-
nezca asintomatica, no tiene la condicién de enfermo.
Cuando sea del caso, esta situacién debera ser proba-
da mediante dictamen médico especializado.

Articulo 8o. Ninguintrabajadorde la salud o institucion
de salud se podrd negar a prestar la atencion que
requiera un infectado por el HIV o un enfermo de SIDA,
segun asignacion de responsabilidades por niveles de
atencién, so pena de incurrir en una conducta sancio-
nable de conformidad con las disposiciones legales
que regulen el ejercicio de las profesiones y las pres-
cripciones del presente Decreto.

Articulo 9o. Las instituciones de salud deben pro-
movery ejecutaracciones de informacion, capacitacion
y educacién continua al equipo de salud que forme
parte de su planta de personal y al nivel subsiguiente
inmediatamente inferior, con el fin de mantener cono-
cimientos acordes con los avances cientificos y tec-
noldgicos y poder garantizar una motivacién suficiente
para el manejo adecuado de la patologia a que se
refiere el presente Decreto.

Articulo 10. La atencién a los infectados por el HIV
y los enfermos de SIDA, de acuerdo con el criterio
médico y con sujecién a las normas técnico-adminis-
trativas expedidas por el Ministerio de Salud, sera de
caracter ambulatorio, hospitalario, domiciliario o co-
munitario.

Paragrafo. La familia y la comunidad participaran
acivamente en el mantenimiento de la salud de las
personas infectadas por HIV asintomaéticas y cuando
sea posible en la recuperacion de personas enfermas
de SIDA, asi como en el proceso de bien morir de
personas en estado terminal.
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CAPITULO HlI
De la prevencion y control epidemiolégico.

Articulo 11. La prevencion en su mas amplia acep-
tacién constituye la medida mas importante para el
controlde lainfeccidn por el HIV; portanto, las acciones
que en relacién al SIDA se tomen deben propender
prioritariamente a ella.

Articulo 12. La prevencién en la lucha contra el
SIDA debera ser impulsada por todas las instancias,
organizaciones, instituciones y sectores de la Nacion
de caracter publico y privado.

Articulo 13. El Ministerio de Comunicaciones
adoptaré los mecanismos necesarios paraque através
del Instituto Nacional de Radio y Televisidn, la
Radiodifusora Nacional y demas medios masivos de
comunicacion se emitan mensajes de orientacion a la
comunidad para prevenir la infeccién por el HIV y el
SIDA.

Articulo 14. Los miembros de lacomunidadtienen el
deber de velar, mediante el autocuidado, por la conser-
vacion de su salud a fin de evitar la infeccion por el HIV:
a su vez, el de concurrir a la proteccién de las demas
personas poniendo en practica las medidas de pre-
vencion.

Articulo 15. El Ministerio de Salud, teniendo en
cuenta los principios cientificos universalmente acep-
tados, expedira las normas para la prevencién prima-
ria, secundaria y terciaria, de la infeccion por el HIV y el
SIDA.

Articulo 16. El Ministerio de Educacion Nacional, en
coordinacién con el Ministerio de Salud, através de los
planteles educativos, impartira educacion sexual, acor-
de con el respectivo nivel y con énfasis en actitudes
responsables, a nifios de pre-escolar y estudiantes de
primaria, secundariay ensefianza superior, paralo cual
establecera los mecanismos tendientes a la capacita-
cion de los docentes de las diferentes areas.

Articulo 17. Para los fines del presente Decreto, el
Ministerio de Educacidn, en coordinacién con el Minis-
terio de Salud, a través de los establecimientos edu-
cativos, impartira informacion sobre las enfermedades
de transmision sexual y su prevencion, a estudiantes
de primaria, secundaria y ensefianza superior, para lo
cual establecera los mecanismos tendientes a la capa-
citacién de docentes.

Articulo 18. El Ministerio de Salud en coordinacién
con QOrganizaciones No Gubernamentales ONGs de-
sarrollard acciones tendientes a la formacién de
multiplicadores de informacién y educacién sobre los
diferentes aspectosde la prevencion, en la comunidad,
especialmente en los grupos especificos con compor-
tamientos de riesgo.

