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RESUMEN

Introduccion: el debut de sida es una forma de presentacion de la enfermedad
causada por VIH que se caracteriza por alteracion del estado general del paciente,
sindrome de desgaste, aparicion de graves infecciones oportunistas, neoplasias y
alteraciones neuroldgicas.

Métodos: se estudié el comportamiento de los niveles de linfocitos T CD4+ y de
carga viral en pacientes con debut de sida y terapia antirretroviral, al inicio y un afio
después del tratamiento. Se estudiaron 55 pacientes los cuales tuvieron al inicio del
tratamiento conteos de linfocitos TCD4+ inferiores a 200cel/pL y carga viral elevada.
Resultados: después de un afio de terapia, los valores de linfocitos T CD4+
aumentaron por encima de 200 cel/puL y la carga viral disminuy6 a niveles no
detectables en los pacientes estudiados.

Conclusiones: los resultados de esta investigacion confirman los beneficios del
tratamiento antirretroviral particularmente para los pacientes con debut de sida.

Palabras claves VIH/sida, carga viral, linfocitos T CD4, tratamiento antirretroviral.

ABSTRACT

Introduction: the AIDS premiere is a form of presentation of the illness caused by
HIV that is characterized by alteration of the patient's general state, waste syndrome,
appearance of serious opportunists infections, neoplasia and neurological alterations.
Methods: the behavior of the CD4+ T lymphocytes levels were studied and of viral
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load in patient with AIDS premiere and antiretroviral therapy, to the beginning and
one year after the treatment. 55 patients those were studied which had to the
beginning of the treatment CD4+ T lymphocytes counts less to 200cel/pL and high
viral load.

Results: after a year of therapy, the values of CD4+ T cells recovered and the viral
load diminished at non detecting levels in the evaluated patients.

Conclusions: the results of this study confirm the benefits of antiretroviral therapy,
particularly for patient with AIDS premiere.

Keywords: HIV/aids, antiretroviruses treatment HAART therapy, T CD4+
lymphocytes, viral load.

INTRODUCCION

La infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana (VIH), con mas de 33 millones
de personas infectadas, constituye un problema de salud mundial. 2 El VIH induce un
proceso progresivo y crénico con un espectro enorme de manifestaciones y
complicaciones, que va desde la infeccion primaria hasta infecciones oportunistas,
tumores y desgaste. 3# Las manifestaciones clinicas de sida se caracterizan por
niveles de celulas T CD4+ menores de 200 cel/uL y la presencia de enfermedades
marcadoras. Cuando estas manifestaciones clinicas se presentan como inicio de la
infeccidon en personas sin serologias VIH anteriores, los individuos se clasifican como
debut de sida. ® Esta forma de presentacion de la enfermedad, se caracteriza por una
profunda alteraciéon del estado general del paciente, sindrome de desgaste, graves
infecciones oportunistas, neoplasias y alteraciones neuroldgicas. Algunas personas
evolucionan de forma mas desfavorable, presentando mayores complicaciones y una
tasa de mortalidad mas alta que los progresores tipicos.®” El prondéstico es variable en
cuanto a supervivencia, la cual esta influenciada por la edad, la via de transmision y
la forma de presentaciéon.® El tratamiento con antirretrovirales ha aumentado la
esperanza de vida de estos pacientes.® Se han realizado investigaciones para conocer
el impacto y la magnitud del debut de sida en el curso de la epidemia.® Este estudio
se enmarca en esta tematica y nos proponemos conocer el estado inmunoldégico y
virolégico de personas con debut de sida que reciben terapia antirretroviral.

METODOS

Se realizé un estudio observacional prospectivo de corte transversal. El universo de
estudio estuvo conformado por pacientes VIH/sida del servicio de Medicina del
Instituto de Medicina Tropical "Pedro Kouri". La muestra se seleccion6 teniendo en
cuenta los sujetos que fueron tratados con antirretrovirales, quedd conformada por
55 pacientes VIH/sida. Se realizé la deteccion de los niveles de linfocitos T CD4+ por
citometria de flujo, 1° y de carga viral plasmatica por el método NucliSens HIV-1 QT.
11 Los datos se recogieron en una base de datos en Excel y se les aplico el
procesamiento estadistico mediante el paquete SPSS version 11.5 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA). Se calcularon medias, desviacion estandar e intervalo de
confianza.
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RESULTADOS

