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1. JUSTIFICACION

Una de las regiones más afectadas de cabeza y cuello donde ocurren las
patologías relacionadas con el virus de la inniunodeficiencia humana (VI H) es la
cavidad oral.
El amplio espectro de enfermedades orales incluye infecciones, procesos inflamatorios
benignos, neoplásicos y otros procesos degenerativos.

En la literatura hay muchos estudios recogidos determinando la prevalencia de
estas manifestaciones orales en la población VII-1-seropositiva, pero la correlación con
parámetros de laboratorio es mínima. flan’ et al. ~, examinaron la candidiasis oral y la
leucoplasia vellosa, las dos lesiones orales más frecuentes asociadas al VIII en relación
con el recuento linfocitario de células T, los niveles antigénicos p24 del core y las
variaciones en el flujo salivar.

Las alteraciones hematológicas son frecuentes en las personas con infección por
el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). Los desórdenes en los procesos
hematopoyéticos, tales corno citopenias en las células mediadoras de la inmunidad y las
alteraciones en los mecanismos de coagulación pueden ser descritos todos ellos en los
pacientes VIII.
Estas alteraciones pueden ocurrir como un resultado de la propia infección, una secuela
de infecciones oportunistas o de neoplasias incluso, o como consecuencia de
tratamientos empleados para la infección VIII y sus condiciones asociadas,

La progresión de la infección según los diferentes grupos de riesgo como
establecieron Barone R. et al. 2, está condicionada por la evolución natural de la
enfermedad y otros cofactores tales como infecciones oportunistas, edad, factores
genéticos, inóculo y vía de infección del VIII entre otros, y han de desecharse por la
terapia antirretroviral precoz que varía todos estos datos que en un inicio eran de interés
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en los estudios longitudinales. En España, seguimos el patrón de la Europa
Mediterránea, junto con Francia e Italia, como pafses con mayor número de casos entre
los que destaca el grupo de riesgo de adicción a drogas vra parenteral.

Dentro de los marcadores biológicos que determinan la progresión a la
enfermedad de los individuos infectados por VIII hay que diferenciar los de carácter
general corno la anemia (progresa cuando la hemoglobina <12,5. g/dl,
hematocrito<40%), leucopenia (<4,0 x í09 II) o linfopenia (<1,0 x ío~ /1); se ha
observado progresión con VSG > 30 mm a la primera hora. Otros marcadores
inmunológicos y de actividad viral son: linfocitos T4, siendo el mejor marcador
biológico de progresión cuando el número de linfocitos T4, su porcentaje o el cociente
T4/T8 es menor de 200/mm3, 25% 6 0,3 respectivamente. El Antígeno p24 sigue un
curso bifásico en la infección, se detecta al inicio y al final de la infección, No se
detecta cuando el paciente tiene >500 linfocitos T4/rnm3.

Los marcadores que indican la activación del sistema inmunológico que
produce el VIH son la 3-2 microglobulina, proteína que está presente en la superficie de
todas las células nucleadas, incluyendo los linfocitos y macrófagos. Su incremento
sérico, refleja la activación de estas células. En los homosexuales infectados por VIII se
ha observado progresión de la infección cuando los niveles plasmáticos son >5~íg/ml
(VN<3pg/ml). Los resultados en drogadictos son variables,

El aumento de los linfocitos T8, refleja la activación del sistema inmunológico.
Otros marcadores serológicos como el título de anticuerpos frente al CMV indican
progresión, la lg A elevada indica tina hiperactividad de los linfocitos T8.
La frecuencia en la aparición de determinadas lesiones orales de carácter infeccioso en
los pacientes con infección VIH, hace pensar en la importancia de las células
mediadoras de la inmunidad en su papel de protección contra la infección superficial de
la mucosa oral; como ocurre en la candidiasis, una de las lesiones orales más frecuentes
en esta población.

En los pacientes cuyas cifras de CD4+ oscilan entre 200-500/mm3, la
candidiasis recurrente se presenta como un problema habitual, así como la presencia de
leucoplasia vellosa.

En otras ocasiones, la aparición precoz de leucoplasia vellosa junto con
determinados valores de parámetros de laboratorio como la p-2 microglobulina indican
la rápida progresión a la enfermedad, siendo así según ciertos estudios del 50% a los 16
meses de diagnóstico y del 80% a los 30 meses 2

Las manifestaciones orales de la enfermedad por VIII son frecuentes y la
mayoría de las veces es la forma inicial de hacerse sintomática la enfermedad. Esto
puede ser la manifestación de una situación bioquímica, inmunológica o hematológica
subyacente.
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El poder establecer tina asociación significativa entre estos dos factores puede ser de un
gran interés en el análisis de los datos clínicos que obtenemos para el mejor
conocimiento y tratamiento de esta enfermedad.

1.11. ANTECEDENTES Y RECUERDO HISTORICO

A partir de la demostración por Tenlin y Mitztitani ~, y Baltimore “ de la
existencia de la transcriptasa inversa, se inició durante la década de los setenta la
búsquedn de los retrovirus humanos, que culmna en 1980 con el aislamiento del virus
de la leucemia de células T del adulto (HTLV-l) como cl primer retrovirus humano ~.

En este sentido, fue importante la descripción previa del cuadro clínico de la
enfermedad, realizada por Takastsuki et al. en el sudoeste del Japón, con una
distribución geográfica que hacía pensar en la posibilidad de que fuera debida a un
agente transmisible. Desde otro punto de vista, también fue fundamental el
descubrimiento de la interleukina 2 o factor de crecimiento de células T, que permitió
mantener estas células en cultivo durante largos períodos de tiempo.
En 1982 se aisló otro virus muy relacionado, pero diferente, el HTLV-l], a partir de un
enfermo afectado de leucemia de células peludas y que hoy todavía podemos considerar
un virus huérfano, en el sentido de que no se ha identificado con seguridad ninguna
enfermedad asociada con su infección. Sin embargo, la infección por este virus parece
estnr ampliamente diseminada en usuarios de drogas por vía intravenosa.
En 1983 6 y en 1984 ‘ se aislaron los virus denominados virus aso&ados a la
linfadenopatía (LAV) y virus humano linfotrópico III (HTLV-lll), hoy día conocido
corno virus de la inmunodeficiencia humana (Vm). Finalmente, en 1986 se nisló el
VIH-2.

1.111. CARACTERíSTICAS GENERALES DE LOS RETRO VIRUS

Los retrovirus son un grupo heterogéneo de virus RNA que son considerados un
grupo taxonómico independiente en razón de su exclusivo modo de replicación. Tras
entrar en la célula diana, se sintetiza una copia de DNA a partir del RNA viral, por
acción de una enzima clave, la transeriptasa Y. El nuevo DNA se integm entonces en
el genoma de la célula huésped, donde permanece quiescente como provirus hasta que
un estímulo adecuado induce la transcripción del RNAm viral y su posterior traducción
en proteínas. El ensamblaje de éstas conduce a la liberación extracelular de viriones.
La clasificación de los retrovirus puede hacerse según su morfología, patogenicidad y
mecanismo de transmisión &
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El VIII- 1, el clásico agente etiológico del SIDA, pertenece a la familia de los Lentivirus.
Un segundo virus, el VII-1-2, también pertenece a ella y puede producir SIDA. Otros
retrovirus de la familia de los Len/fr/rus han sido identificados en animales, en los que
provocan enfermedades neurológicas (visna), anemias e inmunodet’¡cmencma.
La familia de los Oncovirus incluye los retrovirus humanos IITLV-I, HTLV-II y quizás
el IITLV-V, así como el virus de simio STLV-I y el bovino ELy, todos ellos agentes de
leucemias, Se caracterizan por tener un gen denominado tax y producir sintomatología
solo tras un largo período de latencia.. La proteína codificada por la tax está implicada
en el efecto linfoproliferativo de estos virus, a través de la síntesis de interleucina 2 y de
su receptor,

1.1V. ESTRUCTURA Y GENOMA

Los retrovirus humanos son virus con envoltura que poseen dos cadenas de
RNA monocatenario, Los viriones son esféricos y tienen una membrana externa
lipidien, derivada de la membrana celular, en la que se insertan las proteínas de la
envoltura viral.

El nucícoide (core) está formado por varias proteínas, que están codificadas por dos
genes, el gag y el poí. La proteína nuclear pl7 forma la matriz central, mientras que la
p24 forma una estructura rígida central. Las proteínas de la envoltura se proyectan
como espiculas sobre la superficie externa viral, en un número próximo a 100. Estas
espículas están formadas por dos porciones, una externa y tina transmembrana, La
proteína externa sirve para reconocer el receptor de células diana, generalmente el
CD4±de los linfocitos colaboradores III,

Todos los retrovirus poseen una sectiencia denominada LTR (long terminal repeat) que
se repite a cada extremo del genoma viral, el cual posee cerca de 10.000 nucleótidos.
Entre estos límites se encuentran por lo menos 3 genes estructurales (gag, pol, env) y 6
genes reguladores. El gen gag codifica las proteínas nucleares estructurales, y el gen pol
la transcriptasa inversa, la proteasa y una endonucleasa que participa en la integración
del provinis. El gen env codifica las glicoproteinas de la envoltura. La transcripción y
traducción de gag y poí se hace en forma de poliproteinas que son fragmentadas
posteriormente por acción de la proteasa vital (pro).

Los genes reguladores codifican proteínas implicadas en la replicación viral. En el caso
del VIH-1, estos genes pueden dividirse en 3 categorías. La primera incluye a tal
(transactivador), rey (regulador de la expresión de proteínas) y nef (factor regulador
negativo). En la segunda categoría están vif (factor de inactividad viral) y vpu, proteína
viral u, la cual es exclusiva del VIII-1, o vpx, proteína viral x, en el VIII-2. Estos genes
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participan en la eficiencia de transmisión del virus. La tercera categoría de genes
reguladores viene representada por vpr (proteína viral r), cuya función no es bien
conocida, si bien parece ser esencial para la replicación en macrófagos. El HTLV-I y el
IITLV-fl contienen dos genes reguladores, tax (transactivador) y rex (gen regulador x),
ambos implicados en la regulación de la expresión viral.

El grado de actividad de los genes reguladores viene condicionado por el estado de
activación de la célula huésped, de modo que la estimulación fisiológicamente
producida por moléculas como la caquectina (TNF) o la interleucina-] (lUí), o por
antígenos internos específicos, puede poner en marcha la replicación viral. La región
LTR del genoma viral parece mediar esta activación.

I.V. BIOLOGíA MOLECULAR DEL VIH-1

El VIH-l está formado por una partícula esférica de 80 a 100 fin, con una
estructura en tres capas: interna o nucleolde que contiene el RNA y la nucleoproteina
con las enzimas, una cápside ieosaédrica y una envoltura derivada de la célula huésped
donde se insertan las glicoproteinas en 72 proyecciones externas y antígenos de
histocompatibilidad de clase 1 y 11 derivadas de la célula huésped.
El genoma es un RNA de cadena única constituido por. dos hebras idénticas, de
polaridad positiva, y que como virus retroide encapsida la fase RNA y se replica
mediante la acción de un enzima contenida en el virión, la transeriptasa inversa, a través
de una fase DNA, provirus, que se integra en el genoma de la célula huésped.
A partir de este provirus se transcriben RNA mensajeros que van a codificar las
proteínas correspondientes y que, uniéndose al RNA viral constituyen la partícula que
emerge por gemación a través de la membrana celular, incorporando lípidos de la
misma y las glicoproteinas de la envoltura, que a su vez incorporan azúcares derivados
de la célula huésped.
La característica más importante de estos virus es la riqueza de genes y proteínas
reguladoras, que van a condicionar la complejidad de la interacción virus-célula y de ahí
la patogenia de la enfermedad, Así como otros retrovirus poseen los genes estructurales
gag, poí y env, los VIII poseen ocho genes reguladores, en contraste con los IITLV que
sólo poseen tres, a su vez más complejos que los retrovirus anteriormente conocidos.
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I.VI. CICLO DE REPLICACION

Siguiendo a Greene ‘~ podemos distinguir varias fases en el ciclo de
replicación: adsorción, fusión e internalización del virión, transcripción inversa e
integración, latencia, expresión temprana de genes reguladores, expresión tardía de
genes estructurales y enzimáticos y morfogénesis y salida del virión.

I.VI.1- ADSORCION, FUSION E INTERMALIZACION DEL VIRION

Es la fase de interacción entre el antígeno de entrada gpl2O con el receptor
CD4+ de los linfocitos T4 y otras células debida a una afinidad muy alta. Otros
receptores son los Fe de las inmunoglobulinas y los receptores de complemento, usados
por complejos antígeno-anticuerpo con o sin fijación de complemento.
Otras células susceptibles son monocitos/macrófagos, microglía, linfocitos T8, células
de Langerhans, linfocitos 13 de línea celular transformados por virus de Epstein-Barr,
células de carcinoma de colon, fibroblastos, células de línea de glioma, células gliales
primarias, etc, Algunas de ellas expresan receptor CD4+, pero su expresión en otras es
discutido, y otras células claramente no lo expresan, nl menos en condiciones normales.
Las células afectadas son aquellas que expresan el receptor CD4+ directamente, como
los linfocitos T4, o bien aquellas que, como los T8, no lo expresan en condiciones
normales, pero sí tras la infección con un virus corno el herpes 6 (HIIV-6), como han
demostrado recientemente Lusso et al. ¡2,

Teniendo en cuenta la alta difusión del HI-IV-6 en la especie humana, esta interacción
podría ser muy frecuente. Otro virus herpes, el citomegalovirus (CMV), es capaz de
inducir la expresión de receptores Fc de las inmunoglobulinas, haciendo susceptibles a
fibroblastos humanos,
Otro condicionante del tropismo estaría localizado en una zona de la gpl2O situado
fuera de la región conocida como de unión a CD4±,como en el caso de los fagocitos
ni ononucleares.
Debernos tener en cuenta que ¡nutaciones punwales en la gpl2O van a alterar el
tropismo de estos virus, como han demostrado recientemente Sliioda ct al. 13, De ahí
que la alta variabilidad genética de estos virus, especialmente en los genes env, pueda
condicionar también el tropismo.
Las zonas de la gpl2O que intervienen ea la unión al receptor CD4+ se sitúan en tres
regiones contiguas cerca del extremo carboxiterminal, constituyendo una secuencia de
aminoácidos conservada en la que se unirían las tres conformacionalmente en una zona
única.
La región responsable de la fusión de membranas se encuentra en la gp4l, cerca del
extremo aminoterminal, y sería similar a las proteínas E de los paramixovirus, la cual
interaccionaría con una zona de la membrana celular próxima a CD4+ después de
producirse el contacto de una secuencia lipofílica del centro de gp4l con la membrana
celular.
De esta forma, la unión y fusión se producirían por yuxtaposición de las dos membranas
debido a una gran afinidad. Esta unión producida un cambio conformacional,
permitiendo al extremo hidrofóbico aminoterminal de la gp4l insertarse en la
membrana celular, iniciando la fusión.
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I.VI.2- TRANSCRIPCION INVERSA E INTEGRACION

Tras la entrada se inicia la replicación por la transeriptasa inversa, medida por la
transcriptasa inversa contenida en el virión, con lo que se genera la primem cadena de
DNA a partir del RNA viral, La síntesis de la segunda cadena precisa también la acción
de la ribonucleasa H, que degrada parcialmente el molde RNA original. Así, se genera
el DNA de doble cadena, que se integra en el DNA celular mediante la enzima integrasa
viral, aun cuando gran cantidad de DNAviral sin integrar suele persistir en la célula,
Recientemente, Robinson y Zinkus ~ han descrito que la acumulación de DNA viral
sin integrar en la célula sería el resultado de la penetración de múltiples viriones,
distinguiendo cuatro formas de DNA: DNA de alto peso molecular integrado, un dúplex
lineal de 9,6 kb, un DNA circular covalentemente cermdo de 5 kb y una serie de
secuencias virales incom pletas (le distinto lamano que pueden representar transcritos
nacientes o productos de degradación de DNA,
En el caso de las células T, la acumulación de DNA no integrado se produciría, como
hemos señalado, por entrada múltiple de viriones antes de que la expresión de las
glicoproteinas de la envoltura establezca la resistencia de la célula a Itt superinfección, y
no por la transcriptasa inversa de RNA de nueva síntesis.
El linfocito T infectado, aproximadamente el 1% de los CD4+, contiene tina copia única
de DNA viral, la cual proviene, muy probablemente, de la transcripción inversa del
RNA del virus infectante.
En monocitos y macrófagos, en contraposición a lo que ocurre en linfocitos T, se
produce un montaje intracelular de viriones que maduran en vacuolas citoplásmicas, y
de ahí que estas células tengan la potencialidad cte retrotranseribir RNA de nueva
síntesis.
El tipo de cepa infectante alta-rápida o lenta-baja, no inductoin de sincitios o inductora
de éstos, que varía según el momento de la infección, va a condicionar el tiempo de
instauración de la resistencia a la superinfección y, derivados de ello, la cantidad y tipo
de DNA que se van a apreciar en la célula infectada en distintos mornentos ~

I.VI.3.- LATENCIA

Se produce tras la infección e integración del provirus. Aproximadamente el
1% de los linfocitos CD4+ están infectados, y un 1% expresan RNA viral. La
activación celular a partir del estimulo por antígenos, citocinas y mitógenos estimula el
provirus latente a través de la producción de factores de transcripción del huésped,
como el NF-kB, Spl y factor TATA (TF1ID), como hemos comentado anteriormente.
En células T en reposo se puede encontrar una forma de VIH-1 que seda un nucleoide
retrotranserito de forma incompleta.
La presencia del provinís o de formas incompletas de transcripción no produce
enfermedad ni alteraciones patológicas, por lo que, si se pudiera controlar su activación,
se podría controlar el efecto patológico del virus.
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I.VI.4.- ExPRESION GENICA TEMPRANA Y TARDíA

La primera comprende los genes reguladores tat y vpr y la tardía, los genes
estructurales y enzimáticos gag, poí y env, así como el gea regulador rey, que actúa
postranscripcionalmente facilitando el transporte de los RNA mensajeros al citoplasma.

I.VI.5.- MORFOGENESIS Y SALIDA

El montaje se lleva a cabo por partes; la ribonucleoproteina se agrega en el
citoplasma formando el nucícoide con el RNA y las proteínas gag y poí. Posteriormente
se desplazan a la membrana celular, donde se recubren de la membrana lipídica y las
glicoproteinas de superficie adheridas a la misma. Ea el momento de la salida,
favorecida por la proteína Vpu, se producen la miristilación de la proteína p17 y,
después dc desprenderse de la célula, la rotura de los precursores de la nucleocápside y
las enzimas por medio de la proteasa, produciendo así el virión infeccioso favorecido
por la proteína codificada por el gen vif

I.ViI. PATOGENIA

Un amplio espectro de enfermedades han sido relacionadas con la infección por
los retrovirus humanos conocidos, Pueden agruparse de acuerdo con tres mecanismos,
según cuál sea el resultado final de la infección sobre la célula diana (el linfocito
CD4+). En primer lugar, la infección viral puede estimular la proliferación de las
células linfoides, desarrollándose síndromes linfoproliferativos. Así ocurre en la
leucemia de células T del adulto, producida por el HTLV-l. En segundo lugar, la
alteración funcional de las células inmunes infectadas puede producir la pérdida de la
vigilancia inniunológica y la aparición de fenómenos autoinmunes. Por último, la
infección por retrovirus preferentemente citopáticos puede condicionar tina depleción
linfocitaria progresiva y una inmunodeficiuncia adquirida, como en el SIDA. Los tres
mecanismos de patogenicidad descritos río son excluyentes y, con mayor o menor
relevancia, concurren en un mismo paciente infectado por cualquiera de los retrovirus
descritos. Sin embargo, la patogenia de cada virus opera por un mecanismo preferente,
y según ello es posible clasificarlos en oncogénicos y citopáticos.
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I.VIII. PRUEBAS DIAGNOSTICAS DE LABORATORIO

Los métodos utilizados para reconocer las infecciones por retrovirus humanos
pueden clasificarse en directos e indirectos, seg~in persigan demostrar la presencia de
virus o de sus constituyentes, o bien la respuesta de anticuemos específicos por parte
del huésped.
La seropositividad se define por la demostración de anticuerpos frente a las proteínas
virales, resultando repetidamente reactivas las pruebas de screening y, a la vez, una
metodología confirmatoria (la más frecuente es el Western blot), El
e,,zinwin,nunoanal¡s¡s (ETA) es el más utilizado como prueba de detección. Los
antígenos empleados provienen del lisado viral de un cultivo (EA de primera
generación) o se trata de proteínas reconibinantes (ETA de segunda genemción) o
péptidos sintéticos (EIA de tercera generación) que reproducen epitopos muy
inmunogénicos del virus, Los EIA de segunda y tercera generación son más específicos
que los de primera generación. Estos pueden presentar falsos positivos en pacientes con
enfermedades nutoinmunes o un FILA característico. Las pruebas de EIA pueden estar
diseñadas de modo indirecto o competitivo, según el mecanismo por el cual se
reconozca la presencia de anticuerpos en la muestra problema. Los EIA indirectos son
más sensibles y los EA competitivos más específicos.
Se han comercializado pruebas de detección rápida de anticuerpos, que utilizan
péptidos reconibinantes o sintéticos-especialmente en el caso del VII-l-l y que muestran
una excelente sensibilidad y especificidad. La aglutinación con partículas de látex
sensibilizadas es el proceder más utilizado, Una de estas pruebas ha sido aprobada
recientemente por la FDA para situaciones urgentes, como la práctica de transplantes.
La disponibilidad de estas pruebas, más baratas y de más fácil manejo que los EIA,
también puede ser importante para los países del Tercer Mundo, aunque su menor
sensibilidad debe ser especialmente considerado en esos casos.

El Western ¿ño! es la metodología más empleada para la confirmación de
resultados obtenidos con pruebas de detección. De modo ventajoso, peraiite
discriminar frente a qué antígenos virales se dirigen los anticuerpos presentes en la
muestra analizada. Otras metodologías de confirmación, como la inmunofluorescencia
indirecta (IET) o el análisis por radioinmunoprecipitnción (lUPA) presentan una
subjetividad y complejidad, respectivamente, que dificultan su utilización como pruebas
confirmatorias.

I.VIII. 1. VIH-1: MARCADORES SEROLOGICOS

La exposición inicial al VIH-1 (primoinfección) se manifiesta por la aparición
en 2-3 semanas de un cuadro seudogripal (mononucleosis-like) hasta en un 70% de los
pacientes, aunque a menudo pasa desapercibida. El espectro de manifestaciones
clínicas puede ser muy variado en la primoinfección, habiéndose descrito cuadros de
encefalitis o candidiasis esofágica en algunos casos. En los sujetos con sintomatología
más importante o prolongada durante la primoinfección, la progresidn a SIDA parece
ser más rápida 16
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Los modelos de infección por VIII transfusional sugieren que la seroconversión ocurre
en el 90% de los receptores de sangre contaminada. Los anticuerpos pueden detectarse
a las 3-6 semanas de la transfusión en la mayoría de casos. Sin embargo en individuos
afectados por otras vías, corno la sexual, se han descrito períodos de ventana más largos-
incluso de años- antes de la seroconversióíi 1~

Existe una secuencia teínporal de aparición de los diferentes marcadores serológicos de
infección VIII— 1 tras la prirnoinfección 18,19,

I.VIII.2. ANTIGENEMIA

La presencia de proteínas virales puede reconocerse en líquidos biológicos
(suero, plasma, LCR) durante la primoinfección en ausencia de otros rnarcadores
serológicos. En donantes no se ha demostrado un beneficio de la investigación rutinaria
de antigenemia junio con la de anticuerpos para reducir el riesgo de transmisión de
sangre contaminada.

l.VIII.3. VIH-1: CRITERIOS DE POSITIVIDAD SEROLOGICA

Una prueba de EIA reactiva en una ocasión debe ser repetida en la misma
muestra antes de considerarla positiva. Todas las muestras con EIA repetidamente
positivas deben ser analizadas mediante una prueba coíifirmatoria, generalmente el
Western blot. Diversos estudios han demostrado que la sensibilidad y especificidad de
las pruebas de EA comerciales es superior al 98%, si bien el número de falsos positivos
en grupos de bajo riesgo de infeccióíi (como los donantes) puede ser considerable.
Estos falsos positivos se han descrito en sujetos con enfermedades autoinniuíies, historia
de múltiples gestaciones o de politransfusiones y por la presencia de anticuerpos frente
a algunos antígenos FILA de clase II. La utilización de pruebas de ETA diseñadas con
antígenos recombinantes o péptidos sintéticos proporciona un menor número de
reacciones cruzadas y la sensibilidad parece conservarse y aún ser mayor.