Articulo 19. De conformidad con la Ley 02 de 1979
y el Decreto 1562 de 1984, todas las personas naturales
o juridicas, ptblicas o privadas del sector, estan obliga-
das a notificar los casos de enfermos de SIDA y los de
infectados por el HIV, so pena de ser sancionados de
conformidad con las normas pertinentes y sin perjuicio
de que puedan llegar a incurrir en el delito de violacion
de medidas sanitarias consagradas en el Codigo Pe-
nal. El procedimiento de notificacién debera garantizar
la confidencialidad.

Articulo 20. La notificacién de los infectados por el
HIV y de los casos de SIDA, debera hacerse con
sujecion a las disposiciones contempladas en el pre-
sente Decreto y a las normas sobre vigilancia y control
epidemioldgico que para tal efecto expida el Ministerio
de Salud.

Articulo 21. Lainformacién epidemilégica enrelacion
con la infeccidn por el HIV es de caracter confidencial.
El secreto profesional no podrd invocarse como impe-
dimento para suministrar dicha informacion en los
casos previstos en las disposiciones legales y regla-
mentarias.

Articulo 22. La exigencia de pruebas seroldgicas
para determinar Ia infeccion por el HIV, queda prohibi-
da como requisito obligatorio en las siguientes circuns-
tancias:

a) Admision o permanencia en centros educativos,
deportivos o sociales;

b) Acceso a cualquier actividad laboral o perma-
nencia en la misma.

La contravencién a esta norma acarrea las sancio-
nes previstas en el presente Decreto.

Articulo 23. Los bancos de drganos, componentes
anatémicos y liquidos organicos deberan realizar a sus
donantes la prueba para detectar infeccién por el Virus
de Inmunodeficiencia Humana HIV, so pena de las
sanciones previstas en las disposiciones legales y
reglamentarias sobre la materia y sin perjuicio de la
aplicacion de las normas de caracter penal a que haya
lugar.
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Articulo 24. Las instituciones de salud asistenciales,
laboratorios, bancos de sangre, consultorios y otras
que se relacionen con el diagnéstico, investigacion y
atencién de personas infectadas por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana HIV, deberan acatar las
recomendaciones que en materia de medidas univer-
sales de bioseguridad sean adoptadas e impartidas por
el Ministerio de Salud.

Articulo 25. Las instituciones de salud y demés que
manipulen material biolégico de origen humano, facili-
taran a sus trabajadores los medios y elementos ofi-
cialmente recomendados para asegurar las medias de
bioseguridad.

Articulo 26. Losbancos de sangre y hemoderivados
deberan realizar a las Unidades de Sangre donadas,
las pruebas seroldgicas especificas para deteccion de
la infeccidn por el HIV, so pena de las sanciones
previstas en las disposiciones legales y reglamentarias
sobre la materia y sin perjuicio de la aplicacion de las
normas de caracter penal a que haya lugar.

Articulo 27. Considérase el uso del condén como
una medida de caracter preventivo de la infeccion por
HIV. En consecuencia, las droguerias y supermerca-
dos o similares, asi como los establecimientos que
ofrezcan facilidades para la realizacién de practicas
sexuales, deberan garantizar a sus usuarios la dis-
ponibilidad de condones.

Articulo 28. Sin perjuicio de las medidas sanitarias
de caracterindividuala que hayalugary el derecho que
toda persona tiene a obtener certificado sobre su
estado de salud cuando lo considere conveniente,
considérase la carnetizacién o certificacion obligatoria
alrespecto, comouna medidaineficaz y discriminatoria.
En consecuencia, prohibese la exigencia de carnés o
certificados con referencia a Enfermedades de Trasmi-
sion Sexual, incluida la infeccion por HIV.

CAPITULO IV
De la investigacion

Articulo 29. Endesarrollodel articulo 54 delaLey 23
de 1981, la investigacion terapéutica en humanos y en
especial la aplicada en casos de SIDA, mientras no
existan disposiciones legales especificas sobre la
materia, se sujetara a la Declaracién de Helsinki, dicta-
da por la Asociacion Médica Mundial.