De los casos estudiados 90,9 % correspondia al sexo masculino y 9,1 % al sexo
femenino. Con un predominio de edades entre 35 y 49 afios, seguido de los mayores
de 50 afios con 52,7 % y 30,9 %, respectivamente. El 78,2 % eran de piel blanca,
con orientacion sexual con predominio homobisexual (80,0 %). Los valores medios de
linfocitos T CD4+ y carga viral al inicio del estudio fueron 124 cel/pL y 522 327cp/pL,
respectivamente, como se observa en la tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes con debut de sida

n=>55
Variables N o
Edad al diagnéstico (afios):
15-24 3 54
25-34 6 10,9
35-49 29 52,7
=50 17 30,9
Genero:
Femenino g 9,1
Masculino E0 90,9
Color de la piel:
Blanco 43 78,2
Mestizo g g,1
Megro 7 12,7
Orientacion sexual:
Homobisexual 44 20,0
Heterosexual G 10,9
Sin identificar g 9,1
Variables: Media y desv. estandar
Conteo inicial de linfécitos T 55 124 +132
CD4+
Carga viral inicial 42 522 327 + 948 167

Del total de pacientes estudiados recibieron tratamiento antirretroviral con 3TC, d4T y
Nevirapine 56 % y con 3TC, AZT y Nevirapine 44 %.

La media de linfocitos T CD4+ antes de iniciar el tratamiento antirretroviral fue 124
cel/pL. un afo después de iniciado el tratamiento, la media de linfocitos T CD4+ fue
262 cel/uL, como se aprecia en la tabla 2.
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Tabla 2. Comparacion de medias de linfocitos T CD4+ en pacientes con debut de
sida al inicio y un afio después de iniciado el tratamiento antirretroviral

Media (cel/pL) Intervalo de confianza al

antes después | 95% para la diferencia
N= 55 N= 4g @ delas medias Valor de p
124 262 93-190 0,000

La tabla 3 muestra que 34,6 % de los pacientes con debut de sida tuvieron linfocitos
T CD4+ por debajo de 50 cel/pL, un afio después de iniciado el tratamiento
antirretroviral, 70,0 % de los pacientes tuvo niveles de linfocitos T CD4+ por encima
de 200 cel/pL, mientras que so6lo 5 % de los enfermos mantuvo niveles celulares por
debajo de 50 cel/pL.

Tabla 3. Comportamiento de los linfocitos T CD4+ en individuos con debut de sida
al inicio y un afio después de iniciado el tratamiento antirretroviral

Al inicio Después

Células . .
CDA+ del tratamiento del tratamiento
Tratamiento

N O N %
50-200 célfuL 25 45,5 10 25,0
=200 cel/pL 11 19,9 28 70,0
Total de casos g5 100 40 100

*p=0.000

La figura 1 muestra 67 % de aumento de linfocitos T CD4+ con el uso del 3TC, d4T y
Nevirapine.

La carga viral media antes de iniciar el tratamiento antirretroviral fue 522 327cp/uL y
un afio después de iniciado el tratamiento fue 60 452 cp/uL, como se muestra en la
tabla 4.

En la tabla 5 se observa que 64,7 % de los pacientes presentaron valores de carga
viral por encima de 55 000 cp/pL al iniciar el tratamiento antirretroviral y al afio del
tratamiento 58,8 % presento carga viral no detectable. Los datos se muestran para
los 17 pacientes a los que se les determind carga viral.

La figura 2 muestra los datos para los 17 pacientes a los que se les determiné carga
viral. Se apreci6 52 % de disminucién de carga viral con el empleo de 3TC, d4T y
Nevirapine.
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Fig. 1. Comportamiento de linfocitos T CD4+ en pacientes con debut de sida al afio
de tratamiento antirretroviral.

Tabla 4. Comparacién de medias de carga viral en pacientes con debut de sida al
inicio y un afio después de iniciado el tratamiento antirretroviral

Media (cp/plL) Intervalo de confianza al 95%

antes después para la diferencia de las medias Valor de p
M= 42 MN= 17

£22 327,16 60 452 817 373 - 145 215 0,008

Tabla 5. Comportamiento de la carga viral de 55 pacientes con debut de sida al
inicio y un afic después de iniciado el tratamiento antirretroviral

Antes del Después
C:':lrga tratamiento del tratamiento
viral
Tratamiento N Yo N Yo
Mo detectable 2 11,8 10 58,8
500-55000 cp/uL 4 23,5 5 29,4
>=55000 cp/ul 11 64,7 2 11,7
Total de casos 17 100 17 100

*p=0.0046
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Fig. 2. Comportamiento de la carga viral en pacientes con debut
de sida al afio de tratamiento antirretroviral.