En 1987 la FDA propuso unos criterios de positividad del Western blot muy restrictivos:
sólo serían consideradas positivas las muestras con bandas frente al menos una proteína
de cada tíno de los 3 genes estructurales, La especificidad de los criterios de la FDA es
muy elevada, pero tienen como desventaja su escasa sensibilidad. Por ejemplo, muchos
pacientes con SIDA presentan una pérdida de anti-p24, de modo que son considerados
indeterminados serológicamente. Más tarde, los CDC revisaron los criterios de
positividad, definiéndolos por la presencia de al menos dos de las tres bandas
correspondientes a los genes estructurales que codifican las proternas p24, gp4l y
gpl2O o gpl6O. Estos criterios ofrecen una mayor sensibilidad, conservándose la
especificidad. Finalmente, la OMS publicó en 1990 un sistema de interpretación del
Western blot por el cual la positividad se establece cuando están presentes al menos dos
bandas de la envoltura,
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I.VIII.4. VIH-1: MARCADORES BIOLOGICOS DE PROGRESION

Los individuos infectados por el VIH-l desarrollan las infecciones y neoplasias
oportunistas que definen el SIDA a los 8-lO años de la primoinfección. Diversos
factores pueden rnodificar la historia natural de la enfermedad, incluyendo otros agentes
infecciosos, el tabaquismo, la edad, la persistencia en la adicción a drogas intravenosas,
circunstancias psicosociales y factores génicos del huésped. Asimismo, diferentes
parámetros biológicos pueden ayudar a predecir el ritmo de progresión de la enfermedad
en pacientes asintomáticos, El conocimiento de los sujetos que tienen un peor
pronóstico puede aconsejar la introducción de tratamientos antivirales y la profilaxis de
infecciones oportunistas de modo precoz en este subgrupo de pacientes.

Las variables de laboratorio que se han demostrado de valor pronóstico en
homosexuales y en hernofílicos pueden no ser adecuadas para predecir el curso de la
enfermedad en drogadictos 2(1

l.VIII.5. VIH-2: CARACTERíSTICAS GENERALES

En 1985 se identificó un patrón atípico de anticuerpos frente al VIH-l en
prostitutas de Senegal asintornáticas. Sin embargo, estas muestras reconocían los
antígenos del virus de la inmunodeficiencia de los simios (51V). En 1986, Clavel ~I

aisló un nuevo virus, inicialmente denominado LAV-2 y posterionnente VII-l-2, en
pacientes africanos occidentales con clínica de inmunodeficiencia. Por entonces se
comunicó el aislamiento de un nuevo virus, al que se denominó FITLV—IV, en
prostitutas de Senegal, si bien pronto se hizo evidente que en realidad era una cepa del
SIV más que un virus humano.

I.VIII.6. PATOGENIA

El VIII-2 es menos virulento que el VIII- 1, pero también ocasiona
inmunodeficiencia y SIDA 2! Al igual que el VIH-l es neurotrópico y puede producir
manifestaciones neurológicas.

l.VIII.7. VIH-2: CRITERIOS DIAGNOSTICOS

La secuencia de aminoácidos de las proteínas del VIII-2 es próxima a la del
VII-Li, y para los péptidos de gag y pol es del 58 y 59%, respectivamente. Por el
contrario, las proteínas codificadas por env difieren en más del 65% de aminoácidos,
Esto explica que haya reactividad cruzada entre los anticuemos dirigidos frente a
proteínas de ambos virus, especialmente frente a proteínas nucleares, De hecho, las
pruebas de EIA para la detección de anticuerpos VIII-1 utilizadas en los bancos de
sangre reconocen un 60-91% de los sueros VIH-2 positivos. En los pacientes con SIDA
por VIII-2, la pérdida de anticuerpos frente al core, propia de estos estadios avanzados,
puede reducir en buena parte la reactividad cruzada y hacer indetectables estas muestras
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por las pruebas serológicas del VIII-l. La reactividad serológica también puede ocurrir
con anticuerpos frente a la envoltura, en especial en el Western blor y con la banda del
precursor de la envoltura, La reactividad cruzada parece ser más frecuente en las
muestras VIH-2 positivas frente a proteínas del VIII-l que viceversa. Las pruebas de
ELA de tipo competitivo presentan un menor grado de reacciones cruzadas que las de
tipo indirecto, y las pruebas de EIA diseñadas con péptidos sintéticos discriminan mejor
la infección por uno u otro virus.

Los criterios de positividad de la OMS para el Western blot del VIH-2 exigen la
presencia de al menos dos bandas de la envoltura. En individuos con infección
confirmada por VIII-l puede ser difícil establecer la positividad serológica para VII-l-2
por la presencia de reactividad cruzada. Esta circunstancia de coinfección ha podido ser
confirmada de modo definitivo mediante otras técnologías como el cultivo o la
am pli fiene ióu por PCR.

Se han desarrollado pruebas de EIA para la detección simultánea de anticuerpos frente
al VIII- 1 y VII-I-2. Su sensibilidad y especificidad para reconocer anticuerpos VII-hl es
similar a la que tienen las pruebas de EIA exclusivas para VIH-l, Además, permiten
detectar todas las muestras VII-l-2. Por tanto, son las pruebas de elección para el análisis
de los bancos de sangre.

La exposición al VIH-2 puede asociarse a un cuadro seudogripal, de modo similar a lo
que ocurre con la infección VII-l-2. La prueba de detección de antigenemia para VIII
puede servir para reconocer la primoiníección por VIH-2, en razón de la sirnilitud que
presentan las proteínas del core de ambos virus.

I.IX. HISTORIA NATURAL DE LA INFECCION POR VIH Y
DEL SIDA

La infección por el VIH se transmite por la sangre, las relaciones sexuales y de
forma vertical de madre a hijo. Cuando una persona se infecta por el VIII, a las 2-4
semanas puede presentar una primoinfección sintomática, que en estudios prospectivos
se observa en el 50-70% de las seroconversiones, generalmente como un síndrome
mononucleósico o una meningoencefalitis, los cuales se autotimitan en 2-3 semanas, y
posteriormente el paciente queda asintomático o con un síndrome linfadenopático
durante varios años, El tiempo que tarda un paciente en desarrollar el SIDA y las
manifestaciones clínicas que presentará varia de persona a persona. La respuesta
serológica que origina esta infección se detecta por lo general en los 3 primeros meses,
aunque en algunas ocasiones, el período ventana puede ser más prolongado. Cuando el
VIII penetra en el organismo puede infectar a varios tipos de células. Los linfocitos T4
son la principal célula diana, ya que expresan en su superficie el receptor CD4+, pero
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también pueden ser infectadas otras células, expresen o no los receptores CD4+: los
monocitos/macrófagos, los linfocitos T8 y otras células hematopoyéticas, células del
SNC (oligodendrocitos), de la piel (células de Langerhans) y de los epitelios renal e
intestinal, entre otras. La destrucción progresiva de y/o estas células y/o la pérdida de
sus funciones permiten explicar la mayor parte de las manifestaciones clínicas de esta
infección. La destrucción de linfocitos T4 produce una inmunosupresión celular severa
que favorecerá la aparición de la mayo¡ia de las infecciones oportunistas y neoplasias
características del SIDA. La infección del SNC produce una encefalitis subaguda que
originará el complejo de demencia del SIDA. Por uno u otro mecanismo se producirá el
fallecimiento del paciente.

Datos recientes basados en cultivos virales cuantitativos de plasrna y células
mononucleares de sangre periférica apoyan la hipótesis de que el VIH- 1, desde el
momento en que infecta a un paciente, prolifera de una forma contin na, aunque a
velocidades diferentes según el estadio evolutivo de la infección,
Habría que distinguir:
a) una fase precoz o aguda de varias semanas de evolución; b) una fase intermedia o
crónica, con replicación viral activa, aunque a velocidad baja, de varios, ~ de
duración, y e) una fase final o de crisis que clínicamente correspondería a lo que
denominamos complejo relacionado con el SIDA (CRS) y luego SIDA.

I.IX. 1. FASE PRECOZ O AGUDA

A partir del momento en el que se adquiere la infección por VIH, su evolución
es relativamente independiente del mecanismo de transmisión, aunque la dosis
infectante y sobre todo la virulencia intrínseca de la cepa y quizá también la capacidad
de respuesta del huésped podrían tener importancia. El paciente infectado persistirá
asiatomático o presentará un cuadro clínico caracterizado por un síndrome
mononucleósido hasta en un 30-40% de los casos, aunque a menudo pase inadvertido ~
22 Paulatinamente, a los 20-30 días dcl contagio, en la mayor parte de pacientes irá
apareciendo antígeno p24 circulante (2-6 semanas). El cultivo viral muestra títulos muy
altos en plasma, y una elevada proporción de linfocitos CD4 están infectados (hasta 1 de
cada 10-100 linfocitos). Luego irán apareciendo los diferentes tipos de anticuerpos (1-3
meses) e inmunidad celular, lo que coincidirá con la desaparición del antígeno p24 y un
descenso drástico del titulo de virus circulantes y de células infectadas 10, 13, A lo largo
de este proceso agudo puede haber una inmunodepresión transitoria, capaz incluso de
facilitar la aparición o reactivación de determinadas infecciones oportunistas, como
candidiasis esofágica o infecciones asintomáticas por CMV 22, 24,

¡.IX.2. FASE INTERMEDIA O CRONICA

Durante esta fase, que generalmente dura varios años, la actividad proliferativa
viral persiste, aunque a bajo nivel,
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En la práctica totalidad de pacientes se puede cultivar el VIII-L tanto en plasma como
en células mononucleares, y la actividad replicativa viral estaría limitada no por
anticuerpos (el nivel de anticuerpos neutralizantes siempre es muy bajo), sino por
linfocitos T citotóxicos activados y específicos. Los pacientes suelen estar
asintomáticos, con o sin adenopatías, plaquetopenia (sobre todo en drogadictos) o
mínimos tmnstornos neurológicos fácilmente detectables si se utilizan pruebas
electrofisiológicas 25 La probabilidad actual de que la infección progrese hacia
estadios más avanzados 26 se acerca en adultos al 50% a los ¡0 años de haberse
producido la infección (al 80% en los niños), y no parece haber diferencias importantes
entre los distintos subgrupos de pacientes afectados.
La probabilidad de aislar virusapartir del plasma de pacientes infectados y la
sobrecarga de virus intracelular guardan tina estrecha correlación con el recuento de
linfocitos CD4+ 27 Diversos estudios demuestran que la administración de zidovudina
(AZT) a pacientes con menos de 500 linfocitos CD4Imm3 clínicarnente asintoniáticos o
con uno o dos síntomas relacionados eón la infección por VIH— 1 puede retrasar la
progresión de la enfermedad 28

I.IX.3. FASE FINAL O DE CRISIS

El incremento de la actividad replicativa del virus coincide clfnicamente con la
aparición de una severa alteración del estado general (wast/ng svndronuO, de
infecciones oportunistas, de ciertos tipos de neoplasias o de tmnstornos neurológicos, y
a partir de este momento decimos que el paciente tiene SIDA. El pronóstico a partir de
este momento, al menos en los pacientes no tratados con antirretrovirales, solía ser
malo, y la probabilidad de sobrevivir a los 2 años del diagnóstico de SIDA no
acostumbraba ser superior al 30-50% y era inferior al 10-20% a los 4 años del
diagnóstico. La edad, la actividad de riesgo a través de la cual se adquirió la infección
por el VIH-l y la forma de presentación influyen en la supervivencia. Otros factores,
como la presencia de diarrea, la hipoalbuminemia, los transtornos neurológicos, la
hipoxemia, la anemia, la leucopenia, la linfopenia y la plaquetopenia, y los niveles altos
de neopterina también empeoran el pronóstico. Por el momento, la AZT ha sido el
único fármaco antirretroviral que en un ensayo prospectivo controlado y randomizado
ha sido capaz de mejorar la supervivencia del 50-75% a los 365 días, y parece que estas
expectativas aparentemente buenas se mantienen al menos 2-3 años 29,30 a pesar de la
progresiva aparición de resistencias parciales o totales a la AZT ~ sobre todo a partir del
año de haberse iniciado el tratamiento. El pronóstico es más favorable cuando a las 8-
12 semanas de haber iniciado el tratamiento asciende la cifra de linfocitos CD4+ y
rebaja el nivel de ~

2-microglobulinasérica 32,
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I.X. PHocsnEsíON DE LA INFECCION EN LOS DISTINTOS
GRUPOS DE RIESGO

Desde el inicio de la epidemia se están efectuando numerosos estudios
prospectivos entre los distintos gn¡pos de riesgo.
Los principales estudios prospectivos en los que se conoce la fecha de infección por el
VIH y que analizan las tasas de progresión a SIDA ocurren en homosexuales,
drogadictos, hemofílicos y pacientes transfundidos. En los homosexuales, el estudio
más importante es el de San Francisco ~ que ha seguido durante 12 años a un
colectivo de homosexuales, siendo la tasa de SIDA y la mortalidad acumuladas a los 12
años del 62 y 56%, respectivamente. Menos de un 25% de los pacientes permanecían
asintomáticos, y sólo la mitad de ellos presentaban más de 500 linfocitos 74/mm3. Los
estudios efectuados en estos pacientes asintomáticos sin deterioro inniunológico han
puesto de manifiesto tinas cifras elevadas de linfocitos TS y una disminución de la
actividad de las células agresoras naturales naturnl-killer. Los pacientes hemofflieos
tienen una tasa global de progresión infantil y mayor a partir de los 35 años. En los
pacientes transfundidos la tasa de progresión a SIDA es del 49% a los 7 años, siendo
más rápida en aquellos pacientes que desarrollaron un síndrome retroviral agudo en el
momento de la infección. Finalmente, existen pocos estudios y con escaso seguimiento
en el colectivo de los drogadictos. Datos de un estudio multicéntrico italiano muestran
una tasa de progresión a SIDA del 18% a los 4 años. En nuestro medio la tasa de
progresión es bastante similar; del 23% a los 6 años. El tiempo medio de progresión a
SIDA en los diferentes grupos de riesgo infectados por el VIH oscila entre los 8 y los
lO años.
En resumen, se acepta que las tasas de progresión a SIDA son bajas en los primeros 2-4
años de la infección, y aumentan considerablemente a partir de los 5 años, siendo del
50% a los lO años de seguimiento.

Un análisis matemático basado en el colectivo de homosexuales de San
Francisco, concluye que, a los 16 años de la infección por VIII, un 65-100% de
pacientes habrán desarrollado el SIDA. Sin embargo, dado que en la actualidad ya se
efectúa un tratamiento antirretroviral precoz en los pacientes infectados por el VIII con
deterioro inmunológico (<500 lintocitos T4/mm3) y se realiza la profilaxis primaria de
determinadas infecciones, estos estudios no se podrán continuar, ya que se ha
modificado la historia natural de la infección.

I.X.1. COFACTORES DE PROGRESION DE LA INFECCION POR
VIH A SIDA

Numerosos estudios están intentando identificar los cofactores que permiten
explicar por qué la progresión de la infección por el VIH es más rápida en unos
pacientes que en otros, y por qué algunas manifestaciones del SIDA, como el sarcoma
de Kaposi, se observan sólo en determinados colectivos. La hipótesis más aceptada es
la activación del sistema inmunológico y del VIH por otros virus, como el
citomegalovirus (CMV), el virus de Epstein-Barr, el herpes simple tipo 1 y 2, el virus
del herpes tipo 6, el virus de la hepatitis B (IIBV), el HTLV-I u otros virus. También se
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han propuesto como cofactores de progresión el inóculo y la vía de infección por el
VIII, la infección con más de una cepa del VIII, la infección por parásitos entéricos, la
infección por Mvcoplusnw,la exposición a antígenos alogénicos, tales corno el semen o
la sangre, la malnutrición, el uso de drogas, la edad de los pacientes (los mayores de 35
años progresan con mayor rapidez) y factores genéticos.
El hecho de que el sarcoma de Kaposi predomine en homosexuales se ha relacionado
con varios cofactores, especulándose que podría estar relacionado con la infección por
CMV, el uso de nitritos (poppers), el uso de drogas.,factores genéticos (HLA-DRS), y
enfermedades de transmisión sexual,

I.X.1.1. MARCADORES BIOLOGICOS DE PROGRESION A SIDA
Desde el inicio de la epidemia de SIDA se están realizando numerosos estudios

con el fin de identificar marcadores biológicos que indiquen qué pacientes infectados
por el VIH van a desarrollar el SIDA.

Los principales marcadores biológicos estudiados para detectar la progresión de la
infección VIII a SIDA son:

A. Marcadores generales

•Hemoelobina-leucocitos-linfocitos
Se ha observado que la infección por VIH puede progresar a SIDA cuando

aparece anemia (hemoglobina <12,5 g/dl, hematócrito <40%), leucopenia (<4,0 x109/I)
o linfopenia (<1,0 x lO~/l).

•VSG
Se ha observado progresión con VSG > 30 mm a la primera hora.
•Test de hipersensibilidad retardada
La aparición de anergia cutánea (Multitest negativo) es un factor de progresión

y refleja de forma global la inmunosupresión celular del paciente.

B. Marcadores inmunológicos y de actividad viral

•Linfocitos 14
Es la célula diana de la infección por VIH. Es el mejor marcador biológico de

progresión de la infección. Refleja el estado citopático que tiene el VIII sobre los
linfocitos T4. Se ha observado progresión de la infección cuando el número de
linfocitos 14, su porcentaje o el cociente T4/T8 es menor de 200/mm3, 25% o 0,3,
respectivamente (VN, 1000+/-400/mm3, 51+1-5%, 2,1 +1-0,9)

•Antlgeno o24
La antigenemia sigue un curso bifásico en la infección por VII-! . Se detecta al

inicio (infección aguda) y al final (SIDA). No se detecta cuando un paciente tiene una
cifra de linfocitos 14>500/mm3. Su aparición en un paciente asintomático es un
marcador biológico de progresión. Puede aumentarse el rendimiento de las técnicas
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tratando previamente el suero con ácido clorhídrico, ya que se libera el antígeno unido a
los inmunocomplejos circulantes.

‘Antígenos frente a las oroteinas del core (nl7. n24

)

Los anticuerpos frente a las proteínas del core (p17, p24) desaparecen en
estadios avanzados de la infección por VIH. Pueden determinarse de forma cualitativa o
cuantitativa (titulación). Su desaparición es un marcador biológico de progresión.

B. 1. Marcadores que indican la activación del sistema
inmunológico que produce el VIH

• 3—2 microslobulma
Proteína de bajo peso rnolecular, que constituye la cadena ligera del complejo

de histocompatibilidad mayor de clase 1. Está presente en la superficie de todas las
células nucleadas, incluyendo linfocitos y niacrófagos. Su incremento sérico refleja la
activación de estas células, En los homosexuales infectados por VIH se ha observado
progresión de la infección cuando los niveles plasmáticos son >5~tg/ail (VN <3¡.tg/ml).
Los resultados con drogadictos son variables.
Los niveles séricos también aumentan en la insuficiencia renal, otras infecciones virales,
enfermedades inmunológicas y procesos linfoproliferativos.

‘Neonteri un
Es un metabolito del trifosfato dc guanosina. Es producida por los monocitos y

macrófagos estimulados con interferón y producido por los linfocitos 1 activados. En
los homosexuales infectados por el VIII se han observado progresión de la infección
con niveles plasmáticos > 2Onmol/ml (VN<lOnrnol/l). También puede determinarse en
orina, existiendo una buena correlación con los niveles séricos. Los resultados en
drogadictos son variables.

•Recentores de interleucina-2
Los receptores de interleucina-2 circulantes reflejan la activación de los

linfocitos T y/o monocitos, y posiblemente de los linfocitos 3. Guarda correlación con
la 9-2 microglobulina y la neopterina. (VN en seronegativos, 53 +1- 19 U/mí, y en
seropositivos asintomáticos, 102+/-59 U/ini).

‘Linfocitos T8
Su aumento refleja la activación del sistema inmunológico (VN, 500+/-

150/mm3, 24+1-5%).

Su incremento refleja la activación que sufren los linfocitos 13 (VN, 60-290
mg/dl).

‘Otros marcadores
El incremento del título de anticuerpos frente a CMV, el aumento de interferón

yy del factor de crecimiento tumoral.
Estos marcadores reflejan de forma directa e indirecta la acción que ejerce el VIII sobre
el sistema inmunológico del paciente, y se han utilizado de forma independiente o en
combinaciones,
Los linfocitos 14 constituyen la principal célula diana de la infección por el VIII,
causando este virus una destrucción progresiva, severa e irreversible de estas células,
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que origina la aparición de la mayoría de infecciones oportunistas cuando su cifra es
inferior a 200 linfocitos/mm3. Por tanto el número y porcentaje de linfocitos T4 y el
cociente de linfocitos T4/TS son los marcadores biológicos más utilizados, no sólo
porque son los que mejor indican la progresión de esta infección, sino porque indican el
momento de iniciar el tratamiento antirretroviral (<500 linfocitos 14/mm3) y la
profilaxis primaria de determinadas infecciones oportunistas ( por lo general
<200/mm3),
Estudios seriados de las subpoblaciones linfocitarias en hemofílicos seguidos II años
indican que en los pacientes no tratados se produce un descenso constante del número
de linfocitos 14, aunque con fluctuaciones, con una pérdida media de censos más
pronunciados (superiores a lOO linfocitos T4/mni3) y en los que tienen tina cifra
absoltíta inferior a 200 células/rnm3,
Otro grupo de marcadores reflejan la activación del sistema inmunológico que produce
la infección por el VIH. Está constituido por los linfocitos T8 y la 9-2 microglobulina, la
neopterina, el interferón y, los receptores de interleucina 2 y los niveles de IgA. La
desaparición de los anticuerpos dirigidos frente a las proteínas del core también es un
marcador de progresión.
Finalmente, un tercer grupo de marcadores indica la propia actividad viral del VIII
(antigenemia p24 circulante, cultivo viral, PCR), La antigenemia p24 se detecta en la
primoinfección y en las fases avanzadas de la infección (<200 linfocitos T4/mm%,
siendo la incidencia de SIDA en estos pacientes 4-20 veces mayor. La incidencia de
antigenemia es muy baja (7%) en pacientes con más de 600 linfocitos T4/mm3 y muy
alta (75%) en los que tienen menos de 200/mm3. Su aparición en un paciente
as¡ntomático origina un descenso más rápido del número de linfocitos T4 y mayor
progresión a SIDA. probablemente porque refleja una mayor destrucción celular. En los
pacientes sin antigenemia se ha calculado un descenso anual de linfocitos 14 del 12%
que llega a ser de un 30% en los que la tienen. Asirnismo, la incidencia acumulativa de
SIDA a los 4 años en pacientes sin antigenemia con tina cifra de linfocitos de T4
superior a 400, de 200 a 399 e inferior a 200/mm3 fue del 21, 63 y 86%,
respectivamente, mientras que en los pacientes con antigenemia p24 circulante fue del
58,81 y 100%, respectivamente.
Recientemente, se ha comprobado que al tratar el suero de estos pacientes con ácido
clorhídrico y neutralizándolo con hidróxido sódico se detecta el antígeno p24 con más
frecuencia (12% con el método convencional) y 51% con el nuevo método, ya que se
libera el antígeno unido a los inmunocomnplejos circulantes,
Deben efectuarse estudios prospectivos para evaluar el valor, como marcador de
progresión y terapéutico, de esta nueva técnica. El cultivo viral utilizando plasma o
células mononucleares de sangre periférica se correlaciona con la severidad de la
infección. El cultivo es positivo en el 0,18 y 90% de los pacientes con más de 400,
200-299 y menos de 200 linfocitos 14/mm3, respectivamente, siendo la dosis infeetiva
en los pacientes asintomáticos 100 veces inferior a la de los pacientes con SIDA. Sólo
se detecta antigenemia p24 en el 45% de los pacientes con viremia. La PCR también
puede ser de utilidad en un futuro inmediato al detectar el DNA del VIH en los
linfocitos 14.
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La mayoría de estos estudios se han realizado en el colectivo homosexual, por lo
que la extrapolación de los resultados a otros grupos de riesgo debe efectuarse con
cautela,
En este colectivo, Moss et al. ~ han identificado mediante análisis multivariables 5
marcadores biológicos quede formna independiente indican la progresión de la infección
por VIII a SIDA: menos de 200 linfocitos T4/mm3, menos del 25% de linfocitos T4,
niveles de 9-2 microglobulina de más de 3 pg/rnl, presencia de antígeno VIH (p24) y
hematocrito menor del 40%. Además, al cornbinar tres de estas variables (9-2
mnicroglobulina, antígeno VIII y número de linfocitos 14) se puede saber si un paciente
tiene un riesgo alto o bajo de progresión a SIDA a los 3 años. Recientemente, Fahey et
al., 36 han publicado un estudio en el queefectúan un análisis uni y multivariado de 8
marcadores biológicos, y concluyen que los mejores marcadores de progresión son los
linfocitos 14 (expresados en número, porcentaje o cociente 14/18) en combinación con
los niveles séricos de neopterina o de 9-2 microglobulina, Existen menos estudios en
pacientes hemofílicos, pero los resultados son similares, El descenso del número de
linfocitos T4 y la aparición de antigenemia p24 son altamente predictivos de desarrollo
de SIDA (incidencia a los 2 años deI 67%, IC:31-100). Finalmente, hay pocas
publicaciones sobre drogadictos. El número de linfocitos T4 es el mejor marcador de
progresión de la infección, siendo variables los resultados con 9-2 microglobulina y
neopterina.