Articulo 30. El Ministerio de Salud a través de sus

organismos o comisiones especializadas estimulara y
apoyara la realizacién de investigaciones relacionadas
directa o indirectamente con la infeccién porel HIV y el
SIDA.

CAPITULO V

Del ejercicio de los derechos
y cumplimiento de los deberes

Articulo 31. Las personas y entidades de caracter
publico y privado que presten servicios de salud, estan
obligadas a dar atencién integral a las personas infec-
tadas por el Virus de Inmunodeficiencia Humana, HIV,
y alos enfermos de SIDA, o con posibilidades de estar-
lo de acuerdo con el nivel de complejidad que les
corresponda, en condiciones de respeto por su digni-
dad, sin discriminarlas y con sujecion al presente
Decreto y a las normas técnico-administrativas y de
vigilancia epidemiolégica expedida por el Ministerio de
Salud.

Articulo 32. Los integrantes del equipo de salud que
conozcan o brinden atencién en salud a una persona
infectada por el Virus de Inmunodeficiencia Humana,
HIV, asintomatica o sintomatica, estan en la obligacion
de guardar la confidencialidad de la consulta, diagnés-
tico y evolucién de la enfermedad. De igual manera, se
observara tal disposicién con personas con conducta
sexual de riesgo cuyo estado no sea seropositivo.

Articulo 33. Porrazones de caracter sanitario, cuando
la personatengala condiciénde infectado asintomatico,
el médico tratante, en los casos en que considere la
existencia de peligro eminente de contagio, podra
informar de su estado de salud al cényuge, compafiero
permanente o pareja sexual permanente. Para su
respectivo estudio diagndstico, previo consentimiento
infermado de éstos. Asi mismo, cuando el médico lo
considere pertinente le informaré a las personas que
estén expuestas al riesgo, para que asuman las medi-
das de proteccién correspondientes.

Articulo 34. En cumplimiento del articulo 18 de la
Ley 23 de 1981, cuando la condicién del paciente
infectado por el HIV sea grave por cualquier causa, el
médico tiene la obligacion de comunicar tal situacion a
sus familiares o allegados.

Articulo 35. Los trabajadores no estan obligados a
informar a sus empleadores su condicion de infectados
por el Virus de Inmunodeficiencia Humana, HIV, o su
relacion de riesgo con respecto al mismo.
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Articulo 36. Las personas infectadas por el HIV o
que hayan desarrollado el SIDA y conozcan tal situa-
cién con el objeto de contribuir a evitar la propagacion
de la epidemia deberan informar dicha situacion a su
médico tratante o al equipo de salud ante el cual
soliciten algun servicio asistencial.

Articulo 37. La practicade pruebas seroldgicas para
detectar infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia
Humana, HIV, en encuestas a grupos con comporta-
mientos de riesgo o poblacidn en general, s6lo podrd
efectuarse previo consentimiento del encuestado o
cuando la autoridad sanitaria competente lo determine
y nunca con fines discriminatorios.

Articulo 38. Las personas privadas de libertad no
podran ser sometidas a pruebas obligatorias para
detectar infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia
Humana, HIV, salvo para fines probatorios en un pro-
ceso judicial o por orden de autoridad sanitaria compe-
tente.

Articulo 39. A las personas infectadas y a los hijos
de madres o padres infectados, estén infectados o no
por el Virus de Inmunodeficiencia Humana, HIV, no
podra negarseles, por tal causa, su ingreso y perma-
nencia a los centros educativos publicos o privados, ni
seran discriminados por ningun motivo.

CAPITULO VI

De los mecanismos de organizacion
y coordinacion

Articulo 40. Para efectos de darle una estructura
organizativa al Programa de Prevencion y Control de la
Infeccién por el Virus de Inmunodeficiencia Humana,
HIVy el Sindrome de Inmunodefiencia Adquirida, SIDA,
se establecen instancias y mecanismos de coordina-
cién, los cuales se enuncian en los articulos siguientes:

Articulo 41. Créase con caracter permanente el
Consejo Nacional de SIDA.

Paragrafo: El Consejo a que se refiere este articulo
estara adscrito al Despacho del Ministro de Salud.

