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Transmision.

Existen sélo tres mecanismos de transmision de la infeccion por VIH que son las

siguientes:

1) Transmision sexual: Las relaciones heterosexuales sin proteccion con una persona
infectada por el VIH constituyen la via mas frecuente de transmision. La coinfeccién por
otras enfermedades de transmisidon sexual (especialmente si son ulcerovesiculosas), la
carga viral elevada, el coito durante la menstruacién y la ausencia de cicuncision en el

varon son circunstancias que aumentan el riesgo de transmision.

2) Transmision parenteral: El uso compartido de jeringas entre usuarios de drogas por via
parenteral supuso también un mecanismo de transmision muy 3 importante en los
primeros aios de la pandemia, asi como hay riesgo de transmisidn postexposicion

ocupacional a material quirtirgico y agujas contaminadas.

3) Transmision vertical o perinatal: La transmision se puede producir durante el embarazo
(con mas probabilidad en el tercer trimestre), en el momento del parto y mediante la
lactancia materna. Células diana del VIH Una vez producida la infeccion por las vias
previamente citadas, tiene lugar en su superficie estructuras proteicas (el receptor CD4)
a las que se une la proteina gp 120 de la membrana externa del virus; Hay dos tipos de
células que tienen esas proteinas en su superficie: los linfocitos T-CD4+ (linfocitos helper
o de ayuda) y las células del sistema monocitico-macrofagico (monocitos, macrofagos y
células derivadas, como las células dendriticas, las de Langerhans, las de Kupffer del

higado o la microglia del SNC).
Diagndstico Técnicas seroldgicas.

Habitualmente el diagnéstico de la infeccion se establece mediante la deteccion de

anticuerpos frente al VIH (serologia). Para ello se emplean dos técnicas:

- ELISA: Detecta anticuerpos frente a multiples antigenos del VIH. En el caso de que
sea positivo en dos determinaciones consecutivas, el resultado se debe confirmar

con una prueba mas especifica.



- Western-Blot: Detecta anticuerpos dirigidos exclusivamente frente a tres
proteinas del VIH (gp41, gp 120 y p24), apareciendo en forma de bandas con el
peso molecular carrespondiente a los productos génicos del VIH. Para que se
considere positiva debe detectar al menos dos de esas bandas; si tan sélo detecta
una de ellas, el resultado se considera indeterminado y obliga a repetir la prueba

al cabo de unas semanas, o bien a emplear una técnica de diagndstico directo.
Técnicas de diagndstico directo.

- Antigenemia: Analisis de captacién del antigeno p24. 4

- Deteccidn de acidos nucleicos: se basan en la reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) y presentan la ventaja de ofrecer un resultado cuantitativo (carga viral en
copias de ARN) ademas de cualitativo. Entre las técnicas de segunda generacion
para la deteccion de carga viral figuran el RT-PCR (transcriptasa inversa-PCR), el
NASBA ("amplificacion basada en secuencias de acidos nucleicos") y el ADNb (ADN
branched o ramificado).

- Historia natural de la infeccion de VIH Recuento de linfocitos T-CD4+: Cuando un
sujeto se infecta por el VIH se produce un descenso inicial del nimero de linfocitos
T-CD4+ que podra ser sintomadtica o no. Después se produce una recuperacion
parcial, que desciende lentamente durante la fase asintomatica (duracion
mediana de 7-10 afios). Se producen otras alteraciones inmunoldgicas:

- e Activacion policlonal de los linfocitos B + 4 de los niveles séricos de
inmunoglobulinas.

- o | de la respuesta proliferativa de los linfocitos frente a la estimulacion con
mitégenos. e Inversion del cociente linfocitario CD4+/CD8+

- o natural killer

- e J, delareaccion cutanea a antigenos de recuerdo.



