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“Infeccion por VIH/sida en el mundo actual”

Introduccién

El virus de la inmunodeficiencia humana constituye una gran preocupacion desde
el punto de vista médico, politico y social. El sida es el estadio final de una
enfermedad crénica trasmisible de tipo progresivo, de causa viral, en la cual se

establece una relacion muy diversa entre el huésped y el virus.
Patogenia:

Los virus que producen la infeccién por VIH son retrovirus, son ARN que se replica
mediante un ADN intermediario, depende del ADN polimerasa o retrotranscriptasa.
Este proceso para sintetizar una particula a partir de una informacién genética en

forma de ARN, solo es atribuible a esto virus.

La familia de los retrovirus estd dividida en varias subfamilias: oncoviridae,
espumaviridae y los lentiviridae, estos ultimos producen inmunodeficiencia,
causando la destruccién lenta y progresiva de las células que infectan. Los que
provocan la enfermedad en los seres humanos son el VIH 1 Y 2, descubiertos en
1983 Y 1986, respectivamente. El VIH — 1 tiene varios serotipos y se clasifican en 3
grandes grupos: M (main): causa la mayoria de las infecciones que registrada a
escala mundial y se conocen los serotipos siguientes: A,B,C,D,E,F,G,H,J,K, O
(outlier) aparece en cierta parte de Africa y no son sensibles a las pruebas y N
(new) identificado en Cameru. Por su parte, el VIH - 2, por ser de menor circulacién

mundial, tiene pocos serotipos: A,B,C Y E.
Epidemiologia:

La mayoria de los casos infectados en el mundo y en Cuba portan el VIH-1 el cual
es mas agresivo que el 2. La cantidad de hombres infectados es mayor que la de

mujeres, pero estas se mantienen con un aumento progresivo.

e Via sexual: representa la principal via de infeccién, se incrementan en

relaciones homosexuales.



e Uso de sangre y hemoderivados contaminados

e Trasmisiébn de la madre al feto o vertical: incluye 3 momentos: via
transplacentaria, durante el trabajo de parto por contaminacion en el canal y
lactancia materna, Algunos expertos recomiendan el parto transvaginal si la

paciente tiene en ese momento la carga viral indetectable.

El virus del VIH infecta las células con receptor CD4, en especial a los linfocitos
CD4 y los monocitos-macréfagos, lo que trae como consecuencia una deplecién
lenta y progresiva de dichos linfocitos a causa de la replicacion viral dentro de
ello. El organismo trata de reponer la mayoria de las células inmunol6gicas
destruidas, pero nunca logra toda la cantidad que se destruyd. Las
manifestaciones clinicas apareceran cuando el equilibrio se incline a favor de la
destruccion y no de la reposicion celular, de manera que lleva al agotamiento del

sistema inmunologico.
Manifestaciones clinicas:
1. Fase de infeccién aguda retroviral

Se corresponde con la llegada del virus al paciente, puede ser asintoméatica o
sintomética (sintomas generales; fiebre, faringitis, linfadenopatias “cuadro parecido
a la mononucleosis infecciosa”, artralgia, mialgias, anorexia y pérdida de peso.
Dermatoldgica; erupcion eritematosa maculopapular, urticaria difusa y alopecia.
Grastrointestinales; nauseas, vomitos, diarrea y ulceraciones mucocutaneas.
Neuroldgicos; cefalea, dolor retroorbitario, meningoencefalitis, neuropatia periférica,

radiculitis y sindrome de Guillain barré)
2. Fase asintomatica de la infecciéon por VIH u oportunistas menores

De forma general, puede estar asintomatico por completo o presentar un sindrome
adénico con las caracteristicas siguientes: mas de 3 meses de evolucion, con
ganglios firmes pero no lefiosos, moviles, no dolorosos, sin cambios en la piel que

los recubre y que ocupan 2 o mas regiones contiguas. Se llama linfadenopatia



generalizada persistente, puede haber esplenomegalia o no y el diagndstico en esta
fase es por medio de la serologia VIH, por lo cual es importante estimular por todas
las vias posibles que las personas se interesen por saber su seroestatus

