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Resumen La determinación de Ag p24 del virus HIV es recomendada por la Asociación Argentina de Hemoterapia
e Inmunohematología para el tamizaje de HIV en los bancos de sangre de Argentina. La implementación

de dicha determinación en el banco de sangre de la Universidad Nacional de Córdoba (UNC) implicó un costo eleva-
do para el nulo beneficio obtenido. Se evaluó la eficiencia del ensayo combinado Ag/Ac ELISA de 4ta generación
para el screening de HIV, en comparación a la estrategia actualmente utilizada en el banco de sangre de la UNC
(ELISA 3ra generación + ELISA Ag p24). Se utilizaron 11 muestras de suero de pacientes infectados con HIV en
etapa temprana de seroconversión, 27 muestras de suero de individuos infectados en etapa asintomática de la infec-
ción y 39 muestras de suero de individuos no infectados. Se demostró igual sensibilidad (100%) y una especificidad
menor para el equipo de 4ta generación (95.1%) frente al equipo de 3ra generación (97.5%). El ensayo de Ag p24
falló en la detección de 2 muestras HIV tempranas. La alta sensibilidad y especificidad demostradas por los equipos
de 3ra y 4ta generación, indica que ambos son adecuados para el tamizaje de HIV en bancos de sangre. Sin embar-
go, el ELISA de 4ta generación podría ser implementado en los bancos de sangre regionales como una alternativa
de menor costo a la estrategia actualmente utilizada. Esta alternativa resulta viable hasta tanto sea posible incorporar
en los bancos de sangre la detección de ARN de HIV por técnicas moleculares.
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Abstract Screening of HIV in blood banks. Evaluation of fourth generation kits. Use of detection tests for
p24 HIV antigen (p24Ag) in blood banks in Argentina is recommended by the Argentinean Society of

Hemotherapy and Immunohematology. In the blood bank of the National University of Cordoba (Argentina), the recent
implementation of the p24Ag screening test has considerably increased the cost of the battery of screening tests and
its use in all blood donations has not produced the benefits expected. A 4th generation EIA was evaluated for the
screening of HIV in comparison with the currently used assays in the blood bank of National University of Cordoba
(3rd generation EIA + p24Ag assay). For this comparison, 11 serum samples from subjects with early HIV infection
(early seroconversion period) were tested, as well as 27 serum samples from asymptomatic HIV-infected subjects
and other 39 from non-HIV infected subjects. The 3rd generation EIA and the 4th generation EIA showed the same
sensitivity value (100%) but the specificity of the 3rd generation EIA was higher (97.5%) comparing with 4th generation
(95.1%). Besides, the p24Ag test failed to detect 2 samples from subjects with early HIV infection. These results
indicate a good performance of both 3rd and 4th generation assays for screening of HIV. However, due to the lowest
cost of 4th generation EIA kit, it could replace the currently used assays for HIV screening in regional blood banks.
This screening assay will lead to gain in effectiveness and reduced costs until the detection of HIV RNA can be
implemented in blood banks.
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nistas severas, neoplasias y otras manifestaciones clí-
nicas graves resultantes de una inmunosupresión pro-
gresiva inducida por el virus.

El HIV es transmitido por sangre y sus derivados1,2.
La transmisión de esta infección viral por vía transfusional
es de gran impacto sanitario y social a nivel regional y
mundial, debido a la gran morbimortalidad en los recep-
tores de sangre. Además, la prevención de la transmi-
sión del virus HIV por sangre constituye uno de los prin-
cipales desafíos de la medicina transfusional.