Carga viral del VIH:

Inicialmente se produce una gran replicacion del virus con un pico de carga viral
coincidiendo con la clinica de la primoinfeccién. Se produce la activaciéon del sistema
inmunolégico del sujeto infectado. Durante la fase asintomadtica, la carga viral se
mantiene mas o menos estable, para volver a aumentar de forma exponencial en la fase
avanzada de la enfermedad. Existe un momento importante en la curva de evolucidn de
la carga viral, que es el denominado setpoint o estado de equilibrio dinamico. Este punto
es la carga viral con la que inicia el individuo la fase asintomatica, después del gran pico

inicial de viremia.
Clasificacion de la infeccion VIH.
Clasificacion clinica

& Categoria A: incluye la primoinfeccion clinica, la fase asintomatica y la linfadenopatia

generalizada persistente.

& Categoria B: incluye las patologias no incluidas en las categorias A y C, es decir, aquellas
que se manifiestan al principio de la fase avanzada, cuando el deterioro inmunolégico

todavia no es muy grave.

& Categoria C: incluye las enfermedades oportunistas tipicas de las fases mas avanzadas
de la enfermedad. La revision de 1993 incluyo tres nuevas entidades: tuberculosis

pulmonar, neumonia de repeticidon y carcinoma de cérvix invasivo.
Clasificacion inmunoldgica.
& Categoria 1: Px con < 500 linfocitos T-CD4+/pl.

& Categoria 2: Px con 200-499 linfocitos T-CD4+/ul (o 14-28% del recuento lifocitario

total).

& Categoria 3: Px con < 200 linfocitos T-CD4+/pul (o inferior al 14% del recuento linfocitario

total). Primoinfeccién clinica (sindrome retroviral agudo) Se manifiesta entre 2 y 4



semanas después de la infeccion, coincidiendo con el pico inicial de carga viral y el

descenso transitorio de los linfocitos T-CD4+.

El cuadro clinico mas caracteristico remeda un sindrome mononucledésico (fiebre, cefalea,
faringitis, astenia, artromialgias y linfadenopatias) que desaparece espontaneamente al
cabo de pocas semanas. Excepcional mente, se puede asociar a una inmunodepresion

grave transitoria que avorezca la aparicion de infecciones oportunistas.

Primoinfeccidn clinica (sindrome retroviral agudo): Se manifiesta entre 2 y 4 semanas después de
la infeccion, coincidiendo con el pico inicial de carga viral y el descenso transitorio de los linfocitos
T-CDA4+. El cuadro clinico mas caracteristico remeda un sindrome mononucledsico (fiebre, cefalea,
faringitis, astenia, artromialgias y linfadenopatias) que desaparece espontaneamente al cabo de
pocas semanas. Excepcional mente, se puede asociar a una inmunodepresidon grave transitoria

que avorezca la aparicion de infecciones oportunistas.

Linfadenopatia generalizada persistente: Se define por la presencia de ganglios linfaticos
mayores de 1 cm endosé mas localizaciones extra inguinales, durante mas de tres meses,
sin causa aparente. Es la expresion clinica de esa hiperactivacion del sistema inmunitario

que intenta contener al VIH en los ganglios linfaticos.
Infecciones oportunistas.

Infecciones fuingicas Candida: Es la mas frecuente del paciente con infeccidon VIH. Afecta
a las mucosas, siendo excepcional el cuadro de candidemia y se trata de una de las
infecciones 6 precoces del paciente con VIH, en forma de lesiones de la mucosa oral
(muguet), faringea y vaginal (lesiones sobreelevadas y blanquecinas que se separan con
facilidad con una espatula). En etapas mas avanzadas de la inmunodeficiencia, se puede

producir candidiasis traqueal, bronquial, pulmonar o esofagica.

Cryptococcus neoformans: Causa mas frecuente de meningitis en pacientes con SIDA. Se
adquiere por inhalacion de las levaduras, particularmente tras la exposicion a los

excrementos de palomas. Produce un cuadro de meningitis subaguda con las



caracteristicas propias en el LCR (pleocitosis de predominio linfocitario, marcada
hipoglucorraquia e hiperproteinorraquia). Es caracteristico que se acompaiie de notable

hipertension intracraneal.