3. Fase sintomética de la infecciéon por VIH u oportunistas menores

Aparecen los primeros sintomas o se presentan enfermedades relacionadas con

una inmunodeficiencia subyacente. Se caracterizan por distintos sintomas:

e Generales: malestar general, astenia persistente, sindrome febril prolongado,
acompafiado de sudoracion nocturna y pérdida de peso.

e Hematologicos: anemia y trombocitopenia, sindrome purpurico o sin él.

e Linfadenopéticos: pueden disminuir los ganglios linfaticos

e Respiratorios: tos seca persistente

e Digestivos: diarrea que puede durar mas de un mes

e Dermatoldgicos: candidiasis bucal, dermatitis seborreica, herpes simple
recidivante (anal o genital), herpes zoster, y verrugas genitales

e Neurolégicos: polineuropatia, sindrome ansioso depresivo y meningitis
aseéptica.

4. Fase sida u oportunistas mayores

Estadio final de la infeccion por VIH y se caracteriza por la aparicién de infecciones
oportunistas y tumores raros. Representa una inmunodepresion severa, con una
deplecion notable del numero de linfocitos CD4, hay una alta replicacion viral,

numero de células CD4 < 200 mm3.

Se utiliza la clasificacion realizada en 1993, tiene en cuenta el nUmero de células

CD4 y aspectos clinicos del enfermo.

Cuadro 1. Nimero de células y caracteristicas clinicas
para la definicion de caso sida (1993)

Categorias segun el nimero de Categorias clinicas
cD4 A B C (sida)
1. Mas de 500/mm’ (> 29 %) ' B, c,

2. 200 - 499/mm® (14 - 28 %) B B Ca
3. Menos de 199/mm” (< 14 %) Ay By Cy




Diagnaostico:
Las pruebas se clasifican en directas e indirectas:
e Pruebas directas:

Permiten detectar la presencia del virus o de sus constituyentes (proteinas y &cido
nucleido) aun antes de desarrollarse la respuesta de anticuerpos frente a ellos, pero,
es muy costosa. “antigenemia P24, cultivo viral, reaccion en cadena de la

polimerasa”
e Pruebas indirectas:

Demuestran la respuesta inmune por parte del huésped y estan basadas en pruebas

serologicas para la deteccion de anticuerpos en el suero.
Estas pruebas seroldgicas son de varios tipos:

v" Prueba de screening (despistaje). Serologia VIH (ELISA o micro ELISA)
v" Prueba confirmatoria. Serologia western blot

v Pruebas suplementarias
Pruebas de diagnéstico rapido de la infecciéon por VIH (Hexagon)

Es de facil aplicacién, alta sensibilidad y especificidad y su desempefio ha sido
probado con paneles bien caracterizados, pero esta tiene que ser confirmada con
las técnicas anteriormente descritas y seguir el algoritmo diagndéstico establecido

nacionalmente.

o Radioinmunoanalisis

o Inmunofluorescencia

Examenes complementarios para el seguimiento evolutivo de pacientes con
VIH

1. Pruebas para medir el nivel de replicacion viral

Carga viral: determina la cantidad de ARN viral presente en un mililitro de sangre y

se mide en logaritmo. Valores > 10 000 o 20 000 copias (depende del método



utilizado), denotan alta replicacion viral y grandes probabilidades de progresion al

sida. El resultado deseado de esta prueba es hacerla indetectable, es decir, que las

cifras minimas de deteccion del virus tengan menos de 40 copias/mL, 0 menos.

2.

Pruebas para medir el nivel inmunologico del huésped frente al virus. Conteo

de leucocitos CD4

Valor normal 500 células 0 mas, lo que equivale a 29 % o mas. Para los pacientes

en la fase asintomética, se deben realizar 2 veces al afio y para los que toman la

terapia antirretroviral, cada 3 meses.

o

Prueba cutanea de la tuberculina: presencia de anergia cutanea segun
avanza la inmunodepresion.

Hemograma: aparece una anemia a medida que la enfermedad progresa o
puede ser como reaccion adversa del uso de los antirretrovirales como la
zidovudina.

Eritrosedimentacién: se acelera segun empeora la enfermedad o el
paciente tenga alguna infeccidén oportunista asociada.

Pruebas para determinar la repercusion de la infeccion y de los tratamientos
en los diferentes 6rganos y sistemas.