Los virus de la inmunodeficiencia humana tipo 1 y 2
(HIV-1 y HIV-2) son los causantes del síndrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA). Este síndrome está
caracterizado por el desarrollo de enfermedades oportu-
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En Argentina existen actualmente leyes y recomen-
daciones para el tamizaje en bancos de sangre, las cua-
les tienen como objetivo mantener la seguridad de la
transfusión sanguínea en relación con la prevención de
la transmisión de infecciones. En este sentido, son obli-
gatorias (Ley Nacional de Sangre 22.990/83)3 las siguien-
tes pruebas para enfermedades transmisibles: sífilis,
brucelosis, Chagas, anticuerpos anti-HIV-1/2, anticuer-
pos anti-HCV y antígeno HBs para HBV. Además, se-
gún las Normas de Medicina Transfusional de la Aso-
ciación Argentina de Hemoterapia e Inmunohematología
(AAHH), 5ta edición, 19974 deben realizarse las deter-
minaciones para anticuerpos anti-HB core, anticuerpos
anti-HTLV-I/II y antígeno p24 de HIV.

La implementación de técnicas para el tamizaje de
anticuerpos anti-HIV en los bancos de sangre ha permi-
tido reducir la transmisión de este retrovirus por transfu-
siones de sangre5, 6, 7. La incorporación posterior de los
ensayos de 3ra generación redujo aún más la transmi-
sión del virus por esta vía; sin embargo, existe actual-
mente suficiente evidencia del riesgo residual de trans-
misión por unidades de sangre con serología negativa8,

9, 10, 11.
A partir del año 1991 es obligatorio para los bancos

de sangre de Argentina el tamizaje de anticuerpos con-
tra el virus HIV, la introducción de dicho tamizaje permi-
tió reducir considerablemente la transmisión del virus
por vía sanguínea en nuestro medio12, 13. En un trabajo
de investigación realizado por Schmuñis y colaborado-
res14, se estimó el riesgo de transmisión de HIV, HBV y
HCV por transfusión en nuestro país. Los resultados in-
dicaron que el riesgo de transmisión de HIV por 10.000
donaciones fue de 3.75 en el año 1995 disminuyendo a
1.15 y 0.68 en 1996 y 1997 respectivamente.

Los últimos registros de los casos de SIDA en Ar-
gentina indican que aproximadamente 1.42% de los in-
dividuos mayores de 12 años enfermos e infectados
por vía parenteral, han contraído la infección por trans-
fusión de sangre contaminada12, 13, 15. En relación con
esto, es probable que los donantes de quienes prove-
nían las bolsas de sangre transfundidas, se encontra-
ban en el período denominado “ventana inmunológica”.
En dicho período, puede transmitirse el virus por la
donación de sangre, ya que en los donantes reciente-
mente infectados no es posible detectar los anticuerpos
específicos contra el HIV, utilizando las pruebas de
tamizaje disponibles actualmente.

Debido al riesgo residual de transmisión del virus HIV
por sangre con serología negativa, se introdujo en algu-
nos países la determinación del antígeno p24 del HIV en
los bancos de sangre. Esto se implementó con el objeti-
vo de detectar la presencia del Ag p24 durante el perío-
do de ventana inmunológica, reduciéndola de 25 a 16
días, y favorecer así, la detección anticipada de la infec-
ción por HIV en los donantes de sangre16, 17.

Desde la implementación del tamizaje de Ag p24 en
países como EE.UU. y Francia, la frecuencia de detec-
ción de donaciones de sangre que resultan negativas
para anticuerpos anti-HIV y positivas únicamente para
Ag p24, fue muy baja e implicó un costo económico muy
elevado17, 18.

Las autoridades de salud de EE.UU. estimaron que el
riesgo de transmisión de HIV por vía sanguínea sería re-
ducido en un 27% debido a la inclusión del estudio de Ag
p24 en ese país19. Sin embargo, desde su implementación
la frecuencia de detección fue de un solo caso en
9.000.000, lo cual se traduce en una reducción del riesgo
de sólo el 17% de la predicción20, 21.

En Argentina, un estudio realizado por dos servicios
de medicina transfusional a partir de 100137 muestras
de donantes de sangre demostró la presencia de una
muestra con serología negativa que fue positiva para Ag
p2422.

El estudio de Ag p24 en los bancos de sangre de
Argentina es recomendado por la AAHH pero no es exi-
gido por ninguna ley nacional. Sin embargo, una resolu-
ción del Ministerio de Salud de la Provincia de Córdoba
(2170/2)23 ha establecido que el tamizaje de Ag p24 de
HIV es obligatorio para todos los bancos de sangre del
ámbito provincial.