Todos estos datos confirman la necesidad de utilizar de forma rutimiaria, en el
manejo clínico de los pacientes infectados por el VIII, la determinación de las
subpoblaciones linfocitarias conjuntamente con la 9-2 microglobulina, la neopterina y/o
la determinación del antígeno p24 en los paciemites con menos de 600 limifocitos
T4/mm3 (con cifras superiores no se detecta), con el fin de conocer el estadio clínico en
el que se encuentra la infección por el VIH y de iniciar el tratamiento antirretroviral y la
profilaxis de determinadas infecciones oportunistas.

l.X. 1 .2. MARCADORES CLíNICOS DE PROGRESION A SIDA

Los pacientes con una primoinfección por VIII sintomática progresan más
rápidamente a SIDA, Si el paciente está asintomático, los marcadores clínicos de
progresión de la infección por el VIII a SIDA son el muguet oral, la leucoplasia vellosa
y los síntomas constitucionales (fiebre, sudoración nocturna, astenia crónica, diarrea
crónica y pérdida de más del 10% de peso)2635’37. La linfadenopatia persistente, que en
un principio se consideré un predictor clínico, en la actualidad no se considera. Sin
embargo, la desaparición de las adenopatías por foliculosis se asocia a una progresión
de la infección, El herpes zoster es un marcador precoz, diagnosticado 2-7 años (media:
5) antes del SIDA, pero con escaso poder predictivo; la tasa de progresión a SIDA a los
2 años es baja (25%). El muguet y la leucoplasia vellosa aparecen más tarde que el
herpes zoster, y la tasa de progresión a SIDA a los 2 años es del 40% ~. Los síntomas
constitucionales son las manifestaciones más tardías, e indican una inminente
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progresión a SIDA. De hecho, todos los pacientes que las presentan lo desarrollan en
memios de 2 años.

En consecuencia, se debe preguntar a todo paciente infectado por el VIII de
forma sistemática sobre la sintomatología, y se buscará de forma intencionada en la
exploración física el muguet y la leucoplasia vellosa, dos entidades características de la
infección por VIII, ya que indican que la infección se encuentra ea fase intermedia o
avanzada y que estos pacientes son camididatos al tratamiento antirretroviral,

I.X.2. RELACION ENTRE LOS MARCADORES CLíNICOS Y
BIOLOGICOS DE PROGRESION Y EL NUMERO DE LINFOCITOS
C D4

Con mucha frecuencia se visitan pacientes infectados por el VII-! y no se
dispone del recuento de sus subpoblaciones linfocitarias (14/T8). Por ello pueden ser
útiles aquellos estudios que indiquen qué variables clínicas o biológicas sencillas se
asocian con un número bajo de linfocitos 74, ya que permitirán identificar a los
pacientes que pueden precisar tratamiento antirretroviral (<500 linfocitos 14/mm3) y

profilaxis primaria frente a P. carhíii

Los resultados de un estudio realizado en San Fmncisco en 207 varones
honiosexuales infectados por el VII-I que relacionó marcadores clínicos y biológicos con
la cifra de linfocitos T4 se vió que los pacientes con candidiasis oral, leucoplasia
vellosa, dermatitis seborreica, niveles elevados de 9-2 microglobulina sérica (>4 mg/l) y
antigenemia p24 tuvieron tinas cifras significativamente menores de linfocitos 74. La
probabilidad de que estos parámutros identificaran a pacientes con menos de 200
linfocitos 74/mm3 fue baja (25-63%), pero estas mismas variables fueron útiles para
identificar a la mnayoria de pacientes con menos de 500 linfocitos 14/mm3 (76-88%).
Por otia parte, la ausencia de estos parámetros sólo identificó un 45-50% de pacientes
con más de 500 linfocitos 74/mm3, pero excluyó a la mayoría de los pacientes (>90%)
con menos de 200 linfocitos 14/mm3, En este estudio no se pudo valorar el papel de la
antigenemia p24, ya que el número de pacientes con una determinación positiva fue
bajo. De todas formas, ante lo comentado debe tenerse en cuenta que la presencia de
antígeno p24 en el suero se asocia por lo general a un número de linfocitos T4 bajo
(<200 14/mm3).

En otro estudio 38 se relacionó la cifra absoluta de linfocitos totales con el
número de linfocitos 14. Las conclusiones fueron que todos los pacientes con menos de
1500 linfocitos totales tenían menos de 500 linfocitos 14/mm3, y que los pacientes
asintomáticos o tratados con zidovudina durante menos de 6 meses y que tenían más de
1500 linfocitos T4 presentaban en más del 90% de casos más de 200 linfocitos
14/mm3~
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¡XI. RASES DE LA PROFILAXIS PRIMARIA Y SECUNDARIA
DE LAS INFECCIONES OPORTUNISTAS

La infección por el VII-! origina una inmunodepresión celular al causar una
depleción crónica y progresiva del número de linfocitos T4, apareciendo la mayoría de
infecciones oportunistas cuando la inmunosupresión es severa. Su cronología
dependerá del balance entre la virulencia del microorganismo y el grado de
inmunosupresión del paciente. Así, la tuberculosis y la candidiasis suelen observarse ~
~<> por encima de los 200 linfocitos T4/mm3, mientras que la neumonía por P.carinii y la
Toxoplasmosis cerebral se observan por debajo de 200 linfocitos 14/mm3 y las
infeccionespor C.neo/Wnzans,M. av¡um-imwcellulc¡,ey Citomegalovirus aparecen por
debajo de 100 linfocitos T4/mm3, Esto explica que la Tuberculosis y la Candidiasis
aparezcan antes y las infecciones por Cripto tocos, M.aviuni-in¡racellulare y
Citomegalovirus se observen en fases más avanzadas de la infección, El origen de estas
infecciones es el siguiente:
1. Reactivación de una infección latente adquirida años antes. Es la causa mas
frecuente, En la mayoría de los casos, la primoinfección fue asintomática, Las
infecciomies por A4duberculosis, T.gondit, P.carinii, vii-ns del grupo herpes
(citomegalovirus, virus de Epstein-Barr, herpes simple, herpes zoster) y otros (virus JC)
son los procesos más frecuemites.
2. Infección exógena. Estos pacientes pueden adquirir infecciones de ¡¡OVO por los
mismos mecanismos que el huésped inmunocompetente. Se adquieren, por ejemplo,
por vía digestiva las infecciones por Ibdllí y Cryptospor/di¡un, y por vía respiratoria la
cri ptococosis.
3. Proliferación de microorganismos saprofitos de piel y mucosas. Las camididiasis oral,
esofágica y vaginal son los ejemplos más característicos de este mecanismo,
En consecuencia, como la mayoría de infecciones son una reactivación de una infección
latente adquirida años antes, podemos conocer qué infecciones ha tenido el paciente
realizando el PPD y solicitando las serologías para dichos microorganismos. Se han
demostrado útiles la profilaxis con isoniacida de los pacientes PED (SUI) positivos, y la
profilaxis primaria frente a P.carinii en los pacientes comi menos de 200 linfocitos
14/mm3 (o menos de un 20%).
En Estados Unidos también se realiza profilaxis primaria frente a H.capsulatun¡ emi
aquellos pacientes con una intradermnoreacción con histoplasmina positiva y menos de
200 linfocitos 14/mm3
Se están realizando estudios para valorar la eficacia de la profilaxis primaria frente a
T.gondil y otras infecciones oportunistas que se observan en fases más avanzadas
(criptococosis, citomegalovirus, M.aviunz-intracelluk¡re).
Si un paciente desarrolla una infección oportunista, la respuesta al tratamiento en fase
aguda suele ser buena. Sin embargo, debido a que en estos pacientes persiste la
inmunodepresión celular y a las características de este tipo de microorganismos
(gérmenes intracelulares, ausencia de fármacos activos frente a las formas quisticas de
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protozoos y sobre el provirus integrado en el DNA celular), la tasa de recidivas es muy
alta, lo que obliga a efectuar un tratamiento de mantenimiento de por vida.

IXII. PERIODO DE INCUBACION

El tiempo que transcurre desde la infección latente a la manifestación del severo
daño inmunológico atraviesa un variado espectro de posibilidades, desde un año o
incluso menos en algunas personas, hasta 14 años en otras. Este periodo conocido
corno período de incubación’ ha sido el objetivo de muchos estudios de la historia
natural de la infección VIH en los 13 años desde que la epidernia de SIDA fue
reconocida. Muchas características de la progresión de la infecciómi hasta el estadio
fimial son mucho me,¡or atendidas que las características en inses tempranas, debido a los
estudios prospectivos de personas seropositivas, a estudios retrospectivos de
idemitificación de datos de infección mientras fue posible, tales como pacientes
tmamisl’undidos de sangre k)t(f 1 o compuestos derivados sangui’neos , y a las
observaciones realizadas en personas VIH-negativas que realizaron seroconversión en el
estudio,
Estimaciones medias del período de incubación, para hombres homosexuales han
conducido a un rango aproximativo de consenso,
Las valoraciones anuales de progresión a SIDA han sido referidas de un número de
estudios prospectivos en varios grupos de transmisión y el grado de pérdida de
linfocitos CD4 ha sido también estudiada en diferentes grupos de transmisión,
Una amplia variedad de cofactores potenciales que pudieran influir el grado de
progresión de la enfermedad se han estudiado aunque con resultados variados, pero no
dcc isívos.
La evidencia afirma que la respuesta inicial inmune en el periodo más cercano después
de la imifección puede jugar un papel crítico en deterírinar el subsiguiente curso de la
enfermedad VII-!.
Finalmente, varias pruebas de laboratorio se han descrito para predecir el desarrollo de
la enfermedad en personas asintomáticas,

¡Xiii. PROPORCION DE PERSONAS VIH-SEROPOSITIVAS,
PROGRESION A SIDA

Los estudios de historia natural muestran que, cerca de todas las personas VIII-
positivas tienen unos valores de linfocitos CD4 por debajo de los normales de las
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personas seronegativas y muestran una progresiva pérdida de estas células a lo largo del
tiempo de infección,
Los niveles de linfocitos CD4 decrecen inmediatamente después de la seroconversión,
los valores van descendiendo, lenta pero mantenidarnente hasta que aparece la
enfermedad, cuando algo aparece, lo acelera de nuevo, aunque la evidencia para la
aceleración en un estadio tardío de enfermedad es mixta,
IIay una gran vamiedad de comportamiento individual dentro del patrón general.
Hay personas que son excepciones a esta regla general: algunos caracterizados como
no progresores indefinidamente o que tal vez estén en el extremo de la distribución de la
progresión de la enfermedad y desarrollarámi finalmente SIDA.
El pronostico cii el tiempo para las personas seropositivas que no han rnostrado pérdida
progresiva de linfocitos CD4 será sólo definitivamente conocida con seguimiento a
largo plazo, pero algunas observaciones sugieren que es más común que haya pérdida
de linfocitos CD4 y progresen a SIDA.
En un principio, duramite el seguimiento en el estudio de ‘‘s~~N rItANcmsco MEN’5 ImFZAI;rII
srunv, muchos de los hornbres con mímíima o ninguna pérdida de linfocitos CD4
mostraron empeomamiento de otros valores predictivos a SIDA, tales como los niveles
de anticuerpos amiti p24, f3-2 microglobulina o neopterina. En segundo lugar, no hay
claramente pruebas,documemitadas de personas que parezcan haber aclarado la infección
VIH +.

Los casos referentes a scrocomivemsión de VIII-positivos a negativos aparecen como
artefactos de laboratorio en un examen más cerrado, generalmente dan positivos en la
primera prueba diagnóstica de t3LISA y en la confirmación del Western-blot se
negativiza 41
En tercer lugar, incluso las personas VIH—seropositivas con niveles cercanos a los
normales de linfocitos CD4 muestran anormalidades linfociticas funcionales que
sugieren un deterioro a largo plazo en la función inmune.
La experiencia dcl estudio del Hospital General de San Francisco, en el que solo 1/288
hombres seropositivos ( 0.3 %) con niveles bases de CD4 sobre 700/mm3 a lo largo del
seguimiento, indica que con el suficiente seguimiento a todas las personas VII-!—
positivas mostrarían un descenso de CD4.
Si estas personas pueden o no en el tiempo sucumbir a la enfermedad VIH, la capacidad
de su respuesta inmune para luchar con el virus es de gran interés científico.
Estudios de personas con respuestas fuertes imirumines al VIII pueden sugerir estrategias
de hacer una vacuna efectiva y conducir a una investigación más profunda dentro dc la
patogenia VII-!.
Un número de gnmpos de investigación están examinando diferentes aspectos de la
respuesta inmune y la variabilidad de VIII en estas personas, como que no ha sido
determinado si la falta de progresión de la enfermedad está conducida o guiada más por
la variación en la respuesta inmune del huésped o por la variación en el virus.
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I.XIV. MECANISMOS DE TRANSMISION DEL VIH

.I.XIV.1. EPIDEMIOLOGíA Y TRANSMISION VIH ENTRE LOS
ADICTOS A DROGAS INTRAVENOSAS

La infección VIII relacionada con los adictos a drogas vía parenteral suponen
una fracción importante y un crecimiento del total de casos de EE.UU. El VII-! se ha
propagado rápidamente a través del uso de drogas parenterales tamnbién en partes de
Europa y de Asia. Los factores de riesgo para la infección entre los ADVP (adictos a
drogas por vía parenteral), incluyen características deniográficas y las prácticas que
aumentan la exposición parenteral a infectar la sangre y la transmisión sexual,

I.XIV.1.1. RECUERDO HISTORICO

En 1981, en el inicio de la epidemia, se convirtió aparentemente en la
expansión entre los ADVP en el area metropolitana de Nueva York. Las infecciones
oportunistas idénticas a las de los varones homosexuales con el síndrome recientemente
conocido denominado SIDA estaban siendo diagnosticadas en adictos a drogas
parenterales sin historia de homosexualidad. En un breve corto espacio de tiempo
comenzaron a aparecer las mismas infecciones oportunistas en las parejas femeninas de
los ADVP.
Esta evidencia sugirió que el Sd. de inmunodeficiencia estaba siendo causado por un
agente similar o idéntico a aquel de los varones homosexuales con SIDA y que se
transmitía a través de la vía paremiteral y en este caso sexualmente.
Los investigadores identificaron el VIII como agente responsable del SIDA como un
estado avanzado de enfermedad y rápidamnente determinaron que el VIH podría ser
aislado de sangre contaminada, de jerimíguillas, material de inoculación, y de este modo
ampliaba las posibilidades de contagio para los ADVP 42,

El uso de drogas parenterales se relata corno un factor de riesgo sustancial y con rapidez
de propagación de amnericanos diagnosticados de infección por VIII y es responsable de
alto grado en la transmisión IIIX (heterosexual) y perinatal.
En los EE.UU el grupo de ADVP relacionado con la enfermedad VII-! ha caldo en
descenso.
El tiempo medio desde la infección VIII hasta la enfennedad manifiesta se estima que
es aproximadamente 10 años ~.

Cambios en la demografía de SIDA, tiende a aumentar los casos por transmisión por
drogas parenterales.
En los EE.UU y en los paises de PAIRON 1 (paises industrializados donde los casos
corrientes son primariamente entre varones HMX (homosexuales) y ADVP), la
transmisión del VIH entre y desde los representantes de ADVP representa una mayor
peligrosidad en la transmisión que la que puede ser el grupo HMX y los receptores de
hemoderivados.
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I.XIV.1 .2. INCIDENCIA Y PREVALENCIA

El aislamiento del V¡H y el desarrollo de los test serológicos para la infección
han permitido que los estudios de seroprevalencia se puedan realizar en poblaciones de
riesgo de ADVP asintomáticos.
Estos pacientes son objeto de los cambios serios metodológicos inherentes a todos los
estudios descriptivos de ADVP, la mayoría notables en establecer con dificultad la
prevalencia del uso de droga parenteral en una comunidad dada como denominador para
los cálculos de incidencia y de prevalencia. Sin embargo, la epidemiología y los
determinantes de la transmisión VIH entre los ADVP están bien caracterizados en los
EE.UU y en el extranjero. Una vez introducido en una comunidad de ADVP, el VII-! se
ha extendido con alarmante rapidez en algunas regiones, infectando a la mayoría de las
personas a miivel local, en un período de pocos meses a pocos años, Este patrón sugiere
que la transmisión VIH vía parenteral puede ser altamente eficiente comparada de modo
partictílar a la transmisiómi sexual en el mundo desarrollado “~.

Los datos de la incidencia de VIII están más dispersos pero sugieren que la nueva
infección con VIH, mientras no se valoremi los datos cuando pase una década, ya es
frecuente entre los ADVP americanos,
En San Francisco, el cociente anual estimado (índice) de seroconversión está en un
3,5% para HMX y 13SX (bisexuales) hombres ADVP y 2,0% para mujeres y hombres
IITX y ADVP ~.

La seroconversión global en índice entre los ADVP de San Francisco descendió desde
el 7% por año hasta posteriormente 1985 a 2,4% hacia la mitad de 1987, pero desde
entonces ha permanecido prácticamente constante ~.

Hay artículos que describen patrones similares de la velocidad rápida y localizada de
VIII entre los ADVP en Europa. En Edimburgo, Escocia, la seroprevalencia se elevó
rápidamente al 51% en el inicio de los 80, con la mayoría de las seroconversiones que
ocurrían con un periodo de 2 años, En Italia, Milán, la seroprevalericia se incrementó
desde 5% a casi el 50% de ADVP en menos de tres años y ha alcanzado el 62% en el
inicio de 1987 46, la incidencia de infección VIII nueva es estimada actualmente de ser
4% por año ~. Indices comparables de seroprevalencia VIII y de incidencia fueron
observados en otros centros urbanos del Norte de Italia y España al final de los años 80
.46

La velocidad de propagación del VIH entre los ADVP ha sido incluso más temprana en
Asia, donde la seroincidencia puede ser una orden de una magnitud más alta. En
Bangkok, Thailandia, la seroprevalencia entre los ADVP fue estimada como un 1% al
final de 1987, pero se ha elevado al 15% en Marzo de 1988 y al 43% en Diciembre del
mismo año, con una seroconversión por término medio de 4% al mes 48,

Los datos que se presentaron en la VIII Conferencia Internacional sobre SIDA
(Amsterdam, 1992) sugieren epidemias igualmente dramáticas de VIII en ADVP en
otros países del Sur y Sudeste de Asia, Los autores estiman que el aumento en la
seroprevalencia VIH en Yangon, Myanmar del 2% de ADVP en el inicio de 1990 al
68% a finales del 90 y ahora es sobre 77%. En Manipur provincia de la India, el VIIi
no se observó entre ADVI’ hasta Octubre de 1989, y 8 meses más tarde 55% fueron
seropositivos ‘“>.
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l.XIV.1 .3. FACTORES DE RIESGO PARA LA INFECCION VIH EN
ADVP

La transmisión de VII-! entre ADVP ocurre primariamente a través del
instrumental contaminado parenteral con sangre infectada-VIIi, seguida por la
reutilización de un ADVP-no infectado.
Los comportamientos que aumentan la posibilidad, frecuencia y magnitud de la
exposición a sangre infectada aumentan el riesgo de infección, Entre los ADVP, un
número de características demográficas y de comportamiento están asociadas con un
riesgo mayor de adquirir VIH.

La residencia en un area de alta prevalencia es un poderoso factor de riesgo a
nivel doméstico (nacional) y de tipo universal.

Dentro de los EE.UU otro factor predictor independiente de la seroprevalencia
VIH incluye la minoría racial o étnica, ingresos bajos, sexo varón y diagnóstico de
personalidad antisocial como patología ~<>~SI,

Africo-americamios y ADVP hispanos tienen seroprevalencias más altas que hacen los
blancos, no hispanos ADVP en Nueva York, Conneticut y San Francisco ~ ~
Diferencias en el sexo, en el VIH varían geográficamente desde Nueva York donde las
seroprevalencias es del 13% mayor entre varones que entre mujeres ADVP, a San
Francisco, donde la seroprevalencia entre mujeres y varones ADVP es idéntica 52. 54•

No hay diferencias biológicas en la susceptibilidad a adquirir VIII que se hayan
demostrado para sugerir la diferencia de niveles de infección entre los grupos de sexo,
étnicos, demográficos y raciales. A pesar de esto, estas características son fidedignas
para correlacionar patrones de comportamiento y sociales que aumentan el riesgo de
contacto con VIH, tales como el aumento de grandes números de personas que tienen
dificultades económicas entre los ADVP y dificultad para conseguir material de uso
propio estéril,

Finalmente, la patología antisocial, que puede tener de prevalencia un 40% de
ADVP comparado con el 3% de la población general, está asociado con inyecciones
cada vez más frecuentes, con mayor frecuencia de compartir jeringuillas, de
promiscuidad sexual y mayor uso de cocaína y de alcohol, comportamientos que forman
parte más frecuemítemente de una constelación general de toma de riesgo en el
comportamiento y aumenta la inseguridad personal ~.

Un número de comportamientos relacionados con el uso de droga están
asociados con el riesgo incrementado de adquirir VIII en los EE.UU y Europa. Estos
incluyen, la frecuencia de dosis de droga parenteral y lo más importante de todo, el
material parenteral. Las variaciones en la manera de compartir jeringuillas es también
un factor de riesgo. La frecuencia de las dosis es también por sí mismo un factor de
riesgo,
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El compartir jeringuillas tamnbién es un factor de riesgo adicional, La
transmisión sexual a partir de los ADVP o entre ellos mismos constituye una forma muy
importante de adquirir el VIII, para las mujeres ADVP en EE.UU, el tener una pareja
sexual que también es ADVP es tía factor de riesgo independiente que ser infectado por
V1H52.