Articulo 42, El Consejo Nacional de SIDA tendra por
objeto promover y respaldar las acciones que se llevan
a cabo en el pais para la prevencién y control de la
infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Adquirida,
HIV y del Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida,
SIDA, y asesorar al Ministerio de Salud en la toma de

decisiones sobre la materia.

Articulo 43. El Consejo Nacional de SIDA estara
integrado de la siguiente manera:

- El Ministro de Salud o su delegado, quien lo
presidira.

- El Ministro de Trabajo o su delegado

- ElDirectordel Instituto Colombiano de Bienestar
Familiar, ICBF o su delegado.

- El Director del Instituto Nacional de Salud.

- Elrepresentante dela OPS/OMS para Colombia.

- Dos representantes de Organizaciones No Gu-
bernamentales, ONGs, de lucha contra el SIDA,
constituidas legalmente, seleccionados por el Ministro
de Salud.

- El Coordinador del Programa Nacional de Pre-
vencién y Control de la Infeccion por el HIV y del SIDA,
quien serg el Secretario Ejecutivo.

Paragrafo: El Consejo podrainvitar a sus reuniones,
cuando asi lo estime necesario a representantes de
otras entidades de los sectores publico y privado, o a
consultores especiales.

Articulo 44. Son funciones del Consejo Nacional de
SIDA, las siguientes:

- Proponer la politica general para el desarrollo
del Programa de Prevencion y Control de la Infeccion
por el HIV y del SIDA, en aspectos éticos, juridicos,
laborales, internacionales, financieros y de movilizacion
social, informacién masiva y educacion sexual.

- Recomendar el establecimiento de mecanismos
para asegurar la participacion intersectorial en las
actividades del Programa.

- Evaluar el desarrollo del Programa Nacional de
Prevencién y Control de la Infeccién por el HIV y del
SIDA y sugerir ajustes necesarios.

- Apoyar la consecucién de fuentes de financia-
cidn nacional e internacional.

- Prestar la asesoria que se le solicite para la
preparacion de acuerdos o convenios internacionales.

- Aprobar los mecanismos de coordinacién nece-
saria con los programas nacionales de los paises de la
subregion andina.

- Dictar su propio reglamento interno.

- Lasdemas que los sectores participantes consi-
deren pertinentes en desarrollo de este Decreto.

Articulo 45. El Consejo Nacional de SIDA se reunira

ordinariamente cada dos (2) meses y extraordinaria-

mente a solicitud del Presidente.
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Articulo 46. Créase con caracter permanente el
Comité Ejecutivo Nacional de Prevencion y Control de
la Infeccién por el HIV y del SIDA.

Articulo 47. EI Comité a que hace referencia el
articulo anterior, estara integrado asi:

- El Director General Técnico, o de la dependen-
cia que haga sus veces, del Ministerio de Salud, o su
delegado.

- El Subdirector de Control de Patologias, o de la
dependencia que haga sus veces, del Ministerio de
Salud, o su delegado.

- El Subdirector de Recursos Humanos del Sec-
tor, o de la dependencia que haga sus veces, del
Ministerio de Salud o su delegado.

- El Subdirector de Desarrolio Cientifico y Tecno-
Idgico, o de la dependencia que haga sus veces, del
Ministerio de Salud, o su delegado.

- El Jefe de la Oficina de Participacién e Integra-
cién Social, o de la dependencia que haga sus veces,
del Ministerio de Salud, o su delegado.

- El Jefe de la Oficina Juridica del Ministerio de
Salud, o su delegado.

- ElCoordinadorde la Red Nacional de Bancos de
Sangre del Instituto Nacional de Salud.

- El Coordinador de la Red Nacional de Laborato-
rios del Instituto Nacional de Salud.

- Un representante de las Organizaciones No
Gubernamentales, ONGs, de lucha contra el SIDA,
constituidas legalmente, escogido por el Ministerio de
Salud.

- Un representante de los Comités Seccionales,
que paratal efecto se crearan, escogido por el Ministro
de Salud.

- Un Coordinador General.

Paragrafo: Actuara como Coordinador General del
Comité a que hace referencia este articulo, el funciona-
rio que determine el Ministro de Salud, previa conside-
racion de una lista de profesionales sugerida por dicho
Comité.