Recientemente ha sido introducida en el mercado una
nueva generación de ensayos de tamizaje para el virus
HIV, conocidos como los ensayos de 4ta generación.
Estos nuevos ensayos están basados en la simultánea
detección de anticuerpos anti-HIV-1 y 2 y antígeno p24
de HIV-1.

En el presente estudio se evaluó la eficiencia del ensa-
yo de ELISA de 4ta generación para el screening de HIV
en bancos de sangre en comparación a la estrategia ac-
tualmente utilizada en la ciudad de Córdoba (banco de
sangre del Instituto de Hematología y Hemoterapia de la
Universidad Nacional de Córdoba y banco de sangre de
la Municipalidad de Córdoba): uso simultáneo de un ELISA
de 3ra generación para la detección de anticuerpos anti-
HIV y un ELISA para la detección de Ag p24.

Materiales y mÈtodos

Muestras

Se utilizaron un total de 77 sueros humanos, 38 correspondien-
tes a individuos infectados con HIV y 39 de individuos no infec-
tados con el virus. Las muestras de suero provenían de la Divi-
sión Virología del Ministerio de Salud de la Provincia de Córdo-
ba y del Laboratorio de Virus Linfotrópicos Humanos del Insti-
tuto de Virología de la Facultad de Ciencias Médicas de la Uni-
versidad Nacional de Córdoba.

Panel de sueros en etapa temprana de seroconversión: 11
muestras de suero correspondientes a individuos de Córdoba
en una etapa temprana de la infección con HIV. Estos indivi-
duos se encontraban en el inicio de la etapa de seroconversión
ya que tenían patrones indeterminados por WB, presentando so-
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lamente un tipo de anticuerpos: anticuerpos dirigidos contra los
antígenos de la envoltura viral o anticuerpos dirigidos contra la
cápside viral. La etapa temprana de la infección en estos indivi-
duos se confirmó por la total seroconversión de los mismos en
una muestra de sangre obtenida posteriormente.

Panel de fase de latencia clínica: 27 muestras de suero co-
rrespondientes a individuos de Córdoba asintomáticos infecta-
dos con HIV y con patrones positivos por WB.

Panel de muestras negativas: 39 muestras de suero de in-
dividuos no infectados con HIV.

Técnicas de screening

Las características específicas de los diferentes equipos de
screening evaluados están resumidas en la Tabla 1.

Resultados

Los resultados de la sensibilidad y especificidad de los
ensayos de ELISA de 3ra y 4ta generación para el
screening de HIV, utilizando un panel de sueros de
seroconversión temprana, un panel de sueros de fase
de latencia clínica y un panel de muestras de individuos
no infectados, se muestran en la Tabla 2.

La totalidad de las 38 muestras positivas para HIV
fueron detectadas por ambos ensayos. De las 39 mues-
tras de individuos no infectados (controles), 1 resultó
positiva por el ensayo de 3ra generación y 2 por el ensa-

TABLA 2.– Sensibilidad y especificidad de los ELISA de 3ra y 4ta generación.

Western Blot Western Blot

ELISA de 3ra gen Pos Neg ELISA de 4ta gen Pos Neg

Pos 38 01 Pos 38 02

Neg 00 38 Neg 00 37

Total 38 39 Total 38 39

Sensibilidad: 100% Sensibilidad: 100%
Especificidad: 97.5% Especificidad: 95.1%

TABLA 1.– Características específicas de los diferentes equipos evaluados.