En Milán, donde esta información era disponible, las mujeres ADVP con una
pareja sexual VII-!-seropositivo son más frecuentemente infectadas por VIIi que por el
riesgo que conllevan en sí mismas,

En contraste, para los ADVP varones, el tener una pareja femenina que también
es ADVP no ha sido demostrado como factor de riesgo 52~

Esto puede demostrarse por la ineficiencia relativa postulada de la transmisión
femenina a niascu lina como una comparación entre la transni ision necesariamente
dirigida en los países de patrón J55,

Los varones HMX y BSX ADVP están con alto riesgo particular para la
infección VII-!, no solamente por la vía sexual sino también por la alta prevalencia de
VIIi en sus grupos de compañeros en los que comparten todo.

•I.XIV.2. TRANSMISION SEXUAL DEL VIH

La transmisión sexual del VIIi es la responsable primaria para la expansión en
el mundo del SIDA epidémico.
La transmisión sexual ha sido predonminanternente homosexual (HMX) en
Norteamérica, Europa y Australia, conocidos con el nombre de paises PAIRON 1; y con
predominio heterosexual (HIX) en Africa, Sudeste Asiático, partes de Sudaniérica y el
Caribe conocidos como países PATRON II. Aunque el uso de drogas vía parenteral
también juega un papel imnportante en la transmisión y propagación de la enfermedad
VIII y en particular se ha aumentado la transmisión HTX en paises desarrollados, el
problema de la detención del SIDA epidémico es sobre todo un problema de controlar la
transmisión sexual de esta infección. Dificultades históricas en el control de las
enfermedades de transmisión sexual (ETS), tales como la sífilis y los papeles
controvertidos a nivel social y político implicados, sugieren Lo difícil que es controlar la
propagación del VIII.

La transmisión sexual del agente causante del SIDA fue lo primera que se
sugirió por la aparición en varones HMX en EE.UU. La rápida propagación de SIDA
entre estos varones en Nueva York; San Francisco y Los Angeles implicó la transmisión
sexual en esta población. En Africa, además implicó la transmisión sexual en esta
población. Aquí, el reconocimiento de números equivalentes de hombres y mujeres de
casos de SIDA apuntaron a la transmisión heterosexual, aunque el significado de la
transmisión heterosexual permaneció controvertida en el tiempo.
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Varios de los principales papeles relacionados con la transmisión sexual
permanecen escasamente entendidos: 1). El potencial de transmisión para algunas
prácticas sexuales necesita aclarse, es decir, si las prácticas sexuales plantean un riesgo
significativo de transmisión, 2). La eficacia relativa de transmisión de varones a mujeres
frente mujeres a hombres es todavía incierto, 3). La variación en la infección de
individuos seropositivos, tales como la susceptibilidad en sus parejas no infectadas, no
se ha explicado y el papel de cofactores que pueden aumentar la susceptibilidad a la
infección debe conocerse.

I.XIV.2.1. AISLAMIENTO DE VIH

Ha sido aislado de la sangre, líquido seminal, líquido pre-eyaculado,
secreciones vaginales, urinarias, líquido cerebroespinal, saliva, lágrimas y leche materna
de imidividuos infectados.
Las secreciones de VIII-DNA han sido detectadas en los fluidos pre-eyaculación.

Es controvertido si el VIII infecta los espermatozoides. En cambio, la
demostración reciente por Scmprini et al. 56 que la supresión de células infectadas del
semen permitía la inseminación artificial sin la seroconversión en 29 mujeres permitiría
argumentar contra los espermatozoides infectados. Excepto para el fluido
cerebroespinal (CSF) el VIH en otros fluidos que la sangre se encuentra primariamente
en linfocitos, aunque virus extracelular se ha encontrado ocasionalmente”.
La transmisión podría ocurrir teóricamente por comportamiento sexual incluyendo el
contacto con alguno de estos fluidos pero la concentración del VIH encontrado en la
saliva y en las lágrimas es extremadamene bajo. Más o menos, ningún caso de
infección VIII ha sido atribuido a la saliva o a las lágrimas.

El virus se encuentra en comícentraciones más aumentadas en el semen que en
las concentraciones vaginales que apoya la hipótesis que la transmisión ocurre más
precoz y fácilmente de hombres a mujeres que a la inversa 58,

La presencia de vinís en el fluido seminal y en las secreciones vaginales sugieren que
las prácticas más comunes sexuales pueden ser capaces de transmitir el VIII de ambas
formas en HMX y HTX.

El comportamiento sexual que implica exposición al sangrado es común que
incremente el riesgo de transmisión. La evidencia de que el VIIi directamente infecta
las células epiteliales intestinales proporciona otro mecanismo posible de transmisión a
través de la vía anal en el acto sexual, sobreañadido por el sangrado a través de rupturas
de la mucosa rectal ~.
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LXIV.2.2. INFECTIVIDAD

La infección por el VIIi es para toda la vida y todas las personas que scan
positivas a VIR tienen que ser tenidas en cuenta como potencialmente infectadas, Los
estudios de patrones sexuales para individuos afectados, en cambio, han encentrado una
amplia variación en la seropositividad, variando de 10 a 20 por ciento en los consortes
de hemofílicos infectados por VIH hasta el 20 a 75% en parejas de individuos ya con
SIDA 60~ Esta variación en la seropositividad sugiere una variación amplia en
infectividad del individuo infectado VIII.

Alguna variación es debida probablemente a diferencias entre las prácticas
sexuales y el número de contactos sexuales pero el comportamiento aislado no parece
explicar el grado de variación. Hay individuos que han sido identificados como VIII-
infectados por un contacto sexmmal desprotegido mientras otros imidividuos han
permanecido seronegativos después de cientos de contactos sexuales desprotegidos.
Esta variación pudiera ser que fuera causada por variación a la susceptibilidad de la
infección entre las parejas, por cambios de graduación en la infectividad en el individuo
VIH infectado a lo largo del tiempo, por diferencias en las cadenas VIH, que podrían
varmar en un individuo portador a lo largo del tiempo, por distribuciones variadas de
cofactores que pudieran acrecentar o limitar las posibilidades de transmisión, o por
alguna combinación de todas estas posibilidades.

I.XIV.2.3. ESTADIO DE ENFERMEDAD VIII Y PROBABILIDAD DE
TRANSMISION

Dos de estas posibilidades aparecen como de particular importancia:
l)cofactores, y
2)variación cmi la cadena viral que parece ser relacionada con el estadio de
i nm unosupresión.

El porcentaje de células periféricas mononucleares infectadas por VIII es
bastante bajo aproximadamente en 1 por 10,000 como poco 1 en 100,00, el número tan
pequeño relativo de células imífecíadas circulantes puede ayudar a explicar la variación
en los grados de infección. Ha sido conocido desde época inicial que la probabilidad de
infección VIII y su detección en el cultivo o de detección de antígeno en sangre
periférica está correlacionado con el status clínico de la persona analizada: el virus se
encuentra mnás frecuentemente en la sangre periférica de pacientes con SIDA o
inmunosupresión avanzada que en personas seropositivas asintomáticas con niveles
relativamente mnás altos de linfocitos CD4 61, La cantidad de virus recuperable de las
muestras de sangre periférica tiende a incrementarse en el tiempo con individuos con
enfermedad VII-! progresada 62, La cadena y carga viral de VIH recuperable de los
nódulos linfáticos también nos ha mostrado incrementos con el paso de la infección.

Evidencia indirecta de que estas observaciones de laboratorio podían
relacionarse con la infectividad, pueden verse en la tendencia para los grados de
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seropositividad VIH para ser más altos en las parejas de pacientes con SIDA o con
enfermedad sintomática VIH que ea parejas de personas seropositivas asintomáticas 63,

Varios estudios reflejaron una relación entre el estadio de enfermedad VII-! y la
probabilidad de transmisión heteroseximal (ambas: varón a mujer y mujer a varón),
transmisión homosexual y transmisión perinatal. Osmond etal. 63 encontraron que
después de controlar la duración de la relación sexual y la frecuencia de contacto, las
parejas sexuales antiguas o actuales masculinas de hombres HMX con SIDA eran más
frecuentemente infectados si el contacto sexual había tenido lugar al mismo tiempo o
después del índice de diagnóstico de la pareja. Goedert eL al, 64 reflejaron que la
seroconversión en el cónymmge de hemofílicos estaba asociada con un descenso del
cociente CD4/CD8 en la pareja masculina,

Un estudio africano de cónyuges masculinos y femeninos de pacientes con
SIDA, personas sintomáticas VIII positivas y personas asintomáticas VII-{-seropositivas,
encontraron una tendencia a aumentar la seropositividad en las parejas de los
seropositivos sintomáticos 65,

Fisclil et al. 66 en un estudio de parejas masculinas y femeninas observaron
una correlación entre la seroconversión de las parejas y la antigenemia VIII p24 en el
paciente inicial. El estudio de cohorte del Grupo de Estudios Europeos sobre la
transmisión heterosexual de VIII encontró que en 563 parejas, el avanzado estadio de
infección VIII en el paciente inicial era un factor de riesgo para la transmnisión a la
pareja. En este estudio. aunque el estado avanzado de enfermedad aumentó la
posibilidad de ¡a indiferencia del sexo en la transmisión, era ésto mtmcho más importante
en la predicciómi mujer—hombre que en la de hombre—mujer respecto a la transmisión.
Así el avanzado estadio de la enfermedad pudiera ser más importante en la propagación
de VIII desde la mujer que desde el hombre. No todos los estudios, en cambio,
confirmaron la asociación entre la inniunosupresión mayor en la pareja inicial e
incremnentó la posibilidad de seropositividad en la pareja susceptible al riesgo.

I.XIV.2.4. VARIACION DE LA CADENA VIRAL VIH

La variación en el mismo vinís es teóricamente un factor de transmisión, pero la
variación sustancial en el desarrollo de los aislamientos VII-LI no han sido todavía
relacionados con la variación de infectividad. Si por ejemplo hay diferencias en la
infectividad relativa de Norteamérica frente a las cadenas V]H-1 africanas, ello no ha
sido demostrado en humanos. La susceptibilidad genética del huésped a la infección
pudiera también afectar a la transmisión pero no se ha demostrado evidencia clara en
cuanto a la resistencia genética.
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I.XIV.2.5. TRANSMISION HOMOSEXUAL

I.XIV.2.5.1. RIESGo DE TRANSMISION POR COMPORTAMIENTOS

SEXUALES ENTRE VARONES HOMOSEXUALES

Estudios de hombres homosexuales han reflejado consistentemente que las
relaciones anales receptivas y el número de parejas sexuales masculinas son el más
significativo factor de riesgo para la transmisión VIR 67,68

La eficacia de la transmisión a la pareja receptiva durante la relación anal puede
explicarse por el hecho de que el acceso viral al sangrado crea desgarros en la mucosa
rectal y puede ser más común con esta práctica que otros tipos de relación sexual,
No es necesario la existencia de trauma para la transmisión, en cambio ha sido
observada en las células intestinales de la mucosa como infección directa ~.

El estrato de células endoteliales en el recto es más delgado que en la vagina y aunque
la barrera de células para la infección todavía no ha sido determinada, los linfocitos que
pudieran actuar como barrera para VIH son multitud en la mucosa rectal 69,

l.XIV.2.5.2, TRANSMISION DE MUJER A MUJER
Dos artículos de posible transmisión de mujer a mujer han aparecido en la

literatura. En el más convincente de los dos ~ la transmisión aparentemente ocurre
durante un periodo de 4 a 6 semanas después de que una mujer comenzó una relación
con otra amujer que era ADVP y seropositiva. Las actividades sexuales eran a veces
traumáticas, resultando con sangrado vaginal y también ocurrían durante la
menstruación.
Las prácticas sexuales incluyeron contacto digital y oral con la vagina y contacto oral
con el ano,
El segundo caso 71, era de una mujer de 24:00 años que mantuvo algún contacto
heterosexual o uso de droga vía parenteral, pero que reflejó contacto orogenital con un
número de parejas femeninas en los años anteriores a las pruebas positivas de
anticuerpos VIII.

I.XIV.2.6. TRANSMISION HETEROSEXUAL ENTRE HOMBRE Y
MUJER

l.XIV.2.6.V RIESGO POR COMPORTAMIENTO SEXUAL ENTRE HOMBRE
Y MUJER
La relación vaginal puede transmitir el VIH a la pareja, tanto al hombre como a

la mujer, pero un número de estudios ha mostrado que el riesgo es más alto a la pareja
femenina.
La relación anal, se demostró que es un factor de riesgo para la pareja femenina en
estudios heterosexuales 72, Como se observó en estudios de hombres MMX, ¡os
comportamientos que incrementan la posibilidad de trauma y así acceder al sangrado
son comunes de aumentar la probabilidad de la transmisión.

La relación presumiblemente tendría el mismo riesgo para la pareja femenina
como pareja receptiva oral en las parejas de MMX, pero los datos faltan en relaciones
heterosexuales. La transmisión por este medio probablemente ocurre~ pero es raro, hay
un potencial de transmisión por maniobras linguales pero no se han documentado bien
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estos casos. El riesgo puede ser presuntamente más bajo que en el sexo oral porque la
cantidad de virus presente en las secreciones vaginales es menor que en el semen,
El uso del preservativo se ha mostrado como reductor del potencial de transmisión del
VIR entre HTX. Un análisis de varios estudios de transmisión encontraron que la
eficacia del preservativo era del 69% sobre todos. Como se discute abajo, está
disminuido el fracaso del preservativo colocándolo correctamente, y utilizando
sólamente el preservativo de látex con un lubricante con base de contenido rico en agua,
no grasa.

La reciente aprovación por la FDA de un preservativo para la mujer originará un
método de contracepción que también pudiera proteger frente al VIIi. Su efectividad
contra el VIH permanece por demostrarse, aunque cuando se utiliza correctamnente, el
poliuretano deberla ser una barrera adecuada, Es más difícil para usarlo correctamente
que el preservativo masculino, en cambio, y puede proporcionar limitaciones serias.
Este proyecto es todavía una iniportante contribución a los métodos de prevención
porque los otros métodos de control de la concepción no protegen a la mujer de la
infección VIII, la esponja impregnada con nonoxylona no se puede mantener como
detención de la tmansmisión VIH, Se ha sugerido incluso que el uso de nanoxinol 9
podría incrementar la transmisión VIH a través de la irritación de la mucosa genital.
Desafortunadamente, el preservativo femenino es caro, y el costo puede tener mala
difusión en los paises desarrollados inc!uso aunque pueda captar su aceptación cultural.

I.XIV.2.6.2. FRECUENCIA DE LA TRANSMISION DE HOMBRE A MUJER
La proporción de parejas femeninas con pniebas positivas en estudios de

transmisión varía en valores de hombres infectados del 7% en un estudio de 148
esposas de hemofílicos al 74% en un estudio de 38 africanos pacientes de SIDA. Los
bajos grados de infección vistos en algunos estudios de parejas femeninas
particularmente en las esposas de varones hemofílicos sugieren que el VIII no es
siempre transínitido fácilamente de un varón seropositivo a una mujer, incluso después
de frecuentes contactos sexuales sobre un período de años. Muchos de las esposas de
hemofílicos tuvieron unas relaciones vagimiales regulares con anticonceptivos de barrera
durante varios años después de convertirse cmi comiocedoras de la infección VIH en su
pareja, pero a pesar de todo, una alta proporción permaneció VIIi seronegativo. Por
otra parte, algunos individuos aparecían infectados después de una o incluso dos
exposiciones. Algunos artículos de casos clínicos también sugieren que los varones
infectados pueden infectar parejas femeninas consecutivas sobre un período de años.

I.XIV.2.6,3. FRECUENCIA DE RELACION SEXUAL
Varios estudios fracasaron en un intento de encontrar una asociación entre el

riesgo de infección y el número de contactos sexuales con la pareja indicada. Dada la
existencia de riesgo constante, la frecuencia de la relación desprotegida debería ser un
factor fuerte de riesgo y algunos estudios han encontrado una asociación con el número
de contactos y la transmisión “. La dificultad de identificar la frecuencia de contacto
sexual comno un riesgo en muchos estudios de transmisión sugieren que aunque el
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número de contactos debería aumentar el riesgo, la variabilidad de ¡afectividad puede
ser más significativo como determinante del riesgo de transmisión.

l.XIV.2.6.4. VARIACION EN LA SEROPREVALENCIA EN PAREJAS
FEMENINAS POR EL GRUPO DE RIESGO
La seroprevalencia en parejas femeninas tiende a diferir por el grupo de riesgo

sobre el estudio. Las parejas de hemofílicos, receptores de transfusiones muestran
grados de infección relativamente bajos, mientras que la alta seroprevalencia ha sido
desarrollada en parejas de ADVP. Una variedad de factores puede influir en los grados
de transmisión con diferentes gnipos de riesgo. Algunos de esta seroprevalencia más
alta en parejas femeninas de ADVP pueden ser debidos a que la mujer no declare el uso
de drogas vía parenteral. A causa de que la carga viral está relacionada con el grado de
inmunosupresión VIII la cual a su vez está relacionada con la cantidad de tiempo
transcurrido durante la infección, de esta forma el paso emi el tiempo desde que la pareja
infectada lo ha sido, puede incrementar la probabilidad de la transmisión
imidependientemen~e del número de actos de relaciones sexuales. Así, estudios de
parejas puedemi diferir porque las parejas infectadas en un -principio lo han sido durante
diferentes períodos de tiempo por término medio, la frecuencia de las prácticas de alto
riesgo sexual, pueden también variar por grupo de riesgo ademnás de las complicaciones
de las comparaciones de seroprevalencia. Las parejas de receptores de transfusiones
pueden tener grados más bajos porque los receptores de transfusión, son por término
medio más mayores de edad y más enfermos que los miembros de otros grupos de
riesgo, y por lo tanto menos activos sexualmente.

Los grados de seroprevalencia pueden diferir también por razones de
metodología. Por ejemplo algunas parejas llamaron la atención de investigadores
porque cían sintomáticos y así tenían tina probabilidad más alta de dar positivas en las
pi-uebas que los sujetos asintomáticos. De este modo, las parejas que con un miembro
infectado pueden ser tenidas más emm cuenta para los investigadores de los
departamentos de salud interfería artificialmente los valores de transmisión.

Las diferencias metodológicas también influyen en el análisis de los factores de
riesgo. Muchos artículos publicados están basados en estudios seccionales cruzados
que examinan ambas parejas: hombre y mujer en un aspecto, en un tiempo dado,
En un estudio seccional cruzado no es posible saber con certeza qué pareja se infectó
primero. En el caso de hemofílicos y sus mujeres, es indice de infección
presumiblemente en el varón expuesto a VIII a través del factor VIlo IX infectado.

En el caso de una pareja seropositiva, uno de los cuales es receptor de
transfusión, el receptor puede ser presumiblemente infectado primero, pero en un
estudio seccional cruzado de parejas seropositivas de otros grupos de riesgo, la
presencia de enfermedad o síntomas de enfermedad en una pareja y la ausencia en la
otra pareja, no es evidencia de que la pareja sintomática fuera infectada primero. Hay
mucha variación individual en el tiempo desde la infección a la enfermedad.
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l.XIV.2.6.5. TRANSMISION MUJER A HOMBRE
En la transmisión sexual desde la mujer al hombre, como la transmisión de

otras enfermedades de transmisión sexual (ETS), aparecen menos eficientes que la
transmisión desde el hombre. La transmisión mujer a hombre parece biológicamente
factible por un número de razones: otras ETS son bidireccionales, el VIII puede ser
aislado de secreciones vaginales y en un modelo animal, un mono macho fue infectado
por SIV con una esponja uretral. Los ejemplos más claros de transmisión de mujer a
hombre viene de casos clínicos en los que la mujer adquiere la infección de la
transfusión o de un órgano transplantado y su pareja masculina que declara no tener otro
factor de riesgo para VIII, secundariamente hace seroconversión, y se observó una
cadena secuencial de hombre a mujer de transmisión. La seroprevalencia es por término
medio más baja que la que se encuentra en estudios de transmisión hombre a mujer. En
los EE.UU los datos sobre la tíansmisión mujer a hombre se lían limitado porque la
mayoría de los casos referidos lían ocurrido en poblaciones casi o parcialmente de
varones: hombres IIMX, hemofílicos y ADVP, como resultado, los estudios de parejas
homosexuales generalmente comenzaron cori un varón infectado corno paciente inicial,

Estudios de casos centroafricanos de SIDA en varones reflejaron una alta
prevalencia de anticuerpos en prostitutas y contactos con prostitutas comno un factor para
la imifección. Estudios de varones de SIDA sin riesgo conocido en USA y Haiti al igual
como se dijo en Africa se ha relatado que el número de parejas heterosexuales es un
factor de riesgo para la imífección ~,

I.XIV.2.6.6. COFACTORES
Comno asentimiento precoz, las variaciones en la transmisión son conducidas en

parte por variaciones en la infectividad y en la susceptibilidad.
En cambio, el factor principal que ocurre para las variaciones en la transmisión es la
distribución de factores de riesgo conocidos parn aumentar o disminuir la probabilidad
de la transmisión,

Enfermedadesde transmisiónsexual:
Una historia de otras enfermedades de transmisión sexual fue asociada con el

riesgo de infección VIII en un número de estudios de paises del Oeste y Africa, Una
ETS puede aumentar la susceptibilidad a la infección a causa de lesiones genitales que
facilitan la entrada viral o por el incremento del número de células diana para el VIH
(linfocitos activados o monocitos).

Las úlceras genitales en particular se han identificado como factor de riesgo en
Africa, En estudios guiados en clínicas de ETS (enfermedades de transmisión sexual) en
Africa, estas úlceras generalmente han sido causadas por la infección de Haemophilus
ducrevi(chancroide), que es visto con menor frecuencia en paises del Oeste.
La sífilis y la infección por Herpes simple tipo II que pueden causar úlceras genitales
también se han relacionado como posibles cofactores de infección, aunque no todos los
estudios están de acuerdo ‘~.
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En un estudio africano, tanto la infección por Clcunidic¡ tracoinatis y la
presencia de úlceras genitales eran factores de riesgo para Ja infección VII-! y eran
independientemente significativos en un análisis multivariable. El Chon¡ega!ovirus ye!
virus de Epstein-Barrno causan lesiones genitales pero resultan de la activación de
células diana, así que estos virus tamnbién son cofactores teóricos, Las enfermedades de
transmisión sexual pueden jugar así un papel significativo en la transmnisión
heterosexual en USA, aunque hay una evidencia mezclada para esta hipótesis.

l.XIV.2.6.7. EFECTO DE LA ZIDOVUDINA EN LA TRANSMISION
En un estudio de laboratorio, el uso de la AZT fue asociado con descenso de

detecciómi de VIH en semen. En un estudio prospectivo de transmisión de varón a
mujer. controlando el estadio dc enfermedad, los hombres que tomnaban AZT era menos
común transmitir el VIII a la pareja femenina que los hombres que no lo estaban
recibiendo. Así, la terapia antirretroviral puede reducir la infectividad, pero dado que el
efecto del AZT sobre la carga virní y el número de linfocitos CD4 es modesto, el efecto
en conjunto sobre la transmisión en los EE.UU no se consideró como para ser
significativo.