Articulo 48. Son funciones del Comité Ejecutivo
Nacional de Prevenciény Control de la Infeccion por el
HIV y del SIDA, las siguientes:

- Dirigir el desarrollo de las estrategias para la
prevenciény controlde lainfecciénporel HIVy el SIDA,
de acuerdio a la dinamica de la enfermedad.

- Promoverla participacion de Organizaciones No
Gubernamentales, ONGs y de la empresa privada en
las actividades del programa.

- Adoptar las modificaciones a que haya lugar, las
directrices y recomendaciones de la Organizacion
Mundial de la Salud, OMS, emanadas del Programa
Global sobre el SIDA.

- Elaborar y dirigir la ejecucion del Plan Nacional
de Prevencidn y Control de la Infeccién por el HIV y del
SIDA.

- Dictar su propio reglamento interno.

- Emitir concepto previo para que el Ministro de
Salud sefiale la estructura y funciones de los comités
departamentales, intendenciales, comisariales,
distritales y municipales.

- Realizar control de gestion de planes y progra-
mas.

- Presentar informes periédicos scbre su gestion
al Consejo Nacional y al Ministro de Salud.

- Conceptuar sobre proyectos de investigacion
que se sometan a su consideracion.

- Las demas que los miembros consideren perti-
nentes.

Articulo 49. Para el desempefio de las funciones del
Coordinador General del Comité Ejecutivo Nacional de
Prevencién y Control de la Infeccién por el HIV y del
SIDA, se requiere:

- Ser médico con especializacién en cualquiera
de las siguientes &reas: Salud Publica, Administracion
en Salud, Epidemiologia, Infectologia, Inmunologia,
Hematologia, Medicina Interna, o Psiquiatria, y tener
experiencia en el manejo de la problemética del SIDA.

Articulo 50. Son funciones del Coordinador del
Comité Ejecutivo Nacional de Prevencién y Control de
la Infeccidn por el HIV y del SIDA, las siguientes:

- Desempefar la Secretaria Ejecutiva del Conse-
jo Nacional de SIDA. _

- Convocary presidir el Comité Ejecutivo Nacional
de Prevenciény Control de la Infeccién por el HIV y del
SIDA.

- Servir de enlace entre el Consejo Nacional de
SIDA y el Comité Ejecutivo Nacional de Prevencion y
Control de la Infeccién por el HIV y del SIDA.

- Orientar todas las acciones del Comité Ejecuti-
vO.

- Tramitar ante los estamentos superiores los
documentos pertinentes.

- Cumplir y hacer cumplir el reglamento interno.

Articulo 51. Créanse con caracter permanente los
Comités Departamentales, Intendenciales, Comisaria-
les, Distritales y Municipales de Lucha contra el SIDA.
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Articulo 52. El Ministerio de Salud, oido el concepto
del Comité Ejecutivo Nacional de Lucha contra el SIDA,
sefialara la estructura y funciones de los Comités aque
se refiere el articulo anterior.

CAPITULO VI
De los procedimientos y sanciones

Articulo 53. Las personas que después de haber
sido informadas de estar infectadas por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana, HIV, realicen deliberada-
mente practicas mediante las cuales puedan contami-
nar aotras personas, o donen sangre, semen, 6rganos
o en general componentes anatdmicos, podran ser
denunciadas para que se investigue la existenciade los
delitos de propagacion de epidemia o violacién de
medidas sanitarias sefialados en el Cédigo Penal. Su
reclusién, si fueren condenadas, deberd hacerse en
lugares adecuados para su asistencia sanitaria,
sicolégica y siquiatrica.

Articulo 54. El incumplimiento de las disposiciones
del presente Decreto daréa lugar a la aplicacion de las
siguientes sanciones previstas en la Ley 10 de 1990,
las cuales seranimpuestas porlas autoridades compe-
tentes en ejercicio de las funciones de inspeccién y
vigilancia.

a) Multaencuantias hastade 200 salarios minimos
legales mensuales;

b) Intervencion de la gestién administrativa c técni-
cade las entidades que presten servicios de salud, por
un término hasta de seis meses;

¢) Suspensiono pérdida definitiva de la personeria
juridicade las entidades privadas que presten servicios
de salud.