Radiografia de térax: para detectar neumopatias inflamatorias y/o tuberculosis
Radiografia de senos perinasales: determina la presencia o no de sinusitis.
Pruebas de funcién hepatica: elevacion de las transaminasas por los medicamentos
o por la confeccién con virus de las hepatitis By C.

Heces fecales: para buscar parasitos.

Ecografia abdominal: para observar la presencia o no de alteraciones hepéticas,
adenopatias centrales y alteraciones renales, incluyendo litiasis, principalmente en
los pacientes tratados con indinavir.

Serologia: para determinar infeccion asintomatica (sifilis, hepatitis B, hepatitis C,
toxoplasmosis, Cytomegalovirus, micolégicas).

Puncion lumbar: para descubrir una infeccion en el sistema nervioso central.
Tomografia axial computarizada de crédneo: para detectar un tumor o lesién que

ocupa espacio en el sistema nervioso central.



Endoscopia: para detectar una posible gastroduodenitis crénica y/o infiltracién del
aparato digestivo por neoplasias como el sarcoma de Kaposi, el linfoma no Hodkin
o enteritis por VIH.

Glucemia, prueba de tolerancia a la glucosa: para detectar los trastornos de la
glucemia que se presentan en estos pacientes, atribuible al uso de los
antirretrovirales, principalmente los inhibidores de proteasas.

Lipidograma, principalmente colesterol y triglicéridos: demuestra las alteraciones de
estas grasas, las cuales pueden estar asociadas al uso del tratamiento
antirretroviral, principalmente los inhibidores de proteasas.

Pruebas de funcién renal como microalbuminuria, cituria, creatinina y urea: son de
vital importancia, ya que de forma temprana revelan el dafio renal en el curso de
esta infeccién, de manera que permite diagnosticar oportunamente la nefropatia por
VIH.

Evaluacion en la primera consulta a pacientes con VIH/sida.

Permitira conocer en qué condiciones clinicas se encuentra el paciente al momento

del diagndstico:

v' Interrogatorio: antecedentes de ITS, abuso de sustancias toxicas.

v' Examen fisico: determinacion del peso, talla 'y el IMC, EXAMEN de cavidad

bucal, de la piel, sistema hemolinfopoyético, genitales, region anal y mamas.

Las mujeres deben ser evaluadas por el ginecélogo.

Se hace la evaluacién de riesgo para desarrollar alguna infeccion oportunista:

zoonosis, alimentacion.

Ocasiona complicaciones en todos los aparatos y sistemas, pero los mas afectados

son el respiratorio, el digestivo y el SNC.

o

Respiratorias: neumonia por Pneumocistis Jirovesi, tuberculosis pulmonar y
sinusitis repetidas
Digestivas: cuadro diarreico crénico, enteropatia por VIH y disfagia

Neurolégicas



o Por infeccion primaria del VIH: encefalitis por VIH (demencia por sida
y atrofia cerebral), meningitis aséptica tipica y mielopatia vascular
o Por infecciones asociadas a la inmunodepresion: meningoencefalitis
por Cryptococcus neoformans, neurotoxoplasmosis y lesiones
tumorales por papilomavirus
o Procesos tumorales asociados al VIH: sarcoma de Kaposi, linfoma no

Hodgkin y linfoma primario del sistema nervioso central.

Tratamiento antirretroviral, para que los pacientes con VIH/sida vivan muchos afios

y con una buena calidad de vida.

El objetivo es disminuir la replicacion del virus hasta niveles indetectables, lograr la
restauracion del sistema inmunolégico y hacerlo mas inmunocompetente el principal
criterio que se tiene en cuenta es determinar el numero de linfocitos CD4, entre

otros:

e Antecedente de una enfermedad definitoria de sida

e Linfocitos CD4 con menos de 200 células

e Linfocitos CD4 entre 200-350 células

e Mujeres embarazadas, independientemente del nimero de linfocitos
CD4

e Pacientes con nefropatia por VIH

e Pacientes con coinfeccion VIH/virus de la hepatitis B o C

e Carga viral mayor de 100 000 Ul, independientemente del nimero de
linfocitos CD4

e Disminucién rapida de linfocitos CD4 (mas de 100 células por afio)

¢ Riesgo elevado de enfermedad cardiaca

e Porcentaje de CD4: menos de 14

e Edad: mas de 55 afos

e En este caso siempre se trata de complementarlo con otro criterio

e Linfocitos CD4 +: mas de 350 células y menos de 500



El tratamiento antirretroviral esta basado en la combinacion de, al menos, 3
medicamentos que actlan en diferentes puntos del ciclo de replicacion del virus del
VIH y es lo se conoce como terapia antirretroviral sumamente activa, en el caso de

afiadirse un cuarto medicamento se dice que es una megaterapia antirretroviral.