I.XIV.2,6.8. UsO DE ANTICONCEPTIVOS Y OTROS POSIBLES COFACTORES
El uso de anticonceptivos en mujeres y la falta de circuncisión en varones se ha

reflejado como cofactores en estudios africanos. Los resultados sobre los efectos de
diferentes tipos de anticonceptivos a los preservativos no han sido concluyentes. Los
espermicidas han mostrado aumento de la irritación vaginal en algunos estudios y
mientras Plunirner eL al. 76 mostraron tina asociación positiva entre el uso de
anticonceptivos orales y la transmnisión, la oposición se encontró en un estudio de
transmisión hombre a mujer en Italia. Los anticonceptivos orales causan dos efectos
como son el adelgazamiento del moco cervical y del vaginal, que pudiera inhibir la
transmisión y un aumento de la ectopia cervical, que ha sido asociado con un riesgo
aumentado de la transmisión. El uso de un dispositivo intrauterino ha sido relacionado
con un alto Indice de transmisión de hombre a mujer. Además de los factores discutidos
arriba, otros cofactores se han relacionado o han surgido. Moorc eL al. “ , reflejaron
que la pérdida de peso era un valor significativo para la infección en mujeres de
Ruanda, después de controlar otros factores de riesgo como el nivel sociocconómico y la
presencia de úlceras genitalesHalsey et al. 78 encontraron una asociación con el fumar
que aumenta los valores de infección. Hay una evidencia de que la edad pueda ser un
factor de progresión a la enfermedad, pero la edad no ha mostrado influencia en la
susceptibilidad a la infección,

En varones HMX el uso de amil o nitratos de butilo, los cuales son drogas de
duración corta con relación con la relación sexual, han sido asociadas con VIIi y
precozmente en la epidemnia estas drogas estaban como hipótesis de ser el agente
etiológico de SIDA.
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Algunos investigadores todavía mantienen la hipótesis que tienen un papel
causal en el desarrollo del sarcoma de Kaposi “. Su uso puede ser solamente uit
marcador de estilo de vida ofreciendo tina alta probabilidad de contacto sexual con una
persona infectada, pero también tiene el potencial de incrementar la susceptibilidad a
infección a través de un efecto biológico como vasodilatación o inmunosupresión. En
un reportaje reciente en parejas de homosexuales en Boston, encontraron una fuerte
interacción entre el uso de nitritos en relación con el acto sexual anal desprotegido y el
riesgo de infección por VIIi. Los autores interpretaron este hallazgo sugiriendo que los
nitritos utilizados durante la relación anal pueden incrementar las variaciones en la
transmisión a través de un efecto biológico, vasodilatación posible y quizás también
promoviendo una relación más vigorosa que resultara en desgarros de la mucosa.

l.XIV.2.6.9. TRANSMISION DE VIH EN PROSTITUTAS
En un principio en la. epidemia SIDA/VIIi, mucha gente temía que las

prostitutas se convertirían en un flanco- ancho de infección y que lo transmitirían a sus
clientes masculinos. Aquel concepto contribuiría a la investigación amplia y a hacer
pruebas de todas aquellas trabajadoras en el sexo y en todas partes del mundo y ahora
hay una evidencia extensiva en la extensión de la infección y sobre los factores
asociados con el riesgo de infección,

El término prostituta es incluido aquí para determinar un diverso grupo de
mnujeres que cambian o prestan servicios sexuales a cambio de dinero, drogas, o también
otras ganancias. Aunque los varones prostituidos pueden ser un alto riesgo de infección,
los datos sobre ellos son tan irregulares que no se han hecho estimaciones de riesgo.

La evaluación de las causas y la extemisión de la infección VII-! entre las
prostitutas es un importante objetivo público de salud. Las intervenciones para limitar
la velocidad de propagación demandan una apreciación real para el grado de riesgo para
las prostitutas, que pueden comitraer la infección de sus clientes o de otras parejas
sexuales, y para los clientes que se pueden convertir en infectados como resultado de un
contacto sexual con una prostituta infectada.

Desafortunadamente, aunque quizás, no es sorprendente, el riesgo exacto de
cada uno de estos sucesos es difícil de determinar con seguridad, y probablemente varía
con amplitud dependiendo de tales factores como la prevalencia local de la infección
HIV, extensión de las prácticas de alto riesgo, especialmente del uso de droga vía
parenteral por parte de la prostituta, su cliente o de otras parejas sexuales, extensión del
uso del preservativo o de otros métodos de barrera o anticonceptivos espermizidas y la
extensión de prácticas sexuales y de qué tipo, que van a estar envueltos estos encuentros
profesionales. Para diferentes grupos de prostitutas en los EE.UU y en paises Europeos,
el grado de infección varía de O hasta el más alto de 47,5%.
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l.XIV.2.6.9.1. RIESGO DEL USO DE DROGAS
En los EE.UU y en Europa, el riesgo de infección VIIi en prostitutas, está

significativamente relacionado a comportamiento de riesgo que no es específicamente
ocupacional, especialmente el uso ilegal de drogas parenterales. Muchos estudios
reflejaron que la infección VIII es altamente correlacionado con el uso de drogas
parenterales entre las prostitutas 80, Los datos del estudio multicéntrico de los CDC
muestran que las variaciones de la infección VIIi son 4 veces más altas entre el sexo
femenino prostituido que refleja una historia de uso de drogas parenterales (19,9%) que
entre aquellos sin esa historia (4,8%). Otros estudios desde Miami Si y New York ~ no
encontraron infección VIII en las prostitutas que no usaban drogas parenterales que
trabajan como chicas de llamada.

Más recientemente, el uso de cocaína “crack” formada por las mujeres jóvenes
cmi Nueva York y el cambio de drogas pama la relación está asociado con el aumento del
número de parejas sexuales que pagan y que no pagan, con incrementados valores de
sífilis y de infección VII-! 83 Una revisión de 1991, investigó que la utilización de
cocaína del “crack” y las enfermedades de transmisión sexual (ETS), incluyendo la
infección por VIII. se encontró que, en 5 estudios que reflejaban el uso de crack y la
infección VIII, aumentaban la actividad sexual y el número de parejas y se concluía que
la prostitución por sí misma estaba asociada con la adquisición de la infección VIH. En
cambio, 3 de los 5 estudios miraban a las poblaciones de otros gnípos de riesgo, tales
como el uso de drogas parenterales o enfermedades inflamatorias pélvicas, que
confundieron el análisis ~‘l,

I.XIV.2.7. TENDENCIAS DEL FUTURO

Coeficientes bajos de transmisión sexual es el gran cambio pan detener la
velocidad del VIIi en el mundo. Una vacumia efectiva profiláctica sería el mejor arma
para el VIII, pero la perspectiva para una vacuna con éxito está oscura. Incluso si una
vacuna estuviera en proyecto, pasaría al menos una década hasta que fuera ampliamente
efectiva, y existirían las barreras del coste y efectividad en el comportamiento público
para detenerlo, Así que al menos en los lO años próximos no se puede contar con la
vacuna para tener un impacto importante en la transmisión VII-!,

¿En ausencia de la vacuna qué es lo que va a ocurrir con la transmisión sexual del
VIIi?. Los proyectos para la próxima década son una alarmante realidad. The WMO ~
estima que la variación de las infecciones por VIII en Asia alcanzarán 1 x lO 6 al año
para el 2000 y Mann et al. 86 estimaron que el número acumulativo de personas VIIi
crecerá de 13 millones en 1992 a un mínimo de 38 millones y un máximo de líO
millones hacia el año 2000.

La mayoría de estas infecciones serán debidas a la transmisión sexual y la
mayoría de la transmisión sexual fuera de los EE.UU y otros paises desarrollados se
deberá a la transmisión HTX. En algunos centros urbanos de Africa el SIDA es la causa
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que origina la mortalidad de adultos y en algunas áreas del Africa subsahariana entre el
lay 33% de todos los adultos con actividad sexual están infectados. The WI-IO estinió
que los niños de 1990 en adelante y la mortalidg infantil del Africa subsahariano y de
las ciudades principales de América y del Oeste de Europa pudieran incrementar al
máximo del 30% a causa de la infección por el VIII. Tres millones de muertes entre
mujeres y niños se esperan y otro millón de niños serán huérfanos por la enfermedad
VIIi.

El cuadro no es lo bastante desolador para los pal?ses desarrollados, Una
presunción razonable u optimista depende de les proyectos que se adopten y es que las
nuevas variaciones de infecciones VIIi en los EE.UU es ahora comparable rudamente
con el numero de casos clínicos de SIDA cada año. Así es posible que en los países
desarrollados se mantenga un estado regular epidémico. Con los casos clínicos anuales
cii los EE.UU ahoma se alcanzan sobre los 50.000, esto no es un nivel aceptable de
control de la epidemia. El SIDA permanecerá como un problema de salud mayor en los
paises desarrollados, En cambio, ello no alcanzará probablemente los niveles
catastróficos temidos para Africa y Asia.
En los Estados Unidos y el Oeste de Europa, los casos atribuidos a la transmisión
heterosexual se espera en continuo crecimiento como una proporción de todos los casos.
La mnayoria de los casos nuevos en los EE.UU nunca ocurrirámí cmi HMX o Bisexuales
para la próximna década.

Modelando la velocidad de la infección VII-1 se muestra la importancia para el
patrón del futuro de la transmisión sexual epidémica de una pequeña población
relativamente con riesgo alto (adictos a drogas vía parenteral, prostitutas), frente a una
gran poblaciómí de riesgo bajo. Reduciendo esta propagación seria un factor crucial en
afectar la epidemia a largo plazo, e incluso pequeños cambios pueden tener efectos a
largo plazo. Estos puntos de consideración hacia intervenciones que puedan hacer
blanco a poblaciones de alto riesgo e interrumpir la transmisión VIIi con el tiempo a la
población debajo riesgo, es el objetivo actual.

Esto quiere decir, en países desarrollados, acabar con los adictos a drogas por
vía parenteral y sus parejas que no son consumidores de drogas. Jóvenes hombres
homosexuales que vayan a convertirse en sexualmente activos deberían también ser
objeto de nuestro estudio. En paises desarrollados donde las enfermedades de
transmisión sexual son importantes cofactores, el tratamiento puede detener o enlentecer
la transmisión sexual,

Otro blanco serían las prostitutas en paises con una alta proporción de que estén
infectadas y la domiciliación de parejas femeninas de hombres que frecuenten la
prostitución también es una importante estrategia de intervención. El tiempo de estas
intervenciones estará como un buen objetivo así como la precocidad en estos programas
va unido a la efectividad de ello.
La intervención puiblica en la forma de educación, aprovisionamiento de preservativos,
control de ADVP, de enfermedades de transmisión sexual y tratamiento de los pacientes
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ADVP ha sido desdichadamente inadecuado. En los países desarrollados con falta de
recursos bara estos programas, solamente pequeñas porcentajes de poblaciones de alto
riesgo se han alcanzado con algunas de las intervenciones antes señaladas 72 y de forma
ideal deberían realizarse conjuntamente para tener efecto en las poblaciones objeto de
nuestro esttmdio para la prevención. La única historia con éxito ha sido la imicidencia
disminuida de la infección VIH entre varones homosexuales en algunas ciudades de
EE.UU 87,88 pero incluso este éxito, que está lejos de estar acabado, ya que los hombres
después de estar años seronegativos pueden hacer seroconversiómi, está siendo como una
amenaza por una alta prevalencia de sexo inseguro y aumenta la incidencia de VIIi entre
los jóvenes varones HMX 87 Los métodos qtme capacitan para la lenta transmisión
sexual son imperfectos, pero han sido conocidos durante mucho tiempo, podrían ser
aplicados sin temor, como los mejores que conocemos.

•I.XIV.3. LA TRANSMISION DE VIH EN PERSONAL SANITARIO

Es un riesgo ocupaciomial afortunadamente poco frecuente. Los datos proceden
de estudios amplios que indican un 0,2% de riesgo de infección incluso después de un
pinchazo o exposición similares percutanea a sangre infectada por VTH. Se publican
casos anecdóticos, pues la posibilidad es infrecuente. Además del tipo de exposición
otros factores que probablemente aumentan el riesgo de infección, incluyen un gran
volumen de sangre inoculada, amplitud de profundidad y superficie.
El riesgo acumulado a umi personal sanitario depende de 3 posibilidades: (1) que ocurra
la exposición, (2) qime la exposición implique al VII-! y (3) que se manifieste la
enfermedad en ese personal sanitario. De éstos, el primero es el más responsable y
sobre el que se puede actuar y varia con la ocupación, experiencia, técnica y control de
los procederes de infección.
Sobre Octubre de 1992, el CDC recogió 32 casos de personal sanitario infectado y 69
con posible infección como riesgo ocupacional.

~Tabla1. Personal sanitario con infección Viii, confirmados y posibles por riesgo ocupacional.

Ocupación Confirmados Posibles

PersonalOdontológico, incluye Dentistas, 0 6
Forenses 1 Embalsamadores, 0 3
Médicos de urgencias 1 paramédicos. 0 7
Auxiliares sanitarias. 1 5
Nificras 1 asistentas. 5
Técnico de laboratorio, clínico. 11 t2
Técnico dc laboratorio, no clínico.
Enfennera, 12 t4
Médico, no quirm~rgico. 4 7
Médico, quirmlrgico. 0 2
Fisioterapeuta respIratorio. ¡
Técnico de cirugía. t ¡

- Técnicos, no descritos anteriormente 0 3
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Otras ocupaciones sanitarias. 0 2
TOTAL 32 69

‘United Siales lhrouglm Septenml~r 1992.
Adapled lYoni Survelihuice lar occupatloually acqulred 1-11v iaíeclion-United States,198m-1992 89

l.XIV.3.1. FACTORES QUE INFLUYEN EN LA
TRANSMISIBILIDAD

La inoculación del virus (que está relacionado con el volumen del material
implicado, así como el título víricó en la muestra), es un factor de predicción variable.
Algunos de los artículos implicados en las exposiciones dramáticas donde volúmenes
relativamente de sangre fueron inoculados, también van a intervenir.
Los modelos de laboratorio dc exposiciones a pinchazos demostraron que, los
volumenes de exposición se incrementan con el tamaflo del pinchazo y la profundidad
de la penetración 89,90

I.XJV.3.2. RIESGO ACUMULADO

El riesgo acumulado de infección VTI-T asociado con el personal sanitario no está
establecido.
La frecuencia de la exposición varia grandemente por la ocupación, experiencia, técnica
y mecanismos de control de la infección.
La prevalencia de VIIi entre pacientes también varia, pero es generalmente más alto en
grandes hospitales públicos urbanos.
Hasta que se hagan evaluaciones longitudinales epideniiológieas de grandes
poblaciones de trabajadores sanitarios, de un modo completo, el verdadero riesgo
acumulado profesional asociado con los personales sanitarios se mantendrá
desconocido.

•I.XIV.4. TRANSMISION DE VIH EN HEMODERIVADOS
HEMOFíLICOS

La población hemofílica presenta una alta prevalencia de seropositividad frente
al VII-I, como resultado de la administración, en el pasado, de concentrados de factores
antihernofilicos no inactivados. La historia natural de la infección por el VIH en la
población hemofílica presenta una serie de particularidades que jtmstifican un estudio
independiente para dicha población.
Así la imicidencia de neoplasias secundarias (como el sarcoma de Kaposi), es muy
inferior a la registrada en otros grupos de riesgo 91,92,

Otra particularidad estriba en la administración continuada de concentrados de factores
antihemofilicos que, interaccionan con el sistema inmunitario del paciente ~.

El tiempo transcurrido entre la infección por el VIIi y el desarrollo de SIDA es un factor
de importancia epidemiológica crucial. Los edículos de la distribución del período de
incubación del SIDA requieren pacientes cuya fecha de infección sea conocida ‘~.
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Los pacientes infectados por hemoderivados, los hemnofílicos y los neonatos de
transmisión vertical son los únicos en los que la fecha de infección puede ser conocida,
lo que permite calcular el período de incubación95.
En este sentido, se ha estudiado §6.97 una población hemofílica que presenta la
particularidad de un período de infección muy concreto en el tiempo, sitLmado alrededor
del año 1982 en la que se presenta una imicidencia acumulada de SIDA y una mortalidad
similar a la descrita para otras series de hemofílicos. Aparentemente, estos valores son
más favorables que los referidos parh otros grupos de riesgo, lo que podría deberse a
cam~acterísticas epidemiológicas particulares ~,

IIay una diferencia significativa en el imidice de mortalidad en relación con el
consumo de factor en los 3 años anteriores al inicio del seguimiento, ya que fue mayor
para aquellos pacientes hemofílicos a los que se les administré menor cantidad de
factores antihemofílicos (< 800 U/kg por año). Este hallazgo representa, aparemitemente,
un contrasentido y no ha sido referido anteriormente, por otros autores. Estudios
posteriores, específicos, deben confirmar la importancia de esta asociación, En
cualquier caso, no obstante, se observa que una menor carga viral (menor trataíniento
administrado) ¡jo parece representar un elemento de mejor pronóstico.

La infeccióñ VIIi que sigue a la transfusión sanguimíea se ha documentado ~,man
desde el primer caso referido desde 1982. Comúnmente el 2% de adultos y el 7,7% de
casos pediátricos de SIDA se reíiriemtn a los CDC donde se omiginaron casos por
transfusiones sanguíneas.
Casi todos ellos son debidos a tramisfusiones sangtífneas antes de que la prueba de Ac
VIII se convirtiema en realizable en Marzo de 1985.
Hay más de 12% de personas estimadas que viven con VII-! por transfusiones de
hem oderi vados.

El 90% de personas infectadas por sangre con anticuerpos antiVlIi son
infectados en el seguimiento §0, Ninguna persona VIIi-infectada, de forma persistente
negativa se ha identificado.

La seroconversión no depende del tipo del componente transfundido
(excluyendo células rojas lavadas, que transmiten VIII en bajo rango), la edad o sexo
del receptor y la razón para la transfusión llil~

La infectividad de los componentes de células rojas, disminuye cuando el tiemnpo de
almacenamiento se incrementa, Las células rojas almacenadas contaminadas por el VIIi
durante menos de 8 días son 96% infecciosas y mientras que las células rojas
alínacenadas durante más de 3 semanas son 50% de infectividad 102

De todos los pacientes transfundidos, la mitad murieron con 6 meses después de la
transfusión teniendo en cuenta la enfermedad que necesitó la transfusión. La
enfermedad VIH-l debido a la transfusión progresa en el receptor en un grado
comparable a aquellos otros infectados durante una duración similar ¡03, ¡04,
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Se encomítró un articulo en el que un receptor de transfusión puede desarrollar
SIDA más rápidamente si el componente sanguíneo infectado viene de un donante
sanguíneo con SIDA poco tiempo después de la donación sanguínea “‘a.
Otros análisis, en cambio, no confirmuan este hallazgo mo&, Es más común que los
factores del huésped, particularmente la edad del receptor y el estado inmunológico y
quizás otros cofactores todavía no definidos influyan en la progresión a StDA. De
forma general, el tiemnpo principal para la progresión desde la transfusión y la infección
VIIi se estima hacia 8,2 años para los receptores sanguíneos adultos y con una
prevalencia acumulada de 20% de tener SIDAS años después de la infección ~
Este grado de progresión puede ser sobreestimada, desde que está basada primariamente
sobre datos de receptores que han sido identificados a causa de que ellos desarrollaron
SIDA o porque recibieron sangre de donantes que subsiguientemente desarrollaron
SIDA. Los datos excluyen muchos donantes y receptores que no han sido identificados
porque todavía permanecen asintomáticos.

I.XIV.4.1. TRANSMISION VIH-1 EN PLASMA DERIVADO DE
PRODUCTOS SANGUíNEOS

Los productos de agregados de plasma (2.00-30,000 donantes por lote) llevan
un gran potemícial para la transmisión VIIi— 1, mejor que los componentes de un solo
donante, dependiendo de los mecanismos de manul’acturación que se utilicen.
Un donante VIH-l infectado, puede contaminar un lote completo, si el VIH-l no es
neutralizado con suficiente calor, etanol frío, o los dos tratamientos durante la
producción. La albómina y proteínas plasmáticas son extraídas con la máxima
concentracion de etanol frío y entonces se pasteurizan. Ellas no transmiten el VIH-I.
Las inmunoglobulinas tales como el factor Rh, la inmunoglobtmlina gamma y la
inmunoglobulina de hepatitis B se tratan con más bajas concentraciones de etanol frío y
pueden no ser pasteurizadas sin una pérdida de actividad.
El VIIi ~0 SC ha cultivado de lotes de inmunoglobulinas dichas que fueron conocidas
positivas para anticuerpos VIII ~

La presencia de títulos~ ~~ltosde anticuerpos antiVlII en algunos lotes de
globulina antihepatitis B y aislados en los receptores (< dc 6 meses dc duración), bajos
títulos de anticuerpos VIIi-l han levantado preguntas sobre la seguridad de estos
productos. Ellos, han sido, en cambio, casos indocumentados de VIII-] como resultado
de su uso. Alrededor de 4,5 millones de dosis de 10 Rh se han dado desde 1968 sin
casos de VIIi en los receptores. Aunque los receptores de lg de hepatitis B pueden ser
transitoriamente Ae, VIIi-positivos debido a adquisición pasiva de anticuerpos de la
preparación de Igs., no hay evidencia de que estén infectados ¡09, ¡¡0,

Antes de 1984, el factor VIII y los concentrados de factor IX infectaron muchos
receptores. Los concentrados de factor se producen tempranamente en el procedimiento
de fraccionamiento de Cohn.

52



Iniroducciin

Los precipitados de factor VIII antes del etanol frío se añaden al proceso y el factor IX
se produce en la fracción ¡ de Coba. Antes de 1984, los concentrados de factor no se
trataban con calor y desde el tratamiento con calor causan una pérdida de actividad
hemostática,
Como resultado, el VIIi no se inactivó, y a groso modo un 80% de pacientes con
hemofilia A y 50% de pacientes con hemnofilia E, son ahora pacientes VIH+.
Una hipótesis esperanzadora que la formación de anticuerpos en hemofílicos fue debido
no a la infección, sino para inactivar el virus, no ha sido probado como verdad.
En lugar de eso, estudios epidemiológicos y de cultivo sugieren que los anticuerpos VIII
en hemot’ílicos reflejan infección VIIi.

En Marzo de 1989, 7-9% de hemofílicos en los EE.UU han desarrollado
enfermedad avanzada VIIi, y más de la mitad de éstos ya han muerto, Esto es similar a
otras cohortes de personas Viii-infectadas.
Cocientes disminuidos de linlkcitos T4/T8 y descensos de valoreis absolutos de CD4
predicen que un número incrementado de hemofílicos, particularmente de hemofílicos
de avanzada edad, desarrollarán enfermedad VIII ¡12
Comicemitrados de factores son mucho más seguros hoy, aunque ellos todavía se preparan
de un agrimpado de miles (le donantes.
Los donantes de plasma son interrogados por sí mismos, se incluyen dentro de los
grupos de riesgo para la infección VIii y se hacen pruebas para el VIH-l y anticuerpo
pama el antígeno 13 del core.

Desde 1984, se han desarrollado y aplicado muchos métodos para inactivar el
virus. La mayoría de los métodos incluyen tratamiento con calor, aunque algunos
tratamientos químicos también somí viables,
Ninguna seroconversión de anticuerpos VIII han ocurrido todavía entre personas sin
infectar utilizando productos de factor ahora en el mercado.
Se han relatado 18 casos de seroconversión de productos preparados por métodos de
calor seco, que no se han utilizado durante más tiempo.
La supervívencia a largo plazo de grandes nCimeros de hemofílicos tratados
exclusivamente con productos de factor corriente se han iniciado pam determinar el
riesgo, de tal vez, alguno de estos productos que transmiten el VIIi.
Concentrados de factor recombinante y concentrados purificados monoclonales son
posibles, y ellos eliminarían la transmisión de infecciones virales en productos de factor.

•I.XIV.5. TRANSMISION VERTICAL DEL VIH

La infección por el virus de la inmunodeficiencia humana tipo 1 (VIIi-I) en
niños es un problemna de salud pública, sobre todo en aquellos paises en los que la
infección por VII-l-l tiene lugar fundamentalmente a través del uso de drogas
intravenosas o contagio por vía heterosexual. Esto tiene como consecuencia la
existencia de un número importante de madres infectadas en edad de procrear y de
niños con riesgo de ser infectados, bien por vía transpíacentaria o en el momento del
parto.

53



Iniroducci&,

La presencia en suero de anticuerpos de clase IgO frente al VIH-l en los niños
nacidos de madres seropositivas y menores de 18 meses no tiene valor diagnóstico, ya
que los anticuerpos de origen materno y que pasan al niño a través de la placenta
pueden permanecer en él hasta los 18 021 meses 113, Por este motivo para realizar un
diagnóstico precoz es necesario utilizar otras técnicas, corno la producción de
anticuerpos específicos in rUto, el cultivo viral y la reacción en cadena de la polimerasa.