Paragrafo: Las sanciones previstas en este articulo
se aplicaran sin perjuicio de las que contemple el
régimen de inspeccién y vigilancia que corresponde a
las instituciones de seguridad, prevision social y subsi-
dio familiar.

Articulo 55. El proceso sancionatorio se iniciara de
oficio, a solicitud o informacion de funcionario publico,
por denuncia o queja debidamente fundamentada pre-
sentada por cualquier persona o como consecuencia
de haberse tomado con antelacién una medida de
seguridad o preventiva de conformidad con los articu-
los 576 y 591 de la Ley 09 de 1879, en cuanto fuere
pertinente.

Paragrafo: Las medidas de seguridad y preventivas

aque se refiere el presente articulo se aplicaran obser-
vando las disposiciones sobre la materia previstas en
el Capitulo V del Decreto 1562 de 1984 en cuanto a
Vigilancia, Control Epidemiolégico y Medidas de Segu-
ridad.

Articulo 56. El denunciante deberd intervenir en el
curso del procedimiento a solicitud de autoridad com-
petente, para dar los informes que se le requieran. En
todo caso, al instaurarse una denuncia debera presen-
tarse, por lo menos, una prueba sumariaque le sirvade
apoyo.

Articulo 57. Si los hechos materia del proceso
sancionatorio fueren constitutivos de delito, se ordena-
ra ponerlos enconocimiento de la autoridad competen-
te, acompafiandole copia de los documentos que co-
rresponda.

Articulo 58. La existencia de un proceso penal o de
otra indole no dard lugar a suspension del proceso
sancionatorio.

Articulo59. Conocido el hecho o recibida ladenuncia
o el aviso, la autoridad competente ordenara la corres-
pondiente investigacion, para verificar los hechos o las
omisiones que puedan constituir infraccion a las dispo-
siciones aqui sehaladas.

Articulo 60. Para la verificacion de los hechos u
omisiones, podran realizarse diligencias tales como
visitas, toma de muestras, exdmenes de laboratorio,
mediciones, pruebas quimicas o de otra indole, ins-
peccién ocular y, en general, las que se consideren
conducentes.

Articulo 61. Cuando la autoridad competente en-
cuentre que aparece plenamente comprobado que el
hecho investigado no ha existido, que el presunto
infractor no lo cometié, que la ley sanitaria no lo
considera como violacién, o que el procedimiento
sancionatorio no podia iniciarse o proseguirse, proce-
derd a declararlo asi y ordenara cesar todo procedi-
miento contra el presunto infractor.

Esta providéncia debera notificarse personalmente
al presunto infractor.

Articulo 62. Realizadas las anteriores diligencias se
pondran en conocimiento del presunto infractor los
cargos que se le formulan, mediante notificacion perso-
nal. El presunto infractor podra conocer y examinar el
expediente de la investigacion.
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Articulo 63. Si no fuere posible hacer la notificacién
por no encontrarse el representante legal o la persona
juridicamente capaz, se dejard una citacién escrita con
un empleado o dependiente que se encuentre en el
establecimiento, o institucidon prestadora de servicios
de salud, para que la persona indicada concurra a
notificarse dentro de los cinco (5) dias calendarios
siguientes. Si no lo hace se fijard un edicto en la
Secretaria de la entidad sanitaria competente durante
diez (10) dias calendario, al vencimiento de las cuales
se entendera surtida la notificacion.

Articulo 64. Dentro de los diez (10) dias siguientes
al de la notificacidn, el presunto infractor, directamente
o por medio de apoderado, podra presentar sus des-
cargos por escrito y aportar las pruebas o solicitar la
practica de las pruebas de aquellas que consideren
pertinentes.

Articulo 65. La autoridad competente decretard, a
costa del interesado, la practica de las pruebas que
considere conducentes, las que se llevaran a efecto
dentro de un término maximo de treinta (30) dias, el
cual podra prorrogarse hasta por un término igual al
inicialmente fijado si en el plazo inicial no se hubieren
podido practicar las decretadas.

Articulo 66. Vencido el término de que trata el
articulo anterior y dentro de diez (10) dias posteriores
al mismo, la autoridad competente procedera a calificar
la falta y a imponer la sancidn correspondiente de
acuerdo con dicha calificacién.