1. Inhibidores de la enzima retrotranscriptasa:

A. Nucleésidos analogos Interfieren con el ciclo de vida del VIH e imposibilitan
su replicacion, ya que se incorporan dentro del ADN del virus y bloguean la
enzima retrotranscriptasa o transcriptasa inversa, con lo cual logran detener

su proceso de formacion.

Cuadro 2. MNucledsidos anglogos ¥y mecanismo de accien en general

Medicamentos Presentacion Dosis Efectos secundarios

Supresion de la médula
dsea con ansmia v
neutropenia,
intolerancia
gastrointestinal, cefalea
¥ miopatia

Zidovudina (AZT)
Retrovir

Capsulas de 100 y 300
mag, ampulas de 10
mag/mL v jarabe de

30 mg por SmL

1 capsula
300 mgfcada 12 horas

Didanosina (DDI)
Videx

Zalcitabina (DDC)

Stavudine (D4T)
Zerit

Lamivudine (3TC)
Epivir

Abacavir (ABC)
Ziagen

Emtricitabina
(EMTRIVA),
tambign se conoce
como Truvada

(combina Enofowvir

mas Entricitabina)

Tabletas masticables
de 125, 200, 250 y
400 mg

Tabletas (0,375 v
0,750 mag)

Capsulas 15, 20, 30 v

40mg

Tabletas 150 mg v
jarabe (10 mg/mL)

Tabletas 300 mg
Solucion oral 10
mag/mL

Capsulas de 200 mg

200 mg 2 veces al dia,
media hora antes de
comida o 2 horas
después de esta

1 tableta cada & horas

Mas de 60 kg (40 mag
2 vidia) y menos de
60 kg (30 mg, 2 veces
al dia)

150 mg 2 v/dia o 300
mg/dia y jarabe 2
magfka 2 v/dia
300 mg 2 w/dia o
600 mg 1 vez/dia
juntas

200 mg/dia

El medicamento méas usado es el tenofovir.

Pancreatitis, neuropatia
periférica, naussas y
diarreas

Neurcpatia periférica y
estomatibis

Meuropatia periférica,
lipoatrofia, pancreatitis
y acidosis lactica

Tiene escasos efectos
secundarios

Fiebre, exantema
cutaneo, nauseas,
vamitos, acidosis
lactica, esteatosis
hepatica

Minima toxicidad e
hiperpigmentacion
cutanea



B. Nucledtidos no analogos: Interfieren con el ciclo de vida del VIH e

imposibilitan su replicacion, ya que bloquean la enzima retrotranscriptasa o

transcriptasa inversa en la célula infectada y detienen la replicacion del VIH

en el material genético de la célula

Cuadro 3. Nucledsidos no analogos vy mecanismo de accion en general

Medicamentos

Presentacion Dosis

Efectos secundarios

Mevirapine
(Viramune)

Delavirdine
(Rescriptor)

Efavirenz
(Sustiva)

Etravirina
(Intelence)

Rilpivirine
(Edurant)

Tabletas de 200 mag
Jarabe 50 mg/5SmL

1 tab/dia x 14 dias,
luego 1 tableta 2
veces/dia
Tabletas de 100 y 400 mg 3 veces/dia

200 mg

Capsulas de 50, 100
y 200 mg

&00 ma/dia (una sola
dosis al acostarse)

Tabletas de 100 vy
200 mg

200 mg, 2 veces al dia
{ingerir con alimentos)

Tableta de 25 mg 25 mg/dia

Erupcidn cutdnea,
hepatitis, elevacion de
las transaminasas

Erupcion, cefalea e
incremento de las
transaminasas

Mareos, insomnio,
trastornos de la
concentracion,

erupcion vy dislipemia

Erupcion cutanea,
reaccion de
hipersensibilidad,
insuficiencia hepatica
¥ nauseas

Erupcion cutanea,
depresion e insomnio

2. Inhibidores de las proteasas: Interfieren el ciclo del VIH e impiden su

replicacion, a la vez que actdan en la Ultima etapa de la replicacion del virus,

bloquean las enzimas proteasas e impiden a este fraccionarse en pedazos

mas cortos, ensamblarse y abandonar la célula infectada. el ritonavir es el

mas utilizado.