Pneumocystis jiroveci: El cuadro clinico tipico es el de una neumonia de evolucién
subaguda, con hipoxemia progresiva y escasa tos sin expectoracion. Analiticamente es

caracteristica la elevacion de las cifras de LDH.

Infecciones por parasitos Toxoplosmo gondii: Es la causa mas frecuente de convulsiones
tras la encefalopatia por VIH y constituye la infeccion secundaria del SNC mas habitual en

los pacientes con SIDA.

Suele producir clinica en el paciente con menos de 100 linfocitos TCD4+/pul. El cuadro
caracteristico consiste en la presencia de abscesos cerebrales, cuya clinica depende de la

localizacién, en forma de focalidad neurolégica o convulsiones.

Parasitos intestinales: Cryptosporidium, Isospora belli, microsporidios (la principal
especie patégena es Enterocytozoon bieneusi) y Cyclospora. Causan cuadros de diarrea
prolongada de cardcter inespecifico en pacientes con inmunodeficiencia avanzada. El
diagnostico se realiza mediante la deteccion de quistes o formas infectantes del parasito
en heces, que en el caso de Cryptosporidium, Isospora y Cyclospora pueden visualizarse

con tinciones de acido-alcohol resistencia (tinciéon de Kinyoun).

Leishmonio donovoni: Constituye una causa importante de sindrome febril en los
pacientes infectados por el VIH. Tipicamente cursa con hepatoesplenomegalia, fiebre
prolongada, diaforesis y citopenias periféricas. Infecciones bacterianas Bacterias
causantes de diarrea: (Salmonella, Shigella, Campylobacter, Clostridium difficile). El
diagnostico en los tres primeros casos necesita del coprocultivo, mientras que para
diagnosticar un cuadro diarreico producido por C. difficile, basta con encontrar la toxina
de este en las heces. Ante una diarrea en un paciente VIH se debe pensar también, como
agentes etioldgicos alternativos, en Giardia lamblia, Isospora belli y Cryptosporidium.

Mycobacterium tuberculosis.



Infecciones bacterianas.

Bacterias causantes de diarrea: (Salmonella, Shigella, Campylobacter, Clostridium difficile). El
diagnostico en los tres primeros casos necesita del coprocultivo, mientras que para diagnosticar
un cuadro diarreico producido por C. difficile, basta con encontrar la toxina de este en las heces.
Ante una diarrea en un paciente VIH se debe pensar también, como agentes etioldgicos

alternativos.

Mycobacterium tuberculosis: Produce clinica cuando el deterioro inmunolégico ain no es muy
grave (<300 linfocitos T-CD4+/ul), ya sea con formas pulmonares o, mas frecuentemente que en
seronegativos, infeccion miliar o diseminada. A diferencia del paciente sin infeccion por VIH, se
recomienda prolongar el tratamiento hasta nueve meses, con cuatro farmacos (H, R, Zy E) durante

los dos primeros, para continuar con Hy R a lo largo de siete meses mas.

Mycobacterium avium complex: Es la micobacteria atipica mas importante, que produce infeccién
en fases muy avanzadas de la enfermedad (menos de 50 linfocitos T-CD4+/ul). Se manifiesta
habitualmente como una infeccién diseminada, con fiebre, diaforesis, pérdida ponderal vy,

ocasionalmente, dolor abdominal y diarrea.

Rhodococcus equi: Es un cocobacilo grampositivo que puede producir cuadros de neumonia

necrotizante, particularmente en sujetos en contacto con el ganado equino.

Bartonella henselae: En inmunocompetentes es el agente etiolégico de la "enfermedad por
aranazo de gato". El paciente con infeccion por VIH produce un cuadro cutaneovascular,

angiomatosis bacilar, cuya expresion a nivel visceral se denomina peliosis hepatica.
Infecciones por virus

Citomegalovirus (CMV): (normalmente menos de 75-50 linfocitos T-CD4+/ul). Puede
cursar como adrenalitis, colitis, esofagitis (Ulcera grande y Unica), meningoencefalitis o,

lo que es mas caracteristico, retinitis.