En la actualidad, se admite que la infección vertical por VIH-l puede expresarse
siguiendo dos patrones clínicos II~. ms , Algunos niños empiezan con síntomas en las
primeras semanas de vida y desarrollan tina inmunodeliciencia grave durante el primer
año, con la aparición de un cuadmo clínico de SIDA precoz. Más a menudo, los niños
están asintomáticos durante meses e imicluso años y después, de forma lenta y tardía,
aparece la enfermedad con características parecidas a las del adulto. Los factores qtme
pueden influir en la aparición de uno u otro patrón son varios: el momento cmi que se
produce la infección ~ el estadio clínico de la madre durante el embarazo ~ ~ y la
capacidad de replicación que tenga el virus ~ por citar algunos de ellos. Mientras qime
en los adultos la disminución de linfocitos CD4-i- y las propiedades biológicas del virus
son buenos marcadores para conocer la evolución clínica del paciente ~ 12¡, en los
niños hay poca información sobre el pronóstico de estos y de otros posibles marcadores,
En otros trabajos se puede comprobar la existencia de un tanto por ciento mayor de
linfocitos T CD8+, una cifra porcentual y absoluta inferior de linfocitos T CD4+ y un
cociente CD4/CD8 inferior, a los 3 meses de vida, en aquellos niños que al año habían
desarrollado la forma precoz de la enfermedad, comparados con los que permanecían
asintomáticos a esta edad ¡22,

También, al realizar el cultivo de virus para diagnóstico se encontraron dos patrones de
replicación viral; tina replicación rápida en el primer trimestre de vida es un dato de mal
pionóstico, ya que se asocia con desarrollo de SIDA en el primer año, mientras qtme los
que tienen un patrón lento no desarrollan, en su mayoría, esta fornía precoz de
enfermedad ¡22, Si bien, el cultivo del virus como técnica diagnóstica tiene los
inconvenientes señalados anteriormente, su realización debe llevarse a cabo, dado que
informa sobre el pronóstico de la infección vertical y puede ser de ayuda de ensayos
terapéuticos futuros,

En un estudio realizado de metanálisis en el que se identificó un pequeño,
aunque significativo efecto protector de la cesárea sobre el parto vaginal, fue rechazado
posteriormente por otros en los que se demostraba que no había diferencias
significativas 123

Las autoridades sanitarias americanas no han permitido estudios de asignación
aleatoria entre mujeres VIIi+. Además la obligación ¿tica de ofrecer zidovudina a las
mujeres infectadas que cumplan una serie de criterios (ACTO 076) , implica una
disminución en la medida del efecto de otras intervenciones paralelas, y en
consecuencia importantes limitaciones en el diseño de estos estudios,
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Información clínica, como las posibles complicaciones de la cesárea en mujeres
infectadas (problemas de cicatrización e infecciones nosocomiales) y datos procedentes
de estudios observacionales en marcha, contribuirán a corto plazo, a definir mejor las
condiciones y criterios de una posible indicación de la cesárea para disminuir el riesgo
de contagio del VIIi en el niño.

Así, por ejemplo, un análisis reciente de un registro internacional de
hijos gemelos de madres infectadas demuestra que, nacer en primer lugar y el parto
vaginal están asociados a una mayor tasa de transmisión, que la exposición al canal del
parto podría ser responsable dc hasta un 50% de las infecciones. Por otro lado, un
estudio actualmente en marcha en EE.UU (comunicación personal), demuestm qtme la
desaparición del efecto protector de la cesárea cuando se ajusta por la duración de la
rotura de membranas, puede resultar un dato de confusión. Antes de sistematizar
cualquier recomendación sanitaria hace falta analizar con detenimiento la información
existente y el coste—beneficio de las posibles intervenciones.
IIay que recomendar la realización sistemática y volimntaria de detección de anticuerpos
anti-VIH a las mujeres embarazadas, así como el tratamiento con ZDV a las mujeres
infectadas que cumplieran los diferentes criterios.
En cimalquier caso, la simple detección de los anticuerpos anti VIII a las mujeres
embarazadas no garantiza la exactitud en el diagnóstico. Hay un 20% de falsos
positivos en el ELISA en una población de baja prevalencia, y hay que hacer
seguimiento clínico.
La tasa de transmisión vertical del VIIi es del 21%, la introducción del tratamiento con
ZDV evitará el contagio de al menos 27 niños al año.
A diferencia de la cesárea, el uso de ZDV parece totalmente necesario yjustiticado.
Futuros datos sobre la eficacia de ZDV en mujeres con criterios diferentes a los del
ACTO 076, y considerar las características individuales de cada parto (posible rotura
precoz de membranas) permitirán precisar estas recomendaciones.

I.XIV.5. 1. PAPEL DE LA ZIDOVUDINA Y DE LA CESAREA
EN LA PREVENCION DE LA TRANSMISION VERTICAL VIH

El número de casos declarados de SIDA hasta Junio de 1993 en España fue de:
15.087, de los cuales el 21,6% son mujeres, en su mayor parte en edad reproductiva.
Nuestro país además, tiene la tasa más elevada de nuevos casos en Europa
(9,39/100,000 habitantes) en 1991.
Se estima que el tanto por ciento de gestantes infectadas que dieron a luz en nuestro
país en el período dc 1986-1992 fue del 0,32 % sobre el total de partos, y que existe un
progresivo incremento de la población infectada por vía heterosexual.
La tasa de transmisión vertical del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) en el
mundo occidental oscila entre el 14% y el 32%.

Ciertos factores han sido asociados a la transmisión vertical como son el estado
inmunológico materno (estadio clínico avanzado, recuento de CD4 bajo o presencia de
p24), el parto vaginal, la prematuriedad y la lactancia materna,
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Aunque se desconoce el momento en el que se produce la infección fetal, sólo se detecta
el VIH por cultivo ó PCR (polymerase chain reaction) en el 30% al 50% de los niños en
el momento del nacimiento, lo que reflejaría la proporción de niños infectados
previamente al parto.
Estos datos parecen indicar que en la mayoría de los casos la infección se produciría al
final de la gestación o durante el parto.

I.XIV.5.1 .1. LA 2100 VUDINA EN LA PREVENCION DE LA TRANSMISION
VERTICAL
En 1990 se inició cmx los EE.UU y cmi Francia un ensayo clínico aleatorio y a

doble ciego que interesaba evaluar el efecto de la ZDV en la reducción de la
transmisión vertical del VII-! mediante tratamiemíto de las gestantes infectadas y dc sus
h U os.
La hipótesis de trabajo era que la ZDV disminuiría la carga viral al impedir la
replicación del VIII. En el estudio sólo se imicluyeron gestantes con CD4 >200 cel/jil.
Los pacientes fueron tratadas con zidovudina durante la gestación (vía oral desde al
menos la semana 34) y dimrante el parto (vía imítravenosa) y los recién nacidos durante las
primneras 6 semanas de vida (vía oral).

Los resultados fueron que la tasa de transmisiómí se redujo del 25,5% en el
grupo placebo al 8,3% en el grupo tratado con zidovudimía, siendo esta diferencia
estadisticamente significativa.

Aunque exista cierta reticencia a tratar la totalidad de las recién nacidas
de madres infectadas por el VIII con un fármaco potencialmente tóxico, estos resultados
harán cambiar brevemente la conducta ante las mujeres infectadas y sus recién nacidos
en Europa. Se trata de la primera medida profiláctica eficaz para disminuir la tasa de
transmisión del VIII.
Estos resultados contrastan con los obtenidos en la profilaxis postexposición profesional
C¡1 los que no se ha demostrado su eficacia ¡24,

I.XIV.5.1 .2. CESAREA EN LA PREVENCION DE LA TRANSMISION VERTICAL

El papel del tipo de parto en la transmisión vertical del VIII ha sido muy
controvertido ¡25.130

Villari et al, ~~~han publicado recientemente un metanálisis en el que se
evalúan 6 estudios longitudinales hallando una diferencia estadisticamente significativa
entre la tasa de transmisión en los hijos nacidos por vía vaginal y los nacidos por
cesárea ( siendo de un 20 y 14% respectivamente).
Segtin datos actualizados del Estudio Colaborativo Europeo (ECE) (datos no
publicados) las tasas de transmisión fueron del 17,6 y del 11,7% respectivamente.
Según estos estudios se deberían realizar entre 16 (Villarí 131) y 10,3 (ECE ¡27) cesáreas
para prevenir el riesgo de transmisión.
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Los mecanismos que podrían explicar esta reducción en la tasa de transmisión,
se relacionarían, por una parte, con la disminución de la transfusión materno-fetal que
se produce durante las contracciones uterinas ea el preparto y parto y que provocan una
disrupelón de la barrera placentaria y, por otra parte, con la reducción de la exposición a
las secreciones vaginales una vez producida la rotura de membranas.
Asimismo, la cesárea evitaría la exposición masiva del feto a sangre y secreciones
cervicales durante el período expulsivo, especialmente cuando se requiere una
episiotomia. Por lo tanto, la cesárea -sobre todo si es electiva- (membranas Integras y
ausencia de dinámica uterina) disminuiría el riesgo de transmisión vertical al reducir la
exposición al final de la gestación o durante el parto, pero no la eliminarla al no
prevenir la eventual transmisión transpíacentaria.

Por todo ello, existe una sospecha fundada de que la cesárea puede tener un
papel en la transmisión vertical del VII-!.
Sin embargo, el hecho de que todos estos esttmdios no sean controlados y de que puedan
existir sesgos importantes atribuibles tanto al diseño como a la publicación de los
resultados, impide establecer de forma definitiva este papel protector.

No hay que olvidar, que la cesárea tiene una morbi-mortalidad y un coste
sanitario muy superiores al del parto vaginal y que, por otra parte, el riesgo de
inoculación accidental del equipo quirtirgico es también mayor.
Otras alternativas terapéuticas para la disminución de la tasa de transmisión vertical:
adumás de la cesárea, están lavados vagimiales, otros antirretrovirales, inmunoterapia
activa y pasiva ¡32

La lactancia materna es una vía eficaz de transmisión del VII-!. pero el fácil acceso a la
lactancia artificial en nuestro medio elimina dicho problema, siempre y cuando se
identifique a las madres infectadas previo al inicio de ésta.

I.XIV.5.2. SIDA PEDIATRICO

En 1982, se describe el primer caso de SIDA pediátrico en un hospital del
Bronx de Nueva York; ese mismo año se publican los primeros casos pediátricos y en
1987, se habla convertido en la

9a causa de muerte en niños entre 1 y 9 años de edad en
los EE.UU.
La Organización Mundial de la Salud, estimaba que para finales de 1992, cuatro
millones de mujeres en edad de procrear estarían infectadas y un millón de niños hijos
de estas mujeres, también estarían infectados; asimismo para el año 2000, se prevé unos
tres millones de muertes entre niños y mujeres, debido a la infección por VIIi, y habrá
unos diez millones de niños en todo el mundo infectados. En España el número total de
casos de SIDA registrados hasta Junio de 1993 es de 4388; de los cuales 500
corresponden a niños menores de 14 años, esto supone que el porcentaje de SIDA
pediátrico en nuestro país supera el estimado a nivel mundial. El SIDA en niños, tiene
ciertas peculiaridades tanto en su epidemiología como en la clínica. El gran grupo de
riesgo lo forman actualmente los niños recién nacidos de madres portadoras de VIIi,
quedando como grupos más marginales algún niño hemofílico o transfundido. Con
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respecto al VIIi, los estudios sobre la posibilidad de transmisión vertical, se empezaron
a plantear después de que se declararan los primeros casos de SIDA pediátrico.
El problema q~¡e puede acontecer en la ¡nujer embarazada sería similar a la de la
Iiepatitis B. Por un lado puede darse el caso de una infección aguda en el embarazo que
curse con un cuadro más o menos característico o bien que la mnujer sea una portadora
asintomática del VIIi y que incluso esta situación fuera desconocida por ella misma
hasta ese ¡nomento, En cualquiera de ambas circunstancias el diagnóstico de
laboratorio es fundamental para el diagnóstico definitivo de estos casos.

Con respecto a los factores que favorecen la transmisión vertical se encuentran:
el estado de enfermedad de la madre, estimándose que las madres en el grupo IV de la
clasificación del CDC, tienen 9 veces más probabilidades de infectar que cuando la
mujer es asintomatica.

-madre con CD4 bajos (CD4 menor de 700 células/mm3)
-edad materna alta
-concentraciones de IgA maternas altas
—infecciones de transmisión sexual concomitantes
-detección de antígeno p24 durante el embarazo en la madre
-presencia de alteraciones a nivel placentario
-la prematoriedad, pues se ha visto que antes de las 34 semnanas aumenta la

incidencia de niños afectados,

Por el contrario, los factores que disminuyen la transmisión materno/fetal son:
‘Presencia de anticuerpos fremite al epítopo GpI2O
‘la presencia de anticuerpos neutraliza¡ites en alta concentración

La infección por VIii en la infancia, presenta un amplio espectro clínico que va
desde los niños que permanecen asintomáticos duramíte 4-5 años para después
desarrollar el SIDA, hasta los niños que desarrollan en los primeros meses de vida una
forma muy agresiva de la enfermnedad que luego les lleva a una muerte antes de cumplir
el año. Entra estas dos formas muy extremnas, encontramos intermedias con signos y
síntomas que describiremos a continuación. La infección por VII-! en la infancia
comparte alguno de los síntomas con la de los adultos, pero también difiere en otros
como es la presencia de infecciones bacterianas recurrentes y la no presencia casi de
infecciones oportunistas y/o tumores,

El SIDA pediátrico comparte con el de adultos el de su evolución lenta y
progresiva hacia un desenlace fatal en corto o medio plazo.

l.XIV.5.2.1. CLINICA
Existen dos formas clínicas de aparición o comienzo de síntomas. Una de ellas

temprana, debido probablemente a la infección intraútero en los primeros meses de
embarazo; los síntomas comienzan en el período perinatal o durante los primeros seis
meses de vida, desarrollando un SIDA florido en el primer año de vida; suelen presentar
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encefalopatía progresiva, infecciones oportunistas y hepatitis; la mortalidad suele ser del
80 al 100% en los doce meses sigtmientes y otra forma clínica, tardía, sin síntomas hasta
después del primner año de vida, con una tase de estabilización y una calidad de vida
aceptable, desarrollando el SIDA después de los 24 meses; la mortalidad es variable y
suelen sobrevivir entre los 6 y 8 años, Esta forma tardía se cree se presenta en los casos
en que la infección se produce en el último periodo del embarazo o intraparto.

El porcentaje de niños que se encuentran en ambos grupos, oscila según las
series, pero como ¡nedia se habla de un 30% en el primer grupo y un ‘70% en el
segundo. El periodo de incubación es diferente de unos casos a otros, habiéndose
descrito casos de hasta 7 años sin sintomatología alguna. No obstante, en los niliós
infectados por transmisión vertical suele ser más corto que en adultos y en niños
infectados por transfusión sanguínea.

SigUiendo la clasificación del CDC, la mayoría de los niños con infección por
VIII presentan signos inespecílicos con adenopatías, hepatoesplenomegalia. bajo peso
al nacimiento, pérdida de peso, retraso del crecimiento, dermatitis crónica, fiebre,
diarrea y parotiditis (Estadio P2A).

Una de las manifestaciones más frecuentes en estos niños, es el padecimiento de
infecciones bacterianas recurrentes graves como son: otitis, neumonías, meningitis,
abscesos, celt¡litis. y sepsis. Los gérmenes más habituales son ¡Zarepiococcus
pneui>ioniae, Rc¡cn¡opluilus influenzoe y Sahnonefla.

En niños hospitalizados o tratados con antibióticos son frecuentes las
infecciones por gérmenes gram negativos; hay que destacar las otitis posteriores a
pseudomona o cándida y las diarreas por salmonelosis que tienden a cronificarse
respondiendo nial a los tratamientos y presentando a veces sepsis secundarias (Estadio
P2D3).

Uno de los aspectos más característicos de la infecciómí por Viii en los niños, es
la presencia de una neumonía intersticial linfoide (NIL), caracterizada por la presencia
de un infiltrado reticulonodular bilateral difuso y a veces además, adenopatías liiliares y
mediastínicas. Su cuadro clínico es tan característico que desde 1987, se admite como
enfermedad indicativa de SIDA en la infancia (Estadio P2C).
La clínica se caracteriza por el desarrollo lento y progresivo de una neumonía intersticial
bilateral que no se modifica con los tratamientos antibióticos habituales, Clinicamente
es poco sintomática y sólo después de varios años da lugar a una hipoxemia moderada
con hipertensión pulmonar y disnea progresiva con espasmo y acropaquias
respondiendo bien a corticoides, Esta patología la presentan aproximadamente el 50%
de los niños infectados mientras que en los adultos es poco frecuente. Se asocia a la
presencia de adenopatías generalizadas, parotiditis y acropaquias. Además el
pronóstico de estos niños es mejor que el de los que padecen infecciones oportunistas.
Se ha comprobado la presencia de ADN del virus de Epstein-Barr (VEE) así como de
ARN del VII-! en el tejido pulmonar de los niños con esta patología. Es habitual que
presente títulos elevados con respuestas atípicas de anticuerpos antiVEB. No obstante
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en la actualidad no se ha definido con exactitud el papel de estos virus en la patogenia
de la misma.

Las infecciones oportunistas (Estadio P2D) que suelen presentar con mayor
frecuencia los niños infectados por el VIIi, son la enfermedad diseminada por
citomegalovirus y la esofagitis por cándida, la infección crónica por herpes simple, ¡a
criptosporidiasis y la neumonía por pnei<mocislis car¡n ti. Se liar descrito casos graves
por varicela y herpes zoster recidivante, También la infección por el virus de Epstein
I3arr se encuentra frecuentemente en los niños y se ha detectado genoma de ese virus en
los ganglios linfáticos, pulmón y glándulas salivares, así como un nt’imero de linfocitos
8 circulantes infectados por el VEE. La encefalopatía (Estadio P2B) por VIIi es muy
característica y se presenta con una frecuemicia entre el 30 y 50% de los niños infectados.
Es una de las manifestaciones más graves y de peor pronóstico que presentan los niños.
En muchas ocasiones se presenta como la primera manifestación clínica e infecciosa 133,

l.XIV.5.2.2. DIAGNOSTICO
Al igual que en adultos, la base del diagnóstico en niños está en: 1.- Sospecha

de infección basada en el riesgo epidemiológico o la presentación clínica, 2.-
Confirmación por las pruebas serológicas. En cambio, el diagnóstico serológico de
infección por VIH durante el primer año de vida en pacientes asintomnáticos con
transmisión perinatal de la enfermedad es difícil por vallas razones, Todos los recién
nacidos de madre con infección por VII-! tienen anticuerpos de tipo IgG debido al paso a
través de la placenta. La serología ¡gO (ELISA., Western-Blot) no discrimina entre los
anticuerpos sintetizados por el niño y los transmitidos por la madre. Estos anticuerpos
de transmisión pasiva pueden durar hasta 15 meses e incluso ¡nás, Además algunos
niños negativizan los anticuerpos maternos pero no sintetizan los propios hasta 12
meses después. Otros niños negativizan los anticuerpos persistiendo así durante todo su
seguimiento a pesar de existir evidencia dc infección detectada por otros métodos.

Habitualmente se realiza detección de anticuerpos IgO mediante ELISA con un
test confirmado que suele ser de Westení-blot. Una vez confirmada la seropositividad
se debe hacer un seguimiento serológico por ELISA para conocer qué pacientes tendrán
persistencia de anticuerpos pasados los 15 meses de vida, considerándose, en principio,
infectados.
A pesar de no existir infección, algunos pacientes mantienen los anticuerpos algunos
meses más, Por ello, es necesario constatar la persistencia de anticuerpos en controles
posteriores, antes de considerar al niño definitivamente infectado.
Con objeto de conocer si se trata de infección o de transferencia pasiva de anticuemos
maternos, se han puesto en marcha una serie de procedimientos diagnósticos.
La detección de nuevas bandas de anticuerpos en el Western-blot en determinaciones
secuemíciales sugiere símítesis propia de anticuemos en el niño, y por lo tanto infección.

Asimismo, la comparación de bandas de anticuerpos mediante Westem-bIot
entre la madre y el niño, puede sugerir infección, si se detectan anticuerpos presentes en
el niño que están ausentes en el suero materno. El patrón de anticuemos a los 9 meses
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puede reflejar datos pronósticos en cuanto a la existencia o no de infección. Se ha
demostrado que la presencia de anticuerpos contra todos los componentes virales (gag,
poí y env), se correlaciona frecuemitemente con persistencia de anticuerpos más allá de
los 15 meses, y por tanto, con infección, En cambio, la mayoría de los niños que sólo
exhiben anticuerpos contra la envoltura del virus (env), se hacen seronegativos en los
meses siguientes.

La tgM específica generalmente está ausente o es positiva de forma transitoria
para ser detectada, Además de esta baja sensibilidad, es poco específica y puede estar
dirigida contra un número limitado de epitopos.

La detección de antígeno viral (generalmente Agp24) es específica
después del tercer mes de vida (en cases aislados, se sospecha que puede haber paso
transpíacentario de antígeno y dar lugar a umi falso positivo), pero es poco sensible, no
detectándose cuando hay exceso de anticuerpos como es el caso de transferencia
materna, o cuando hay escasa replicación viral, Se ha considerado que su presencia es
umi factor de mal pronóstico en cuanto a la evolución de la enfermedad aunque esto no
se ha confirmado en algunos estudios.

El cultivo de virus no puede realizarse fácilmente en la mnayoria de los recién
nacidos debido a que requiere gran cantidad de sangre y a que precisa de una grao
dotación técnica para su realización. Tiene poca sensibilidad en el recién nacido,
aunque en edades posteriores esta sensibilidad puede llegar hasta el 90% en condiciones
idóneas de realización. Además, en período neomiatal puede haber contaminación con
sangre materna emi el cordón disminuyendo su especificidad.

La demostración de anticuerpos IgO específicos anti-VIH ¡u vi/ro por cultivo de
linfocitos de sangre pemiférica puede ser una prueba útil para el diagnóstico precoz.
Esta técnica es más sensible cuando la detección de fgG específica se hace por Western-
blot que por ELISA, y su especificidad es alta pasados los dos primeros meses de vida.
También se ha sugerido la determninación cuantitativa de subclases de IgO específica de
VIIi, pero estas técnicas necesitan estudios adiccionales para establecer definitivamente
su lugar en el diagnóstico precoz de la infección VIIi en los primeros meses de vida.

En los últimos años se está utilizando una nueva técnica muy prometedora
basada en la detección de genoma proviral en las células mononucleares de sangre
periférica, mediante la amplificación de DNA con la técnica de PCR (Polymerase chain
reaction). Esta técnica tiene una gran especificidad y enorme sensibilidad detectando
cantidades ínfimas de genoma viral, permitiendo, además, la detección de DNA proviral
en período latente de infección. En período neonatal la sensibilidad es algo menor que
en edades posteriores. Además, en el recién nacido su positividad se correlaciona con
un peor pronóstico de la enfermedad.
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Con objeto de conocer qué recién nacidos están realmente infectados, seria
necesario realizar una combinación de pruebas diagnósticas, El diagnóstico precoz en
el período neonatal es de suma importancia porque permitiría instaurar tratamiento
precoz en fase asintomática, donde se supone que seria más eficaz, Por el contrario, la
falta de detección de la infección al naciaiiento, haría posible la vacunación o la
administración de inmunoglobulina especffica, actualmente en vías de desarrollo 134,

l.XIV.5.2.3. CoNSIDERACIoNES FINALES
España es el país con la mayor tasa de SIDA en hijos de madres seropositiVas de

Europa (479 casos a 31 de Marzo de 1994, el 2% del total de casos ¡32 que además
representan el 85% de los casos de SIDA pediátr’mco). Así pues, cualquier avance en la
prevención de esta vía de transmisión tendría umi mayor impacto en nuestro medio.
La eficacia demostrada de la zidovudina y de la supresión de la lactancia materna y la
probable de la cesárea en la transmisión vertical del VIII, abren de nuevo el debate
sobre la conveniencia de practicar cribaje universal a toda la población obstétrica.
La identificación precoz de las gestantes infectadas permitiría que dichas pacientes se
beneficiasen de la posibilidad de medidas intervencionistas destinadas a disminuir la
tasa de transmisión vertical.