Cuadro 4a. Grupos de medicamentos con mayor efecto terapgutico v supresor

Medicamentos Pressntacian

Dosis

Efectos secundarios

Capsulas de 200 v

Indanawvir 400 mg
(Crixivan)

Tabletas de 250
Melfinavir mg v polve de
(Viracept) 50 mg

Capsulas de 100
mag v jarabe (600
mag/7,.5 mL)

Ritonavir (Norvir)

Tabletas de 100 vy
150 mg v jarabe
(15 mg/mL)

Amprenavir
[Agenerase)

Capsulas (gel
blandc) 200 mg

Squinavir
(Fortowvase)

400 mg cada/& h

750 ma o/8

ho
250 mg o/12

h

100-400 mg 2 w/dia
{como booster de otro
inhibidor de proteasa,
no como medicamento
aislado)

1 200 mag, Z veces/dia

1 200 ma, 3 veces/dia

MNefrolitiasis, intolerancia

gastrointestinal, hiperipidemia,

hiperglucemia, posible

incremento del sangrado

Diarreas, hiperglucemia,
hiperlipidermia, hipodistrofia vy
glevacion de la transaminasa
seérica

Intolerancia gastrointestinal,
parestesia, hepatitis, astenia y
disgeusia

Intolerancia gastrointestinal,
exantema cutdneo, parestesia
oral, aumentan las pruebas de

funcion hepatica

Intolerancia gastrointestinal,

dolor abdominal, cefalea e
incremento de la transaminasa

Cuadro 4b. Grupos de medicamentos con mayor efecto terapéutico ¥ supresor

Medicamentos Presentacion

Dosis

Efectos secundarios

Tableta de 75, 150,

Darunawvir 300, 400 v 600 mg
Prezista
Tipranavir Capsula de 250 mg
Aptivus y solucion oral
100 mg/mL
Atazanavir Capsulas de 100,
(Reyataz) 150, 200 v 300 mg
Lopinavir Tabletas de
+Ritonavir Lopinawvir 200
(Kaletra) ma/Ritonavir 50
(Lopimune) mag o Lopinavir 100

ma/Ritonavir 2%
mg
Fosamprenavir Tabletas 700 mag

(Lexiva)

800 mg + Ritonavir
100 mg

500 mg + Ritonavir
200 mg Zv/dia

400 mag/dia o
300 mg + 100 mag de
Ritonavir/dia

2 tabletas ¢/1Z h
(Lop 200 mg/Rit/50
mag) o 4 tabletas
¢/12 h (Lop 100
mg/Rit/25mg)

2 tabletas c/12 horas
o 1 tableta +
Ritonavir 100 mg/dia

Erupcion cutanea,
hepatotoxicidad, diarrea,
naussas, cefalea,
hipercolesterolemia v
lipodistrofia

Hepatoxicidad, erupcidn cutanea,
hiperlipidemia, hiperglucemia y
lipodistrofia
Hiperbilirrubinemia indirecta,
hiperglucemia, lipodistrofia,
nefrolitiasis e hiperlipidemia

Intolerancia gastrointestinal,
pancreatitis, astenia,
hiperglucemia, lipodistrofia,
prolongacion del intervalo PR

Erupcion cutanea, diarrea,
nauseas, vomitos, cefalea,
hiperlipidermia, hipodistrofia v
nefrolitiasis

3. Otros grupos de medicamentos antirretrovirales aprobados



Cuadro 5. Inhibidores de fusion de la glicoproteina viral con el receptor CD4,
inhibidores de correceptores CCRS e inhibidores de la enzima integrasa

Inhibidores de fusian de la glicoproteina viral con el receptor CD4

Medicamentos

Presentacion Dosis

Efectos secundarios

Enfuvirida T-20
Fuzeon

Medicamentos

Maraviroc (Selzentry)