DISCUSION

La pandemia del VIH en Cuba ha afectado predominantemente al sexo masculino;
desde el inicio de la epidemia hasta el afio 2013, de un total de 19 781 seropositivos
al VIH, el 81 % eran hombres. *? Estudios realizados en Cuba y en otros paises
reflejan la mayor frecuencia de infeccién con VIH en varones y como principal grupo
en riesgo los hombres que tienen sexo con otros hombres. La mayor frecuencia de
varones con VIH estéa relacionada con multiples factores como el comportamiento
sexual mas riesgoso por lo traumatico de las relaciones sexuales anales y la mayor
vascularizacion de los tejidos del recto.® En cuanto a la edad predominaron los
pacientes de 35 a 49 afios seguido de los mayores de 50 afos. Estudios evidencian
que la edad de diagnéstico de la infeccion por VIH estd aumentando en el mundo
desde hace algunos afios debido a la supervivencia prolongada de los sujetos
infectados y al envejecimiento de la poblacién, lo que ha contribuido a un incremento
de la incidencia de la infeccion con VIH y de sida en pacientes de edad avanzada.'*15

Se utilizaron dos esquemas de tratamiento antirretroviral compuestos por dos
inhibidores de la reverso transcriptasa analogos de nucledsidos y un inhibidor de
dicha enzima no anélogo de nucledsidos, que demostraron eficacia en disminucion de
carga viral y aumento del nimero de los linfocitos T CD4+, 17 una ventaja adicional
del tratamientos es que utiliza medicamentos genéricos de produccion cubana.

El incremento medio del nimero de linfocitos T CD4+ al afio de tratamiento fue de
mas de 250 cel/pL. Esto coincide con lo planteado por la OMS en las guias de
laboratorio para el conteo de linfocitos T CD4+ en el contexto de pacientes VIH/sida
donde se enuncia que el incremento tipico del conteo de linfocitos T CD4+ en
pacientes con triterapia es de 50-100 cel/uL por afio; de ahi en adelante aumenta
hasta alcanzar un determinado umbral.'® La cinética de la restauracion inmunoldgica
es un proceso complejo, en el cual interactuan varios factores, entre estos se
destacan la replicacion viral residual, el tiempo de infeccién, la alteraciéon de la funciéon
timica, el estado de los linfonodos, la edad, la activacion de celulas T, la apoptosis y la
coinfeccidn con otros virus. 1° Sasson y colaboradores 2° han propuesto la hipétesis de
que la inmunodeficiencia avanzada limita la recuperacion de los linfocitos TCD4+, y
que la cinética de estas celulas antes de iniciar la TARGA puede predecir esta
recuperacion.
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En este estudio las 19 personas con debut de sida que tenian sus linfocitos T CD4+
por debajo de 50 cel/pL, antes de comenzar la terapia antirretroviral, tuvieron una
recuperacion inmunoldgica después del tratamiento. Esto es muy importante pues se
conoce que la recuperacion inmunolégica es mas lenta y mas dificil en las personas
con debut de sida, cuyos linfocitos T CD4+ estan afectados cuantitativa y
cualitativamente.?!2?2 Un estudio de Cameruln obtuvo que la mitad de los pacientes
alcanzaron un conteo absoluto de linfocitos T CD4+ de 230 cel/puL después de 24
semanas de tratamiento. 2324 En esta investigacion se observé el mayor aumento de
linfocitos T CD4+ en las personas tratadas con 3TC, d4T y Nevirapine. Varios estudios
con pacientes virgenes al tratamiento usando esta triterapia encontraron recuperacion
inmunolégica y reduccion de la carga viral. 192021 Otros autores por el contrario
informan que esquemas con Nevirapine no son significativamente superiores a otros
en cuanto a la mejoria inmunoldgica de los pacientes tratados. 25 2¢

A pesar de que al afio de tratamiento solamente se pudieron evaluar 17 pacientes,
por la no disponibilidad del reactivo para determinar carga viral, se observo en este
grupo de personas un descenso medio de carga viral al afio de tratamiento que
coincide con lo planteado en la literatura consultada. 22526

Al inicio del estudio mas de la mitad de los pacientes tenian una marcada replicacion
viral, luego de un afio de tratamiento la carga viral disminuyd. Esta descrito por Pérez
16 y Mc Arthur,?” que en las personas con debut de sida que reciben tratamiento
anitrretroviral la carga viral disminuye méas de dos magnitudes logaritmicas,
disminucion que debe mantenerse por mas de un afio y que esto debe comenzar a
ocurrir a partir de los dos meses de tratamiento. Segun estos autores, la carga viral
tuvo una marcada disminucién con el uso del 3TC, d4T y Nevirapine. Esta modalidad
terapéutica resulta eficaz para mantener la reduccion de la carga viral, mejorar la
recuperacion del sistema inmunoldgico y alargar el periodo de progresion de la

enfermedad; siempre que el enfermo mantenga una buena adherencia al tratamiento.
28, 29

Con este estudio podemos concluir que los pacientes con debut de sida un afio
después de iniciado el tratamiento antirretroviral presentaron recuperacion de los
linfocitos T CD4+ y disminucion de los valores de carga viral. Estos resultados son
indicativos del control virolégico e inmunolégico que desarrollan en los pacientes las
terapias antirretrovirales utilizadas.
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