El hecho de disponer de medidas preventivas eficaces no elimina totalmente el
riesgo de transmisión y, por tanto, la recomendación por parte del clínico frente a una
mujer infectada por el VIII con deseo reproductivo debe seguir siendo la de evitar la
gestació¡i.

I.XV. INTERVENCIONES PREVENTIVAS EN LA
TRANSMISION 135

• I.XV.’1. TRAN~MISION PARENTERAL
-Drogadicción por vía intravenosa
-Transfusión desangre y/o hemoderivados
-Transplantes de órganos y de tejidos
-Exposición parenteral y/o cutáneo mucosa accidental

Dejando a un lado el riesgo de transmisión sexual, el cese del uso de inyectarse
es el camino más valorable para eliminar la posibilidad de que un ADVP seronegativo
VIIi entre en contacto con un VIIi seropositivo que transmnitirá la infección.
No existe ningún fármaco eficaz para abandonar el uso de la drogadiccién, pero la
anfetamina y la cocaína pueden contribuir. Actualmente derivados opiáceos, como la
metadona contribuyen a ir amortiguando la necesidad de inyectarse parenteralmente.
La intervención en programas de salud de abandono de la drogadicción, la existencia de
una vivienda e incluso trabajo estable, las relaciones familiares pueden contribuir
positivamente.

62



¡ntroducc¡6o

La intervención para prevenir o reducir la propagación del VIIi entre los ADVP
es de interés de la Sanidad Pública.
Los esfuerzos en prevención son dirigidos en la alineaciómi social, medidas políticas,
programas de promoción de la salud y aptitudes hacia el uso de droga y sus usuarios.

el .XV.1.1. DROGADICCION VíA PARENTERAL
Supone el 20-27% de los casos de SIDA en EE.UU yen Europa, cerca del 60%

en España e Italia.
1 ,3-’70% en EE.UU y Europa (marcada variación geográfica), 40-70% en España.
La incidencia anual de casos nuevos es del 5-7%.
-Factores asociados

:

Intercambio de jeringuillas, número de inyecciones por mes, consumo asociado de
heroína y cocaína, mayor tiempo de adicción, comisumno en lugares de riesgo elevado
(prisión), clase social baja, marginalidad, proniiscuidad y prostitución. Relaciones
sexuales comi otros drogadictos.
—Pm’evención

:

Facilitar la limpieza, esterilización y acceso a equipos de inyección nuevos, potenciar la
inclusión de ADVP en programas de desintoxicación,
Información escolar sobre consumo de drogas.
—Com entari os

:

Los programas de cambio de jerimíguillas usadas por otras nuevas y la mayor
coincidencia del riesgo de infección han disminuido la prevalencia de infección en
algunas arcas. Hay mayor eficacia de medidas relacionadas con el cambio de
jerimiguillas que con la modificación dc conductas sexuales emi este colectivo.

• I.XV.1 .2. TRANSFUSION DE SANGRE Y/O HEMODERIVADOS
-Prevalencia de la infección

:

El 1% de los casos de SIDA en EEUU, 3% en Europa y 5% en España.
20-76% en Amnérica y Europa.
-Actividad de rieseo

:

Utilización de factores de coagulación elaborados antes de la selección rutinaria para
VIIi o productos distribuidos sin inactivar el virus. Grado de severidad del transtorno
de la regulación.
-Prevención

:

Pasteurizaciómi del concentrado del factor VIII (600C durante 10 horas). [nactivación
del VIIi por medio de detergentes, ¡3 propiolactona y rayos ultravioleta,
-Comnentarios

:

El calentamiento del concentrado liofilizado a 600C durante 30 horas no es eficaz, y
durante 72 horas inactiva el VIII pero no el virus de la hepatitis no A noii

• l.XV.1.2.1. TRANSFUSION
-Actividad de riesgo

:

Sangre, hematíes, plaquetas, leucocitos, plasma.
3-4% de los casos de SIDA en EE.UU y Europa. 1,5% en España.
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-Prevalencia

:

1/153.000 unidades de sangre anti-VIIi negativa está infectada. El 60-95% de los
receptores de sangre positiva adquieren la infección. La prevalencia de anti-VIH en
donantes voluntarios desangre: 0,29%.
-Factores asociados

:

Riesgo proporcional al número de transfusiones. Mayor incidencia en sangre de
donantes remunerados. Infección silente en el 10-23% de individuos de elevado riesgo
para el VIIi, y en un periodo de 5 meses a 3 años, detectable sólo por cultivo viral o
amplificación del DNA viral (PCR= reacción en cadena de polimerasa). Los títulos
virales aumentan en la samigre del donante de forma parelela a la progresión de la
enfermedad.
—Pm’evención

:

Mejorar los procedimientos de selección de donantes. Promover autoexelusión en caso
de posible riesgo, utilizar donantes conocidos previamemite, en especial mujeres.
Transfundir pocas tmnidades y de pocos donantes.
—Conicnt ami os

:

Otros hemoderivados (inmunoglobulinas, vacunas), no relacionados con la transmisión
paremiteral del VIII, aunque es posible la transferencia pasiva y temporal de anti-VIH.
En cerca del 90% de los casos puede no detectarse antigenemia antes de la aparición
anti-VIH.

• I.XV. 1.2.2. DONANTES DE PLASMA RETRIBUIDOS
-Prevalencia

:

Infección de casos aislados sin otros factores de riesgo de los habitualmente
reconocidos.
-Factores asociados

:

Infección asociada a material de extracción y separación de plasma no desechable.
Elevada incidencia de donantes con alto riesgo de infección por VIii cmi los centros
privados de extracción de pl asma a partir de donantes retribuidos,
-Prevención

:

Utilizar material desechable durante todo el proceso. Descartar donantes con conductas
de riesgo para el VIII.

-Comentarios

:

En la actualidad no se producen casos nuevos de infección en los centros prmvados de
recolección de plasma en nuestro país. La mayoría de donantes retribuidos, con índices
de infección por VIIi es 30 veces superior al de los donantes altruistas en nuestro país y
refieren actitudes de riesgo clásicas (ADVP, HMX y prostitución).

• I.XV.1 .3. TRANSPLANTES DE ORGANOS Y TEJIDOS
Se ha descrito infección después de transplante renal, hepático, cardiaco,

pancreático y óseo.
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-Prevenciómi
Evaluación de todos los donantes en relación a riesgos para la infección por VIIi y
análisis de anticuerpos.
-Comentarios

:

Actuar del mismo modo en caso de donamites de semen y promover la autoexclusión,

• I.XV.1.4. EXPOSICION PARENTERAL Y/O CUTANEO-
MUCOSA ACCIDENTAL

• l.XV.1 .4.1. PERSONAL SANITARIO
5% de los casos de SIDA en EE.UU son personal sanitario. 95% con

actividades de riesgo para el VII-l y el 5% con infección de origen no determinado.
-Prevalencia

:

Riesgo de infecciómi del 0,5% desptmés de pinchazo accidental con aguja contaminada.
No hay riesgo de contagio por contacto personal ni por exposición de la piel intacta a
líquidos orgánicos. Exposición accidental.a la sangre (parenteral o cutánea) en 6,7% de
los procedimientos quirúrgicos.
-Factores asociados

:

Profundidad del pinchazo y volumen dc sangre; número de pinchazos.
Desconocimiento del status del VIii y necesidad de intervención rápida.’ En urgencias:
4-6% dc las consultas son anti-VIH positivas.
-Prevemición

:

Precauciones universales para sangie y líquidos orgánicos. Prevención especial de
pinchazo con aguja contaminada, no manipular después de su utilización, contenedores
desechables. Precaución especial en urgencias y áreas quirúrgicas.
-Comentarios

:

Casos aislados de seroconversión después del contacto repetido con mucosas e
imioculación a través de piel no intacta, No existen datos que avalen la eficacia de la
profilaxis después de la exposición al VIII con ZDV.

• l.XV. 1.4.2. CONTACTOS FAMILIARES Y LABORALES AMBIENTALES
No hay riesgo de contagio por contacto laboral o familiar no sexual, amin

después de una relación estrecha, No se han demostrado vías de infección alternativas,
como insectos o contactos casuales con fomites, y una revisión de los casos anecdóticos
publicados sugieremí que las tradicionales rutas de infección no han podido ser
excluidas.
-Comnentarios
Se ha descrito un caso de infección horizontal entre dos hermanos pequeños con
contacto familiar estrecho y sin otros factores de riesgo que una mordedura sin herida
evidente.
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• l.XV.2. TRANSMIsION SEXUAL

• I.XV.2.1. RELACIONES HOMOSEXUALES

El 60% de los casos de SIDA emí EE.UU y en Europa un 19-28%, en España un
10-70%, con mayor incidencia en ciudades y en arcas con elevada prevalencia de SIDA.
Riesgo calculado para una exposición genital: 0,02-0,05.
-Factores asociados

:

Número de contactos, contactos con desconocidos, relaciones anales activas y
receptivas. Irrigación anal o enemas antes del contacto sexual. La presencia de
ulceraciones anales (sífilis o herpes simple anogenital) aumenta el riesgo de infección,
La transmisión oro—genital y oro-oral es poco frecuente pero posible.
—Prevención

:

Prácticas sexuales seguras o probablememíte seguras. Evitar la promiscuidad. Utilizar
preservativos de látex. Cerca de 1/3 de casos refieren mantener prácticas sexuales
probablemente seguras después de conocer los riesgos de la infección.

—Come itanos

:

Por razones descomiocidas, algimnos individuos son diseníinadores eficaces de la
infección a la mayoría de sus contactos sexuales,
Los preservativos no eliminan completamente el riesgo de infección. El uso de aceites
lubricantes puede dañar el látex. Utilizar lubricnntes al agua.

• I.XV.2.2. RELACIONES HETEROSEXUALES
5% de los casos de SIDA de los EEUU, 3-4% de los casos en España, 7% en el

resto de Europa. Es el I’actor de infección predominante cmi Africa.
-Prevalencia

:

Parejas habituales de : hemofílicos: 7-20% / Transfundidos: 18-50% / ADVP: 10-50%
Bisexuales: 22-50%.
-Factores asociados

:

Infección de hombre a mujer de 10:1 en Europa y Estados Unidos (en Africa 1:7).
Presencia de una enfermedad de transmisión sexual, especialmente vesiculoulcerativa.
Relaciones anales y probablemente durante la menstruación.
No está aclarado el papel de los contactos orogenitales. Mayor riesgo con la utilización
de anticonceptivos orales y en ausencia de circuncisión del varón. Mayor probabilidad
de transmisión al inicio y en los estadios finales de la infección en el caso, indica que
puede coincidir con la aparición de antigenemia.
-Prevención

:

Utilizar preservativos y cremas espermicidas. La transmisión se produce después de un
número menor de exposiciones ea las parejas que no utilizan preservativos. Mantener
relaciones sexuales probablemnente seguras. Evitar la promiscuidad y las relaciones
sexuales con desconocidos. La transmisión a través de la saliva parece ser
epidemiológicamente irrelevante, aunque posible.
Las campañas de educación y promoción del uso de preservativos son útiles, pero existe
un 25-40% de la población refractaria.
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-Comentarios

:

La duración de la relación y el número de relaciones parecen influir poco en la eficacia
de la transmisión, Al igual que con la actividad IiMX, existen diseminadores eficaces
de la infección a la mayoría de sus contactos sexuales, incluso con una sola relación. La
intervención personal y la repetición de mensajes relevantes son más eficaces que la
información proporcionada por los medios de comunicación, La eficacia de la
transmisión del VIIi después de un contacto sexual es menor que la gonorrea, sífilis y
hepatitis B.

• l.XV.3. TRANSMISION VERTICAL

• I.XV.3.1. HIJO DE MADRE INFECTADA
2,5% de los casos de SIDA en España y 1,2% en EEUU, lo que sigmxifica el

80% de los niños menores de 13 años con SIDA

-Prevalencia

:

Seroprevalencia global en los recién nacidos: 0,03 a 0,69% en EE.UU. 1,25% en la
ciudad de Nueva York; 4-24% de las mujeres embarazadas en algunas zonas de Africa.
El riesgo de tmansmisión de la infección al feto es del 24-50%.
—Factores asociados

:

Status sociocconómico bajo, dmogadicción. La mayor parte de estas infecciones se
producen en el útero o durante el parto, por exposición a samigre o líquidos maternos
infectados, El VIii se ha aislado de tejido fetal y sangre del cordón.
-Prevención
Detección precoz de la infección por Viii en embarazadas de riesgo, consejo adecuado
y oportunidad de elección de imiterrupción del embarazo. Prevención de la drogadicción
y transmisión HTX del VIIi.
-Comentarios

:

En el 54% de los casos, la madre es ADVP y en el 26% es un contacto HTX de un VIII
positivo (que es AIJVP en el 74% de los casos),
La media de edad de pérdida de anticuerpos de la madre en los no infectados es de lO
meses. La técnica de PCR puede ser de utilidad en el diagnóstico precoz de la infección
en el neonato yen la predicción del desarrollo a SIDA.

• I.XV.4. INFECCION INTRAUTERINA

• I.XV.5. INFECCION DURANTE EL PARTO

• I.XV.6. INFECCION DURANTE LA LACTANCIA
Riesgo de infección perinatal mayor cuando la madre presenta enfermedad

clínica o evidencia en el laboratorio de inmunosupresión,
El índice de transmisión del VIII se ha asociado a partos prematuros o niveles bajos de
antigpl2o en la madre.
La leche materna durante la infancia puede ser la vía de infección.
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lxv!. DEFINICION DE CASO DE VIGILANCIA DE SIDA DEL
CDC

Las manifestaciones clínicas de la infección VhIi-l son numnerosas, implican
múltiples órganos y sistemas originando procesos infecciosos y neoplásicos.
Desde el comienzo de la epidemia de SIDA, hubo una necesidad de realizar una
definición que fuera sensiblemente suficiente para controlar la epidemia pero lo
suficientemente específica para excluir la mayoría de los casos que no eran debidos al
entonces agente desconocido. La primera definición de vigilancia usada por el CDC fue
publicada por la revista Morbility and Mortality Weekly Report (MMWR) en
Septiembre de 1982 ¡36 antes de que el VIII fue idemitificado y mio se utilizaron los
resultados de las pruebas de VIII. El SIDA fue definido como “un caso deenfermedad
al menos ¡noderadamente predictiva de un defecto de la inmunidad mediada por células
que ocurre en personas por causa desconocida, por resistencia disminuida a aquella
enfermedad”.

Esta definición general de SIDA incluyó imna lista de enfermedades específicas
y calificaciones así como una lista de condiciones descalifícantes que fueron
consideradas posibles causas de resistencia disminuida no relacionada con SIDA.
Muchas de las enfermedades que definen el SIDA fueron conocidas por ocurrir
infrecuentemente en personas que no fueron infectadas por el VIii, mientras otras
enfeimedades que ocurren en personas VIII-positivas fimeron desechadas de la
definición porque eran frecuentes en personas VIii-negativas. La definición de
vigilancia caso SIDA es así un compromiso que requiere revisión en el tiemnpo, como
mayor información que se convierta en fiable.
Iian tenido lugar tres grandes revisiones en el pasado, las muás significativas ocurrieron
entre Agosto de 1987 y Enero de 1993.

l.XVI. 1. CAMBIOS EN LA DEFINICION DE VIGILANCIA DE SIDA

Después de 1982, la definición se sometió a revisiones menores m37, 138 Con la
posterior identificación del VIii, se realizó una más exhaustiva revisión en Junio de
1985, Cuando enfermedades adicionales se añadieron a la definición y los resultados de
las pruebas de anticuerpos VIH y cultivos virales comenzaron a utilizarse, se fue
incrementando la especificidad con las enfermedades relacionadas con el SIDA y se
pudieron identificar.
Incluso así, el CDC estimó que su revisión de 1985 resultó en una reclasificación de
menos del 1% de los casos previamente realizados.
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I.XVI.2. CAMBIOS EN LA DEFINICION. CDC. 1987

En Agosto de 1987, los CDC publicaron una revisión más completa de su
definición de caso adulto para vigilancia, ampliando la definición en 3 aspectos:

1 Inclusión de encefalopatía VIII y “wasting syndroni” VIII
2.Inclusión de diagnósticos hechos presumiblemente con evidencia de

laboratorio para infección VIH.
3.Eliminaciómi de exclusiones debidas a otras causas de inmunodeficiencia con

evidencia de laboratorio para la infección VIII.

La definición de caso pediátrico de vigilancia fue ampliada en 2 aspectos:
• 1. Inclusión de múltiples o recurrentes infecciones bacterianas serias.
• 2. Inclusión de neumonía intersticial linfoide o hiperpíasia linfoide pulmonar en
niños por debajo de los 13 años.

Incluyendo diagnósticos de presunción tuvieron el efecto de incrementar
proporcionalmente el número de mujeres, ADVP y afro-americanos diagnosticados con
SIDA.

Todavía la revisiómi de 1987 no fue adecuada pan incluir todos los casos de
inmunodeficiencia severa por VIII en estos grupos, y la creciente expansión de la
epidemia en estas poblaciones después dc 1987 sugirió que otras condiciones clínicas
deberían añadirse a la lista, En un estudio de artículos médicos de 628 mujeres VIH-
seropositivas y 7.008 varones VIH-seroposirivos, incluyendo ADVP y no-ADVP, para
cada paciente que recibía tratamiento para la enfermedad que define el SIDA, dos
pacientes VIH-seropositivos estaban siendo tratados por una enfermedad que
probablemente estaba relacionada con el VIii pero no estaba en la ~

Estas enfermedades que en un principio no definían la enfermedad SIDA eran otras
neumomilas, sepsis bacterianas y tuberculosis pulmonar.

I.XVI.3. CAMBIOS EN LA DEFINICION. CDC. 1993.

En Enero de 1993, los CDC añadieron un nivel de linfocitos CD4 debajo de 200
/mm3 en una persona VIIi-seropositiva a la definición de SIDA al margen de las
deficiencias de una definición basada únicamente en una lista diagnóstica ¡40, Tres
condiciones clínicas en una persona VIIi-positiva fueron añadidas: tuberculosis
pimímonar, dos episodios de neumonía bacteriana, y ea mujeres, cáncer invasivo
cervical. El efecto inmediato de este cambio será incrementar gmndemente el número
de casos de prevalencia de SIDA, quizás el doble o más en los EE.UU. En cambio, esto
será un efecto grande en un tiempo porque aparece de tal forma que todas las personas
Vhii-seropositivas con linfocitos por debajo de 200 desarrollarán eventualmente SIDA
según las condiciones clínicas de definición. Los casos reflejados actualmente no son
altos, porque mtmchos que podían tener unos niveles por debajo de 200 no tienen acceso
a pruebas de marcadores linfocitarios.
La gran variabilidad de los valores CD4 en los individuos da pie a creer que la nueva
definición va a resultar en un diagnóstico de SIDA en algunas personas unos años antes
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de que ¡nanifiesten enfermedades clínicas manifiestas. También, tienen variación diaria
en los valores absolutos de CD4 ~
La nueva definición requiere una manifestación aislada de linfocitos CD4, Pero
estudios, han demostrado que con dos determinaciones al menos de <200 a diferentes
intervalos de tiempo, reducirían sustancialmente la proporción de personas sin un
diagnóstico clínico de SIDA y reducen el tiempo para un primer diagnóstico clínico 142

I.XVI.4. DEFINICION DE CASO DE SIDA POR EL CDC DE 1993
ENTRE PERSONAS ADULTAS

La revisión de 1993 en la que se define que una persona tiene SIDA cuando:
• 1. Los valores de los linfocitos CD4 caen por debajo de 200/mm3 ó el % de
CD4 cae por debajo de 25%.
• 2. Hay confirmación por el laboratorio de infección Viii o un diagnóstico
hecho de la lista de enfermedades clínicas.

Las condiciomies añadidas emi 1993 (cáncer invasivo cervical, micobacteria tuberculosa
pulmonar y neumonía recurremite) requierén confirmación de laboratorio de infección
VIii.

eLas siguientes condiciones fueron incluidas en la definición de caso de
vigilancia de SIDA.

Candidiasis dc’ hroiiquio.t truquea O jadnionar
Cunulicliasis esoJflgicc¡
CÚ,wc’í iii tasi yo ccnwa/
Cocc’idicn¡icosis, clise,,: fiado o exnapuln¡cnar

Cripto.víoridiasi.v intestinal crOcite, (<le ¡¡¡dv cíe ¡ni ints dc’ duiación>
Enfrrnuulad por ClviY (cts-ox órganos que hígado. bazo c nódulos Ibifól fcos)
Retitinis por (‘MV (cci: pete/ala ‘le visión)
Iiacefalopaifa relacionada con Viti
Herpes Simple. Ulceras crónicas de niós de mc: íne.v ele duración. o bronqnitLv, newnoí:fa o

esoj¡’¡gitis
Hisuoplasn,csis. diseiniímaelc, e> ctvtrapuln:enmar
isosporuliasis intestinal tiónica (de ¡vas de ¡ni mes de duracion)
Sarcoma de Kaposi
Lin/bn,a de hííikiui
Linfonící linínmobicístico
Lluifoina psi/vario cerebral
Mvcobucteri,ov cítin,,, cc;nplex o Al. Kansaii pulnmonní o extíapulmonar
Mvc-obacíeíiuín tuberculosis. ,ouíhnonai o extiapulívonar
Neumon (ci por Pneíímocvsuis Carinil (PC?)
Neumonía recui-rc’n te
Lencoen cefalopas(a focal progí-esiva
Septicemia reenvíeole po¡- Sainionella
Toxoplasívosis ecíebral
Desgaste debido al Viti ( wasting .ryndíon,e)
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GUlA SUGESTIVA PARA DIAGNOSTICO DE PRESUNCION DE
ENFERMEDADES INDICATIVAS DE SIDA
-Camididiasis esoñígica
-Mycobacíeriosis
-Pneumomifa por PCP
-Tuberculosis pulmonar

-Retinitis por CMV
-Sarcoma de Kaposi.
-Toxoplasmosis cerebral

I.XVII. CLASIFICACION Y ESTADIOS

Tabla 2, Resumendel sistema de clasificación para la infección VIH. 1986 ‘-‘~.

1. fnfecc¡émi aguda
II, Imifección asintonultica
III. Liníadenapaila persistente generalizada
IV. Otras enfermedades,
-Subgrupo A: Enfermedad constitucional
-Subgrupo U: Enfermedad neumológica
—Subgr¡mpa O: Enfermedades infecciosos secundarias

.Catc’gor(a C-1: Enfermedades infecciosas 2~ especificas
listadas por la definición dc caso SIDA po¡ el CDC.
Categoría (‘-2: Otras enfermedades especificas 2~d~ infecciosas

-Subgmupo D: Cánceres 2~
-Subgrupo E: Otras condiciones

GRUPO
GRUPO
GRUPO
GRUPO

Tabla 3. Sistema de clasificación re’~isaclo para la
SIDA definido para adolescentes y adultos.

Infección VIII y vigilancia de

CATEGORíAS CLíNICAS

(pl) CD4+T CATEGORIAS CÉLULAS A
Asintommltico
Agudo (primario)

VIH o LPO
(1)
(2)
(3)

>5(X)
200-499

<20<>
A2
A3

13
Sintomática
condiciones

an Ano
.BI

e
Condiciones
indicadores
E deSIDA

Cí
C2
03

*LPO L¡n¡í:doé¡o¡,¡,mf¡¡ ¡x~rs¡smcIIIL~ gLIItnhltz¡IJIL, c»c 198<, 248,
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Los linfocitos CD4 en número o en porcentaje es generalmente conocido para realizar
un segimimiento estrecho de la progresión de la inmunodeficiencia VII-! y las cifras de
CD4 es la principal muestra utilizada en el manejo clínico de estos pacientes.