Medicamentos
Raltegravir
(Isentress)

Inyeccion con polve 90 mg (1 mL) por
liofilizado via subcutianea
2 wveces al dia

Inhibidores de correceptores CCRS
Presentacion Dosis

Tabletas de 150 v
300 mg

150, 200 o e00
mg 2w/dia, segdn
los medicamentos
que se les asocien

Inhibidores de la enzima integrasa

Presentacion Cosis
Tabletas (400 mg) 400 mg 2 veces al
dia

Reaccion local en el
sitic de la inyeccidn|
(dolor, eritema,
induracion),
incrementa el riesgo
de neumonia,
bacteriana, reaccion
de hipersensibilidad

Efectos secundarios
Dolor abdominal, tos,
mareos, elevacion de
la temperatura,
erupcion cutdnea e
infeccion respiratoria
alta

Efectos secundarnos
Mauseas, cefalea,

diarreas, elevacian
de la temperatura y
debilidad muscular

Combinaciones recomendadas:

e Un inhibidor de la retrotranscriptasa (no analogo) y 2 inhibidores de la

retrotranscriptasa (nucledsidos analogos).

e Uninhibidor de proteasas y 2 inhibidores de la retrotranscriptasa (nucleésidos

anélogos).

Combinaciones no recomendadas:

e DDI+DDC
e DDC+3TC
e DDC + D4T
o AZT +DAT

e Saquinavir + Nevirapina

e Saquinavir + Efaviren

e Nevirapina + Efaviren.



Terapia inmunomoduladoras

Tiene como objetivo fortalecer y restablecer el sistema inmunoldgico, se recomienda

como alternativa para los pacientes que no tienen criterios para iniciar la terapia

antirretroviral, pero que ya presentan disminucion del numero de linfocitos CD 4 y

para aquellos que a pesar de dicha terapia no logran aumentarlos.

Factor de transferencia liofilizado: (bulbo = 1 U) 1 bulbo por via subcutanea
u oral, de 2- 3 veces por semana, por periodos de hasta 3 meses.

Interferon recombinante a2 B2 (INREC): (bulbo = 3 y 5 millones U) 1 bulbo
por via intramuscular 3 veces por semana, por periodos de hasta 3 meses.
Es de gran utilidad para los pacientes con infeccion por herpes virus, ya sea
simple o zGster, y virus del papiloma humano.

Mas recientemente, interleucina Il (IL- 2) por vias endovenosa o subcutanea.

Quimioprofilaxis antituberculosis

Primaria: se administran 300 mg diarios de isoniacida, durante 6 meses y se

descansa los fines de semanas, siempre y cuando el paciente no tenga factores de

riesgo que favorezcan la aparicion de esta afeccion. Para estos ultimos, la indicacion

es por 9 meses y solo de lunes a viernes.

Quimioprofilaxis contra el Pneumocytis jiroveci

Primaria: cotrimoxazole (160/800 mg/dia, 3 veces por semana), pentamidina
aerosol (300 mg mensual), o dapsone (100 mg) + pirimetamina (50 mg, 2
veces por semana).

Secundaria: cotrimoxazole (igual que en la profilaxis primaria) o pentamidina

(aerosol) cada 15 dias.

Quimioprofilaxis antitoxoplasma

Primaria: cotrimoxazol (160/800 mg/ dia, 3 veces por semana) o dapsone
(100 mg) mas pirimetamina (50 mg) 2 veces por semana.

Secundaria: sulfadiacina (2 gramos cada 6 horas 3 veces por semana),
pirimetamina (50 mg 1 vez a la semana) y acido folinico (10 mg diarios).



Apoyo psicologico y social

Hay que trabajar de conjunto con el psicologo para atender las posibles reacciones
ante el diagnéstico de la infeccion por VIH, asi como para detectar tempranamente

los estados de depresion y ansiedad que tan negativos resultan.

Tratamiento de rehabilitacion fisica

Permitird recuperar al paciente con sindrome de desgaste, fortalecer el sistema
muscular con ejercicios aerobios y algunos de fuerza, asi como prevenir

determinadas molestias.



Bibliografia
Lamotte Castillo, M. A. (2014). Infeccion por VIH/sida en el mundo actual . MEDISAN, 1-18.