Equipo Soporte Configuración Conjugado Tiempo

de la fase sólida

ELISA microplaca Detección de: Detección de:  90 m

4ta generación* Ac anti-HIV: péptidos Ac anti-HIV: iguales Ags

(detecta Ac anti-HIV-1 GPTM (O, 2) y gp 160 (M) que los de fase sólida

y Ag p24 del HIV) Ag p24: Ac monoclonal marcados con peroxidasa

anti-Ag p24 Ag p24: igual Ac

monoclonal que el de

fase sólida marcado con

peroxidasa

ELISA microplaca Detección de: Detección de: 90 m

3ra generación† Ac anti-HIV: proteínas Ac anti-HIV: iguales

(detecta Ac anti-HIV-1) recombinantes gp160, proteínas recombinantes

p24 y GPTM (O, 2) que las de fase sólida

marcadas con peroxidasa

ELISA microplaca Detección de: Detección de: 90 m

Ag p24‡ Ag p24: Ac monoclonal Ag p24: Ac monoclonal

(detecta Ag p24 del anti-Ag p24 anti-Ag p24 marcado

HIV) con peroxidasa

GPTM: glicoproteínas de transmembrana (HIV-1 ANT70; HIV-2 glicoproteína 36); Ac: anticuerpo; Ag: antígeno
*Vironostika HIV Uni-Form II Ag/Ac, Organon Teknika
†Vironostika HIV Uni-Form II Plus O, Organon Teknika
‡Vironostika HIV-I Antigen, Organon Teknika
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yo de 4ta generación. Así, la sensibilidad de ambos en-
sayos fue de 100% mientras que la especificidad fue de
97.5% y 95.1% respectivamente para los ensayos de
3ra y 4ta generación (Tabla 2).

Con el equipo para detección de Ag p24 todas las
muestras del panel de sueros controles y todas las mues-
tras correspondientes al panel de latencia clínica fueron
negativas para el Ag p24. De las 11 muestras corres-
pondientes al panel de seroconversión temprana, 9/11
(81.8%) resultaron positivas y 2/11 (18.2%) negativas
para Ag p24 (Tabla 3).

DiscusiÛn

En términos generales, el riesgo residual de la transmi-
sión del virus HIV por sangre y derivados de la sangre
es relativamente bajo15. Sin embargo, el riesgo de trans-
misión sanguínea durante el período de ventana
inmunológica es muy superior en los países en desarro-
llo. Así, mientras que en EE.UU. y Francia el riesgo se
ha estimado en 1:440.000-660.000 y 1.7:1.000.000 de
donaciones respectivamente17, 18, en países en desarro-
llo como Brasil y Argentina este riesgo está en el orden
de 1:87.796 y 1:100.137 respectivamente21, 22, 24.

Se ha descrito que la seguridad de la sangre destina-
da a terapia transfusional puede ser mejorada por el uso
combinado del ensayo de screening de HIV de 3ra ge-
neración y la detección del Ag p24 del virus25, 26. Algunos
estudios han mostrado que esta estrategia permitiría un

diagnóstico temprano de la infección por HIV en los do-
nantes de sangre recientemente infectados con el virus,
acortando el período de ventana inmunológica27, 28, 29.

La calidad de los ensayos (kits) a ser usados en ban-
cos de sangre para el tamizaje de agentes infecciosos, es
sin duda uno de los principales factores que se deben
tener en cuenta para mejorar la seguridad e inocuidad de
la sangre destinada a terapia transfusional. Sin embargo,
existen otras medidas de igual importancia que deben
tenerse en cuenta como son la utilización de donantes
voluntarios, la selección de donantes mediante cuestio-
narios exhaustivos, la intensificación del interrogatorio
médico y de los formularios de autoexclusión, el manteni-
miento de registros de donantes rechazados y la imple-
mentación de programas de control de calidad para los
bancos de sangre21, 30.

En Latinoamérica, entre los factores que influyen en
la calidad de la sangre, el tamizaje de marcadores de
infección en donantes de sangre tiene mucha importan-
cia ya que las donaciones altruistas de repetición son la
excepción y la mayor parte son donantes de primera
vez21. En estos últimos, la prevalencia de enfermedades
infecciosas es mayor31.