Articulo67. Se considerancircunstancias agravantes
de una infraccion, las siguientes:

a) Reincidir en la comision de la misma falta;

b) Realizarel hecho con pleno conocimiento de sus
efectos dafiosos, con la complejidad de subalternos o
su participacién bajo indebida coaccién;

c) Cometer la falta para ocultar otra;

d) Rehuir la responsabilidad o atribuirse a otro u
otros; '

e) Infringir varias obligaciones con la misma con-
ducta;

f) Preparar premeditadamente la infraccion y sus
modalidades.

Articulo 68. Se consideran circunstancias atenuan-
tes de una infraccidn, las siguientes:

a) Los buenos antecedentes o conducta anterior;
b) La ignorancia invencible;

c) Elconfesarlafalta voluntariamente antes de que
se produzca dafio a la salud individual o colectiva;

d) Procurar, poriniciativa propia, resarcir el dafio o
compensar el perjuicio causado antes de la imposicién
de la sancion.

Articulo 69. Si se encuentra que no se ha incurrido
enviolacion de las medidas sanitarias, se expedirauna
resolucién por la cual se declare el presunto infractor
exonerado de responsabilidad y se ordenara archivar
el expediente.

Paragrafo: El funcionario competente que no defina
la situacion bajo su estudio, dentro de los términos
previstos en el mismo, incurrird en causal de mala
conducta.

Articulo 70. Las sanciones deberan imponerse me-
diante resolucién motivada, expedida por la autoridad
sanitaria y debera notificarse personalmente al afecta-
do, dentro del término de los cinco (5) dias posteriores
a su expedicion.

En el texto de |a notificacion se indicaran los recur-
sos que legalmente proceden contra las decisiones, las
autoridades ante quienes deben interponerse y el pro-
cedimiento para hacerlo.

Si no pudiere hacerse la notificacion personal, se
hara por edicto de conformidad con lo dispuesto por el
Cdédigo Contencioso Administrativo.

Articulo 71. Contra la providencia que imponga una
sancién pueden interponerse los recursos de reposi-
cion y de apelacion dentro de los cinco (5) dias siguien-
tes al de la notificacién, de conformidad con lo previsto
en el Cddigo Contencioso Administrativo.

Paragrafo: De conformidad con el articulo 40. de la
Ley 45 de 19486, el recurso de apelacion se concedera
solo en el efecto devolutivo.

Articulo 72. Los recursos de reposicion y de apela-
cion se presentardn ante la misma autoridad que expidié
la providencia. Contra las providencias expedidas por
el Ministerio de Salud, sélo procede el recurso de
reposicion.

Articulo 73. Cuando como resultado de una investi-
gacién adelantada por una autoridad sanitaria, se en-
cuentre que la sancion aimponer es de competencia de
otra autoridad sanitaria, deberan remitirse a ésta las
diligencias adelantadas, para lo pertinente.
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Articulo 74. Cuando sea del caso iniciar o adelantar
un procedimiento sancionatorio, una practica de prue-
bas o una investigacion de competencia del Ministerio
de Salud, éste podra comisionar a las Direcciones
Seccionales y Locales del Sistema de Salud para que
adelanten la investigacion o el procedimiento, pero la
sancion o exoneracion sera decidida por el Ministerio
de Salud.

Igualmente cuandoe se deban practicar pruebas
fuera del territorio de una Direccién Seccional o Legal
de Salud, el Jefe de la misma podra comisionar al de
otra Direccion para su practica, caso en el cual sefialard
los términos para las diligencias.

Articulo 75. Cuando una entidad oficial distinta a las
gue integran el Sistema de Salud tenga pruebas en
relacion con conducta, hechos u omisiones que asté
investigando una autoridad sanitaria, tales pruebas
deberan ser puestas a disposicién de la misma, de
oficio, o por requerimiento de ésta, para que formen

parte de la investigacion.

Articulo 76. La autoridad sanitaria podra comisionar
a entidades oficiales que no formen parte del Sistema
de Salud, para que practiquen u obtengan pruebas
ordenadas o de interés para una investigacién o proce-
dimiento adelantado por la autoridad sanitaria.