Virus herpes simple (VHS): Produce infeccidon recurrente orolabial, genital y perianal.
También produce esofagitis, con ulceras pequeias y miultiples. Virus varicela-zéster (WZ):
En el paciente con VIH produce infecciones cutaneas extensas, afectando a varios

dermatomas y muy dolorosas.



Virus de Epstein-Barr (VEB): Se implica etiolégicamente en el linfoma tipo Burkitt, en el
linfoma cerebral primario y en la neumonia intersticial linfoide (propia de pacientes

pediatricos).

Virus herpes humano tipo 8 (VHH-8): Se ha implicado en la etiologia del sarcoma de Kaposi
y en el linfoma primario de cavidades o de serosas. Virus JC: Pertenece al género
Polyomavirus y, en fases muy avanzadas (< 50 linfocitos T-CD4+/ul), produce un cuadro

denominado leucoencefalopatia multifocal progresiva.

Virus de la hepatitis C (VHC): Es el principal causante de hepatopatia crénica en pacientes
con VIH. Hasta el 33% de ellos presentan coinfeccion con por el virus C, siendo mas

frecuente en el grupo de usuarios de drogas IV.
Neoplasias asociadas a la infeccién por VIH.

- Neoplasias de érgano sélido: Los carcinomas de cérvix y ano son especialmente
frecuentes en pacientes con infeccion VIH, se puede relacionar con la infeccion por
el virus del papiloma humano (VPH).

- Linfomas: Suelen ser de alto grado e inmunofenotipo B, como el linfoma
inmunoblastico, el linfoma tipo Burkitt o el linfoma cerebral primario (todos ellos
clasificados dentro de la categoria C de los CDC).

- Sarcoma de Kaposi: Constituye una neoplasia que presenta una incidencia
enormemente mayor en pacientes VIH positivos que en la poblaciéon general,

fundamentalmente en varones homosexuales.

Tratamiento Profilaxis y vacunaciones: Los pacientes con infeccidn por VIH deben recibir
la vacuna neumocdcica, influenza anual, frente a hepatitis B y el resto de las vacunas

recomendadas acorde a la edad.

- Inhibidores de la transcriptasa reversa andlogos de los nucledsidos (ITRAN): Se
unen como una base mds a la cadena del ADN que se esta formando a partir del
ARN viral, interrumpiendo su sintesis. Requieren de un proceso previo de

fosforilizacion en el interior de la célula.



- (ITRNN): Inhiben la actividad de la enzima por un mecanismo no competitivo [
Nevirapina (NVP): Puede producir hipersensibilidad, con aparicion de exantemay
alteraciones del perfil hepatico (> mujeres).

- Inhibidores de la proteasa (IP): Actian inhibiendo la proteasa. Como efecto
adverso comun al grupo, inducen resistencia a la insulina y deterioro del perfil
lipidico a largo plazo.

- (sQV): Primer inhibidor de la proteasa comercializado. Mala biodisponibilidad
oral. Actualmente en desuso.

- Inhibidores de la fusidn Enfuvirtida (T-20): Presenta el inconveniente de que debe
administrarse por via subcutanea cada 12 horas, y produce frecuentes reacciones
locales en el punto de inyeccion.

- Inhibidores de la integrasa: Muy bien tolerado y eficaz en pacientes que han

desarrollado resistencia a otras familias de antirretrovirales.
Nefropatia asociada a VIH.
Deterioro cognitivo asociado al VIH.

Sindrome retroviral agudo. Condiciones que indican la necesidad de retraso en el inicio

del TARV.
1. Prediccion del mal cumplimiento en la toma de los medicamentos.

2. Falta de aceptacion y convencimiento de la persona sobre los beneficios del

tratamiento. 3. Presencia de neuroinfeccion por criptococo o tuberculosis.
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