A partir del año 1999 el Instituto de Hemoterapia y
Hematología de la Universidad Nacional de Córdoba, el
banco de sangre del Hospital Privado de la ciudad de
Córdoba y el banco de sangre de la Municipalidad de
Córdoba, han implementado la determinación del Ag p24
de HIV, cumpliendo con las recomendaciones de la Aso-
ciación Argentina de Hemoterapia e Inmunohematología

TABLA 3.– Screening de HIV en el panel de muestras de suero en etapa temprana de
infección por HIV

Muestra Detección de Ac: Detección de Detección de Ac Reactividad

equipo 3ra gen.† Ag p24‡ y Ag p24: equipo por WB**

4ta gen.*

1 + + + gp160, gp120

2 + + + p24

3 + + + s/d

4 + + + gp160, gp120

5 + + + p24, p18

6 + + + p24

7 + + + gp160, gp120

8 + - + p24

9 + + + p51, p24

10 + - + p24

11 + + + s/d

**WB (Western Blot Novapath HIV-1 Immunoblot BIO-RAD); Ac: anticuerpo; Ag: antígeno
*Vironostika HIV Uni-Form II Ag/Ac, Organon Teknika
†Vironostika HIV Uni-Form II Plus O, Organon Teknika
‡Vironostika HIV-I Antigen, Organon Teknika
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y las normas del MERCOSUR4. Además, una reciente
resolución provincial ha dispuesto que el control de Ag
p24 es obligatorio para todos los bancos de sangre de la
Provincia de Córdoba23.

Desde la implementación del tamizaje de Ag p24 en
el banco de sangre del Instituto de Hemoterapia y
Hematología de la Universidad Nacional de Córdoba,
no se detectó ningún portador del virus HIV adicional de
7212 donaciones testeadas. El costo adicional de su
implementación fue de seis pesos por determinación,
incrementando el costo total del screening de HIV de las
7212 donaciones en 43.272 pesos ($ 2.80 = 1 US$, junio
2003). Teniendo en cuenta los resultados, este es un
costo muy elevado para el nulo beneficio obtenido.

Se ha informado que en EE.UU. el tamizaje de Ag
p24 permitió la detección de tres donantes positivos con
serología negativa en dieciocho millones de donaciones.
Esto implicó al sistema de salud un costo de noventa
millones de dólares17.

En los últimos años, la introducción en el mercado de
los equipos de 4ta generación, amplió el rango de posibi-
lidades para el screening de HIV en bancos de sangre.
Estudios previos demostraron que estos ensayos permi-
ten acortar la ventana inmunológica de la infección por
HIV de 3 a 9 días con un costo similar al de un equipo de
3ra generación28, 32, 33. En Argentina, el costo actual de la
determinación de HIV utilizando los equipos de ELISA de
3ra generación o ELISA de 4ta generación es aproxima-
damente 4.16 pesos y 4.55 pesos respectivamente.

La estrategia actualmente utilizada por el banco de
sangre de la Universidad Nacional de Córdoba para el
tamizaje de marcadores de infección por HIV en los do-
nantes de sangre, es el uso simultáneo de un ELISA de
3ra generación y un ELISA para Ag p24. En este sentido,
el tamizaje de HIV por donación insume al banco de san-
gre un costo de 10.35 pesos. La disponibilidad actual de
equipos comerciales de 4ta generación con buena per-
formance28, 32, 33, y la posibilidad de su implementación en
el banco de sangre, permitiría ahorrar aproximadamente
un 30% del costo de la determinación.

En el presente estudio se evaluó la sensibilidad y es-
pecificidad del ensayo de 4ta generación Vironostika HIV
Uni-Form II Ag/Ab y del ensayo de 3ra generación
Vironostika HIV Uni-Form II plus O para el screening de
HIV, utilizando paneles de sueros provenientes de indi-
viduos infectados de nuestro medio. De acuerdo a los
resultados obtenidos, este ensayo combinado Ag/Ac del
ELISA de 4ta generación, ofrece igual sensibilidad
(100%) y una especificidad menor (95.1% frente a 97.5%)
en el screening de HIV, comparado con el ensayo de 3ra
generación (Tabla 2).

Desde que los equipos de 4ta generación combinan
dos diferentes test en un mismo ensayo, el riesgo poten-
cial de reactividad no específica sería más alto que para

los ensayos de 3ra generación34. Esto es concordante
con nuestros resultados (Tabla 2).