Articulo 77. Cuando una sancion se imponga por un
periodo de tiempo, éste empezara a contarse a partir
de la ejecutoria de la providencia y se computara, para
efecto de la misma, el tiempo transcurrido bajo una
medida de seguridad o preventiva.

Articulo /8. El presente Decreto rige a partir de su
publicacidn.

Publiquese y cumplase.
Dado Bogota, D.E. a 22 de febrero de 1991.

CESAR GAVIRIA TRUJILLO
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Correspondencia

Medellin, agosto 22 de 1990

Doctor

RODRIGO LONDONO LONDONO
Presidente

Honorables miembros

Academia de Medicina de Medellin
Ciudad

Distinguidos sefiores y colegas:

El Consejo de Administracion de la Cooperativa Médi-
ca, se permite dirigirse a la maxima autoridad que
orienta y rige la profesién, para rogar la atencion en el
andlisis que pueda originar la presente comunicacion,
resultado de inmensay constante preocupacion ante el
presente que vive, no sdlo nuestra region sino el pais
entero.

Seria extenso plasmarunbalance real, objetivo y digno
de un gran debate sobre las multiples causas o motiva-
ciones que han determinado una sociedad en crisis en
todos los aspectos: morales, sociales, econdémicos,
espirituales, intelectuales y aun cientificos. Nos obliga
entonces, por ética, por formacién y responsabilidad,
encarar, mancomunada e interdisciplinariamente, no
solo las causas, efectos y consecuencias de esa crisis
sino la posicion y el papel profesional de la medicina
frente a la actual historia de Colombia.

El profesional médico, para centrar la inquietud y los
interrogantes, especificamente, en los cruciales mo-
mentos que se viven, es coprotagonista, participante
activoy hacedor, cientificoy humanista; ¢ lleva impreso
ese caracter de prestancia, respeto, dignidad, servidor
social y representante auténtico de una cultura cimen-
tada en esos valores?

No. Dolorosamente esa imageny ese papel preponde-
rante del médico como lider, guia y abnegado hombre
de ciencia en funcién social, pierde vertiginosamente
espacios valiosos e indispensables en su quehacery
en su posicion frente al medio.

Nada ha caido del cielo, todo es producto de nuestra
historia, del espacio y del tiempo y una sociedad se
conforma en la relacién entre dirigentes y dirigidos. Por
su funcién humana y social, la medicina debe desarro-
llarse con claros principios éticos, humanistas, solida-
rios y comunitarios que garanticen el respeto a todos
los valores del hombre, de la sociedad y por ende, de
si mismo.

No reclamamos, ese nunca sera el sentido de este
llamado que se nos considere como élite, seres privile-
giados, unicos o quienes merecen y exigen la mayor
atencién, por el contrario uno de los motivos es preci-
samente, que en un gran foro o encuentro, presidido
por las maximas autoridades de la profesidn, encare-
mos con tenacidad, honestidad, valory visién, la actual
situacion del médico, de su real y verdadera dimension
social y humanistica, tergiversada hoy por multiples
factores que nos obligan a nuevos y audaces replan-
teamientos.

La solicitud, ajena a retdrica, sin eufemismos, lenguaje
sofisticado o metaforas pseudocientificas, es lavoz del
desconcierio, de la preocupacion, y alavez delinmenso
deseo de autoevaluacion, autocritica y exhaustiva re-
flexion sobre la imagen médica en nuestras comunida-
des.

Solo Ustedes, Honorables Miembros de la Academia,
pueden convocar a todas las entidades, organizacio-
nes acadeémicas y cientificas, grupos e instituciones
que conforman la profesién para enfrentarunarealidad
que, cadadia, esta llevando a la pérdida de laidentidad
como protagonistas de la vida comunitaria.

La investigacion, la ciencia, la tecnologia, el deseo de
servir y cooperar, la Academia y sobre todo, los inalie-
nables compromisos éticos, no podran permanecer
estaticos, ni errantes, ni silenciosos ante realidades
concretas que nos agobian.

Con la expectativa de un pronunciamiento sobre el
particular, nos suscribimos con toda atencién.

Servidores,
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