Otros autores han atribuido esta menor especificidad
del ensayo combinado a una reacción cruzada llamada
“reacción humana anti-ratón” (HAMA) con el anticuerpo
monoclonal anti-Ag p24 de captura. Se ha estimado que
la frecuencia de esta reacción en una población de do-
nantes normales es alrededor de 1-2% utilizando el equi-
po Vironostika HIV Uni-Form II Ag/Ab35. Además, las
muestras de suero positivas para el factor reumatoideo
dan frecuentemente resultados falsos positivos en el
ensayo de Ag p2435.

Nuestros resultados mostraron además, que el equi-
po de Ag p24 Vironostika HIV-1 antigen, falló en la de-
tección de 2 muestras HIV tempranas. Estas dos mues-
tras de suero correspondieron a individuos de Córdoba
en una etapa temprana de la infección con HIV, que pre-
sentaban únicamente anticuerpos específicos dirigidos
contra la proteína p24 del virus (Tabla 3). Esto último,
es concordante con la observación de algunos autores
que informaron una baja sensibilidad para este en-
sayo36.

El Ag p24 es detectable en suero o plasma durante la
fase aguda de una infección primaria por el virus HIV y
durante la fase tardía sintomática (SIDA) de la infec-
ción. Sin embargo, en algunos individuos que se encuen-
tran en estadios tempranos de la infección por HIV se
ha descrito la presencia de ARN viral en ausencia de Ag
p2421, 30, 37. Es por esto, que la no detección de este
antígeno viral no descarta la infección por HIV.

Por último, los resultados de este estudio indican
que tanto el equipo de ELISA de 3ra generación como
el equipo de ELISA de 4ta generación evaluados, tie-
nen valores de sensibilidad y especificidad compara-
bles, mostrando una buena performance de ambos
equipos para el screening de HIV. Si bien el equipo de
ELISA de 4ta generación no ofrece ventajas en este
sentido, su implementación en el banco de sangre de
la Universidad Nacional de Córdoba y en los bancos de
sangre que utilicen la misma estrategia de tamizaje para
HIV (ELISA de 3ra generación + ELISA Ag p24) permi-
tiría reducir considerablemente el costo del tamizaje
de HIV, manteniendo la calidad de la sangre para su
uso en medicina transfusional. Sin embargo, conside-
ramos que esta alternativa resulta viable hasta tanto
sea posible incorporar en los bancos de sangre de nues-
tro país, la detección de ARN de HIV por técnicas de
biología molecular (NAT) de mayor sensibilidad y es-
pecificidad. Se ha estimado que la utilización de NAT
para el screening de HIV en donantes permitiría redu-
cir el período de ventana inmunológica de 16 a 11 días17,

21, 38, 39, 40. Estas técnicas, ya han sido implementadas
en otros países en reemplazo de las técnicas de detec-
ción de Ag p2439, 41, 42, 43.
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Luis Benedit. De noviando (con silla de madera maciza) 1992
Acuarela y lápiz sobre papel, 100 x 155 cm

Luis Benedit nació en 1937. Se graduó de arquitecto en la Universidad de Buenos Aires en 1963. Vive
y trabaja en Buenos Aires. Realizó numerosas exposiciones individuales en el país y en el exterior.
Trabaja como arquitecto en el estudio de Alberto Prebisch. En 1970 representa la Argentina en la
XXXV Bienal de Venecia. En su obra se mezclan hechos, mitos y tradiciones. Transfigura la realidad
mediante mecanismos vinculados al grotesco y a lo maravilloso.
A partir de los años 80 Benedit presenta la serie de transformaciones producidas a partir de la lectura
de obras gauchescas, científicas, expedicionarias, como la serie sobre Molina Campos. Su máquina
productiva se basará en la parodia, como operación de transformación-imitación de un texto fuente;
homenaje al humor y a la picaresca.

Extractado de: ArteBA. Grotesco y parodia en el Arte Argentino, Centro Cultural Recoleta, Buenos
Aires, setiembre 2003