Las recomemidaciones:
<500/mm3 : iniciar tratamiento antirretroviral
<200/mm3 : profilaxis para PCP

• l.XVIL1. CIFRA DE CELULAS CD4+ CORRESPONDIENTE A
CADA ESTADIO DE LA INFECCION POR VIH-I Y SU DURACION

FASE
• Inleccién aguda
• Asinionimitico
• Sfntonias iniciales
• Síntomas tardíos
• Enfermedad avanzada

CD4+/mm3
1000—50<)
7 50-200
500—10<>
200-50

50-0

DURACION
1-4 sernamías
2-5 miños
1-5 años
1-4 años

0-2 años

vombeítl¡ng P. AiiImvIram Acadeniy Meetlng, vmcan, 1991 ~“

Tabla4

• I.XVII.2. CLASIFICACION O ESTADIOS DE WALTER-REED 14$

Este sistema utiliza cifras de linfocitos CD4 <o iguales 400/mnm3 y la presencia
o ausencia de Candidiasis oral, linfadenopatia crómiica y pérdida de sensibilidad en el
test de hipersensibilidad cutdnca.

La mayor dificultad con este sistema es que un gran porcentaje de pacientes con VIH-
seropositivos no pueden estar incluidos en un estadio y un individuo pímede moverse en
cualquier dirección dentro de los estadios.

Se han propuesto otros sistemas de clasificación: Dolía-Pazner a al. ‘~ propusieron un
sistema de clasificación inmunológico utilizando las cifras de C04, el cociente
C04/CD8 y la cifra total de linfocitos.

Royce et al, ~, reflejaron un sistema utilizando sólamente cifras de CIJ4 < o
iguales a 400/mm3 y la presencia de Candidiasis oral o bien leucoplasia vellosa
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representada mejor por una cohorte de varones homosexuales cuando se aplica este
sistema que con otras clasificaciones de Walter-Reed o los estadios de clasificación
in mu nológica.
Los estadios de enfermedad VIIi por la cifra de linfocitos CD4+ puede mejorarse
significativamente acompañando la cifra con el valor de los niveles séricos de p-2
microglobulina, niveles séricos o urinarios de neopterina, y otros marcadores inmunes,
asf como los resultados de una prueba de Ag p24 o el nivel de anticuerpos anti-VIH
p24.

Pero estas observaciones no han conducido a un uso amplio del esquema de
estadios y permanecen ciertas cuestiones sobre los datos extrapolados derivados de
varones homosexuales a mujeres y a otros grupos de riesgo.
La 13-2 microglobulina, por ejemplo estal frecuentemnente elevada en ADVP y puede no
ser fiable como umi marcador pronóstico en no usuarios de drogas fl< [4

I.XVIII. MANIFESTACIONES ORALES DE LA ENFERMEDAD
VIH

Las manifestaciones orales de la enfermedad VIii son frecuentes e incluyen
lesiones orales recientemente descritas, así como presentaciones noveles de
enfermedades oportunistas previamnente conocidas ~

Reconocerlas requiere una historia clínica detallada examinando y tomando muestras de
la cavidad omal ~

El sistema inmune humoral, que en un principio se creyó que permanecía normal, está
alterado de forma importante, existiendo un estado anonnal de activación de los
linfocitos E, con niveles elevados de lg y presencia de inmunocomplejos 152

Las lesiones orales son vistas frecuentemente en asociación con todos los estadios de la
infección por VIH. Muchas de estas lesiones ocurren como el primer signo clínico de la
infección Viii. Estas lesiones incluyen candidiasís, leucoplasia vellosa, verrugas,
díceras y una forma agresiva de enfermedad periodontal. El reconocimiento de lesiones
orales puede cambiar el estadio dentro de la clasificación de la infección por VII-! ~ El
diagnóstico de todas las lesiones orales requiere técnicas de investigación adecuadas,
incluyendo frotis, cultivos y biopsias.

Inicialmente Pindborg en 1989 154 en un intento de clasificar las
manifestaciones orales como un signo de presunción de infección por el VIii consideró
seis grupos: imifecciones fóngicas, bacterianas y viricas, neoplasias, transtornos
neurológicos y lesiones de origen desconocido ~

Recientemente, en Copenliaguen en 1993, se ha alcanzado la clasificación de
las manifestaciones orales de la infección por VIH y sus criterios diagnósticos, basados
en criterios de presunción y de diagnóstico definitivo ¡56 con modificaciones a lo
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establecido por el EC Clearinghouse on Oral Prohlems Related tu HIN, mantenido
en Londres en 1992.
La referencia formal a la aparición clínica inicial de la lesión y a los resultados tras una
mnspección exhaustiva, han sido tenidos en cuenta en la clasificación.
La candidiasis y la leucoplasia vellosa, junto con formas específicas de la enfermedad

periodontal (eritema gingival lineal, gingivitis y periodontitis ulcerativa necrotizante,
sarcoma de Kaposi y linforna no-liodgkiniano>, están muy asociados a la infección VIH.
También se ha descrito la implicación de la glándula parótida en la infección por VIH
157

La candidiasis oral y la leucoplasia vellosa pueden ser manifestaciones clínicas iniciales
de la infección y un indicador de empeoramiento pronóstico 157

Lesiones menos asociadas a la infección VIIi y las lesiones vistas en pacientes con esta
infección, también son incluidas aquí ~.

Se ptmeden considerar como tales: xerostomía, depapilación de lengua, Sd. de boca
ardiente: estomatopirosis, queilitis exfoliativa, Signos y síntomas comunes orales en
varias etapas de enfermnednd, como manifestación temprana de infección VI H ~

i.XIX. CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA LAS LESIONES
ORALES

A rasgos generales, estos criterios asumen un conocimiento de la enfermedad de
la mucosa oral.
Estos criterios han sido divididos en criterios de presunción y criterios definitivos, Ellos
han de tenerse en cuenta para el primer encuentro clínico con el paciente.
Se acepla que estos criterios pueden no ser perfectos puesto que otras enfermedades
pueden presentar características similares,
Los criterios definitivos son aquellos necesarios para establecer un diagnóstico absoluto
y pueden requerir pruebas adicionales climiicas o de laboratorio,
En vista de las posibles implicaciones serias de los diagnósticos enumerados en el
GRUPO 1, tanto los criterios definitivos, como los de presumición deberíamí ser
verificados antes de que el diagnóstico sea aceptado en pacientes con desconocimiento
de ser VIIi-positivos.

I.XIX. 1 . GRUPO 1. Lesiones fuertemente asociadas con infección
vn’

• I.XIX.1.1. CANDIDIASIS
La candidiasis oral más frecuente, es la asociada a la Candida albicans, aunque

otras especies, tales como C. glabrata y C. ropicalis, son parte frecuente de la flora
habitual oral. Un número de factores predisponen a los pacientes a desarrollar
candidiasis: infancia, edad avanzada, terapia antibiótica, esteroides y otras drogas
inmunosupresoras, xerostomia, anemia, desórdenes endocrinos, e inmunodeficiencia
primaria y adquirida. La candidiasis es un hallazgo común en los pacientes con
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infección VIIi. La candidiasis oral aparece relacionada directamente con los niveles de
inmunosupresión ‘~. El papel de la saliva en cuanto a reducir el potencial de
transmisión del virus VIIi, parece ser significativo, Autores describen esta lesión
durante el estadio agudo de la infección VIIi, ~ pero ello ocurre más frecuentemente
con el descenso de los niveles de CD4. Varios artículos indican que la mayoría de las
personas con infección VIIi son portadores de una reserva de Candida durante la
presentación clínica de la candidiasis y cuando la candidiasis está oculta ¡62, El papel
de la C.Albicans que puede aparecer en más de 50% de los casos (Greenspan, 1994) es
dudoso, y se piensa qtme se trata de un hongo oportunista que sobreinfecta las lesiones
¡63

Pertenece al estadio IV-C2 de la clasificación de los CDC, es un conocido predictor de
dt~arrollo a SIDA.
Esta infección ftingica ha sido descrita en el curso de la primoiníección por vr~ 16-4

• ¡XIX. 1.1 .1. CARACTERíSTICAS
La presemitación clínica de la candidiasis oral varía y son clasificadas como

pseudomembranosa, eritematosa y queilitis angular. Estas lesiones pueden ser
asociadas con una vamiedad de síntomas, incluyendo una boca ardiente, problemas con
la comida condimentada y cambios en el gusto.

I.XIX.1 .1.1.1. cand/diasispseudomemóranosa
Placas blancas cremosas sobre la mucosa oral caracterizan la candidiasis

pscudomembranosa ( ocasionalmente llamada muguefl. La mucosa puede aparecer
roja cuando se remueve la placa. Este tipo de camididiasis puede implicar cualquier
parte de la mucosa oral.

I.XIX.1 .1.1.2. (‘andid/asis entornarose
La candidiasis eritematosa aparece clinicamente como una lesión roja, plana.

Ocurre frecuentemente en la mucosa palatina y en la superfice del dorso de la lengua.
La candidiasis eritematosa puede pasar desapercibida en su apariencia y en datos
clínicos e incluso puede permamiecer encubierta por otras lesiones, así de este modo
puede mantenerse sin tratamiento durante varias semanas.

I.XIX. 1.1.1 .3. C’andidiasls biperplásica
Esta candidiasis es un hallazgo poco frecuente en personas con infección VII-!.

Las lesiones aparecen blancas e hiperplásicas. Las áreas blancas son debidas a
hiperqueratosis y, a diferencia de las placas de la candidiasis pseudomembranosa, no
pueden ser removidas al raspado. Estas lesiones pueden confundirse con la leucoplasia
vellosa. El diagnóstico de la candidiasis hiperplásica se hace anatomopatológicamente
con la presencia de hiperqueratosis acompañada de hifas. La tinción con ácido
periódico de Schiff (FAS) se suele hacer para determinar la presencia de hifas, Se ha
revisado la clasificación previa hecha en 1991 por EC Clearinghouse ~ en la que se
ha eliminado de la clasificación la candidiasis hiperplásica.
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l.XIX.1.1.1.4. Quel/itis angular
Aparece clínicamente come enrojecimiento, ulceración y fisuración, uni o

bilateralmente en las comisuras de la boca. Puede aparecer aislada o unida a alguna otra
forma de candidiásis.

• l.XIX. 1.1.2. DIAGNOsTICO DIFERENCIAL
La candidiasis eritematosa debería diferenciarse de otras lesiones rojas, tales

como el sarcoma de Kaposi o de la eritroplasia. iiistológicamente, la candidiasis oral
contiene hifas de Candida en el epitelio superficial cuando se visualiza con tinción de
PAS. Las respuestas inflamatorias suelen asociarse comi la infección por Candida que
ptmede tomar asiento en los pacientes inmunocomprometidos.

• I.XIX.1 .1.3. DrAGNOSTICO
La Candida es un organismo coníensal emi la cavidad oral. La candidiasis es

diagnosticada por su apariencia clínica y por la detección del organismo en los frotis.
Los frotis tomados de las lesiones clínicas se examinan utilizando hidróxido de potasio
(KOH), PAS, o tinción de GRAM. Los frotis se toman con cuidado con un depresor de
lengua a través de la lesión. La muestra se transfiere a un portaobjetos que contiene una
gota de KOii y se cubre con otro portaobjetos, El frotis se examina bajo el microscopio
y la presencia de Ca,:dida se detecta por el hallazgo de hifas y blastosporas. Las hifas y
las esporas se ven solamente en frotis de lesiones y no se ven en pacientes samios en el
estadio de portador.

Los cultivos crecen en el medio de Saboraud, pueden ser positivos e incluso
revelar bajos niveles de colomiias, Esto probablemente representa un estadio de portador
más que infección activa ¡65, El cultivo es útil pam establecer las especies de (‘andida
pero no es útil para el diagnóstico.

• l.XIX.1 .1.4. TRATAMIENTO DE LA CANDIDIASIS ORAL
La fornía más común de la candidiasis oral asociada a la infección VIIi son las

fornías de candidiasis pseudomemnbramíosa, eritematosa y de qucilitis angular. La
respuesta al tratanílento suele ser buena, las lesiones orales y los síntomas pueden
desaparecer en un rápido y corto periodo de tiempo ( varia desde 2 a 5 días), pero las
recidivas son frecuentes a causa de la inmunodeficiencia subyacente. Como otras
causas de candidiasis oral, las recurrencias son frecuentes si subyace el problema La
candidiasis oral puede ser tratada bien tópica o sistémicaníente, El tratamiento debe
mantenerse al menos durante 7 días,

• I.XIX.1.1.4.1. TRATAMIENTO TOPICO
Los tratamientos tópicos son preferidos a causa de la limitada absorción

sistémica, pero la efectividad depende de la colaboración del paciente.
Incluye la posibilidad de comprimidos vaginales de ,jiswaina de 100,000 unidades,
disueltos en boca, 3 veces al día. Soluciones de nistatina, enjuagándose durante unos
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minutos y luego tmgándoselo para evitar la posibilidad de candidiasis esofágica.
También existe otra posibilidad: cofrimoxazol, comprimidos orales de 10 aig, disueltos
en boca cinco veces al día, Taníbién pueden utilizarse comprimidos vaginales disueltos
en boca.
El trataníiento efectivo con medicamentos tópicos requiere que sea mantenido en la
boca durante 20 a 30 minutos.

• l.XIX.1.1.4.2. TRATAMIENTO SISTEMICO
Varios agentes son efectivos para el tratamiento sistémico. Ketoconazol,dosis

de 200 mg en una tableta tomnada con la comida una vez al día. La colaboración del
paciente es generalmente buena. La monitorización cuidadosa de la función hepática es
necesaria en el uso a largo plazo por los efectos secundarios, inclLmyendo la
hepatotoxicidad. Hay que tener en cuenta, que en nuestro medio, una proporción
importante de seropositivos son a su vez adictos a drogas por vía parenteral, con lo que
la posibilidad de una hepatitis 13 o C es frecuemite. La falta de eficacia del ketoconazol
puede ocurrir a causa de la limitada absorción en aquellas situaciones con un ph ácido
ausente. En casos de aclorhidria, será necesario acidificar el medio de absorción, para
su efectividad,

El fluconazol (Difiucan) es tmn agente antifúngico triazólico efectivo en el
trataníiento de la candidiasis. Es el agente sisténíico más eficaz de los que se dispone
hoy en día, dada su inocuidad (excepto en niños) ya que no es hepatotóxico. La dosis es
de 100 mg en tmna tableta toníada una vez al día. Varios estudios sugieren el fluconazol
como agente de profilaxis, aunque la profilaxis niás efectiva en cuanto a dosis, todavía
no está claro, En cambio, miuníerosos artículos 166 describen candidiasis oral y esofágica
que dejan de responder al tratamiento con fluconazol, y en algunos de estos casos
mantienen cadenas resistentes.

Ilraco,za¿ol (Sporanox) puede utilizarse también para el tratamiento de la
candidiasis oral (200 mg vía oral diariamente dumaííte 14 días).

Kefoconazol, Flíeconazol e líraconazol puede interacciomíar con otros
níedicamentos como rifanípicina, fenitoina, ciclosporina A, digoxina, derivados
dicumarínicos e hipoglucemiantes orales. En ocasiones se han tratado las candidiasis
con An/tnericina. La toxicidad clínica y renal de este fármaco están reducidos cuando la
droga se prepara en emulsión grasa. La preparación es simple y con niveles de costo
efectivos, Su eficacia es similar a la anfotericina convencional. Los parámetros a medir
fueron: tolerancia clínica (fiebre, sudores, nauseas, tensión arterial y pulso), tolerancia
biológica (creatinina sérica, electrolitos y valores de magnesio), presencia clínica de
camídidiasis y concentraciones séricas de anfotericina ~

• l.XIX.1.1.4.3. SIGNIFICADO PRONOSTICO
Tanto la candidiasis oral eritematosa y pseudomembranosa se asocian con el

elevado riesgo de desarrollo de las infecciones oportunistas que definen el estadio de
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SIDA como se ha definido por el CDC ~ Varios estudios han demostrado una
correlación estadística entre la frecuencia de la candidiasis oral en la infección VIii y el
descenso en la cifra de linfocitos CD4. Es importante reconocer la candidiasis
eritematosa en el examen clínico porque en la persona infectada-Viii asintomática con
C04 entre 200 y 500, su presencia podría sugerir el comienzo del tratamiento con
zidovudina.

• I.XIX.1.2. LEUCOPLASIA VELLOSA
Fue la Dra. Greemispan en 1984 ~, quien describió esta lesión en los varones

homosexuales seropositivos. Esta lesión había sido valorada como una lesión
patognomónica de infección por VIH ¡70, Se interpreta como una afección oportunista
provocada por el virus de Epstein-Barr ¡71, Actualmente, se la considera como una
lesión fuertemente asociada a la infección. Representa la primera lesión epitelial
comiocida, no tumoral asociada a la infección VIH
La presencia de leucoplasia vellosa oral en personas VIH positivas generalmente indica,
pero no siempre, una rápida progresión a SIDA en ausencia de tratamiento
antirretroviral ¡72

La lesión puede evolucionar de diferente modo, con o sin tratamiento
antirretroviral ~“,

La leucoplasia vellosa oral (LV), es una lesión blanca que se encuentra preferentemente
cmi los bordes laterales de la lengua. Los clínicos en un principio notificaron la
leucoplasia vellosa en San Francisco en 1981 y lo publicaron en 1983 ¡69~ Iiay varios
artículos que describen numerosos casos en el mundo, incluyendo Africa ~t Ocurre en
todos los grupos de riesgo para la infección VIH ¡7~, La leucoplasia vellosa es menos
frecuente en niños que en adultos ¡50, I75~ La leucoplasia vellosa ocurre sobre el 20% de
aquellos con infección Viii asintomática y se convierte en una lesión frecuente cuando
las cifras de CD4 bajan ¡76 La leucoplasia vellosa está incluida en el grupo 4, categoría
C2 de la definición original del CDC de SIDA y en el 133 de los criterios de 1993 177. 178,

Ningún articulo describe la leucoplasia vellosa en otros lugares que la mucosa oral ~“.

La leucoplasia vellosa ocurre en personas no Viii-positivas incluyendo transplantados
de médula ósea, corazón o riñón ~

En la mayoría de los pacientes es asintomática. Su localización suele ser en la cara
lateral de la lengua. Raramente descrita en otras áreas orales,
Su tratamiento debido a que es una lesión asintomática y que tiene un curso fluctuante,
en general no precisa tratamiento. En casos severos puede usarse acictovir oral, aunque
las recidivas son habituales,
Como observaciones se puede decir que son afecciones que prácticamente son
exclusivas de pacientes Viii-positivos. Es predictor de evolución a SIDA.
La leucoplasia vellosa podría ser el resultado de la infección de las células epiteliales
por el virus de Epstein-Barr. Pertenece al grado IV-C2 de la clasificación de los CDC.

78



¡nírodticci¿n

• I.XIX.1.2.1. LEUCOPLASIA VELLOSA Y PROGRESION A LA INFECCION
VIH

El diagnóstico de la leucoplasia vellosa, es una indicación de infección VIIi así
como de inmunodeficiencia; es una indicación para iniciar la evaluación y tratamiento
de la enfermedad VIH. La leucoplasia vellosa está correlacionada con un riesgo
estadístico de una mayor rapidez en la progresión de la enfermedad VIIi 170. 284 La
leucoplasia oral se presenta en el 15% de los pacientes con enfermedad por VIH 185 En
un primer estudio en 1987, durante 36 meses, el 30 por ciento de las personas con
leucoplasia vellosa progresaron al último estadio de la enfermedad Viii caracterizado
por la definición de SIDA por el CDC ~ En umi estudio posterior el 47% progresó a
SIDA (según el CDC) durante dos años y 67 por ciento dLmrante cuatro años 186

En cambio, aquellas personas con leucoplasia vellosa que progresaron a SIDA
más rápidamente cían más amiérgicas al antígeno de Candida al diagíióstico de la
leucoplasia vellosa, indicando una inmunosupresión significativa en ese momento 187,

~. La progresión a SIDA, según la definición CDC fue más rápida en aquellas
personas infectadas por VIH con leucoplasia vellosa que en aquellas sin leucoplasia
vellosa, incltmso después detener valores de CD4 regulados ¡76,

• I.XIX.1.2.2. PATOGENIA
El virus de Epstein-Barr (VEE) en la leucoplasia vellosa es infrecuente en

aquellas pérdidas en los genes EBNA 2 que se han descrito ¡88 y en aquellos casos en
los qime no se encuentra DNA en los estratos basales de VIii ~. ~ En estos casos una
falta de respuesta al tratamiento antifúngico o a la demostración de un estado de
inmunodeficiencia añadirá peso al diagnóstico de presunción. Las células epiteliales de
Lamigerhans están dismintmídas o ausentes en la lesión de la leucoplasia vellosa, que se
correlaciona con la presencia de antígenos virales 191, No es conocido si la falta de
células de Langerhans es una causa de la leucoplasia vellosa o una consecuencia de la
infección por el VEB.

En las muestras de microscopio electrónico, los investigadores han encontrado
estructuras consistentes con un grupo de herpes virus ¡92, Una estructura consiste en
lOO nm de partículas viriónicas y 240 nm de partículas víricas encapsuladas. Otras
estructuras son 48 a 52 nm de partículas visibles en el estrato suprabasal. Las
superficies más cercanas a la muestra, donde los núcleos están más condensados,
alineaciones de estas partículas y partículas agrupadas herpéticas ocurren en la misma
célula, Varios artículos ¡69 describieron la aparición de estas partículas en las biopsias
de la leucoplasia vellosa,

• IXIXí .2,3. APARICION CLíNICA Y MANIFESTACIONES CLíNICAS
Las lesiones de leucoplasia vellosa pueden ser en tamaño y en apariencia uni o

bilaterales. Las lesiones son blancas y pueden ser pequeñas con arrugas delgadas
verticales sobre el margen lateral de la lengua. La superficie es irregular y puede tener
plieges o proyecciones, algunas veces remarcadas, simulando pelos. En cambio, a
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veces, algunas arcas puede estar lisas y planas. Las lesiones ocurren más
frecuentemente sobre los márgenes laterales de la lengua y pueden propagarse hasta
cubrir la totalidad de la superficie dorsal de la lengua. Estas lesiones pLieden extenderse
hacia abajo hasta la superficie ventral de la lengua, donde generalmente aparecen con
forma plana. Las lesiones de leucoplasia vellosa también pueden ocurrir sobre la
mucosa bucal, generalmente como lesiones planas. Es raro que aparezcan esie tipo de
lesiones sobre el paladar blando 193, Generalmente la leucoplasia vellosa es
asintomática.

• IXIXí .2.4. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Se puede encontrar Candida albicuas en asociación con lesiones de leucoplasia

vellosa, y se pueden ver hifas en las muestras que se toman y se examinan con hidróxido
potásico. Las hifas se pueden ver cmi muestras teñidas con ácido periódico de Schiff.
La administración de drogas amitilúngicas pueden cambiar la apariencia de las lesiones
pero no las hacen desaparecer. Los clínicos deben distinguirlas de otras lesiones
blamicas, tales como liquen plano, leucoplasia idiopática, nevus blancos esponjosos,
displasias y carcimioma de células escamosas.

• I.XIX.1 .2.5. DIAGNOsTICO
La leucoplasia vellosa debería ser diagnósticada por biopsia para un diagnóstico

definitivo, Los clfnicos experimemítados pueden hacer imn diagnóstico de presunción de
la leucoplasia vellosa en asociación con la emífermedad VIii de la apariencia clínica, En
cambio, la leucoplasia vellosa puede confundirse con candidiasis oral. La apariencia
microscópica típica de leucoplasia vellosa incluye acantosis, paraqueratosis remarcada
con la formación de arrugas y proyecciones de queratina, áreas de células balonizantes y
poca o ninguna inflamación en el tejido conectivo, Los cambios balonizantes semeja la
koilocitosis, Las células están agrandadas, algunas contienen células balonizantes
agrandadas con núcleos pienóticos. Algunas contienen halos perinucleares ~ ¡95

El diagnóstico definitivo de la leucoplasia vellosa requiere la demostración del
VEB ¡96.198, El VS puede ser demostrado rápidamente en las muestras de biopsia a
través de una gran variedad de técnicas ¡92, Las células tomnadas de la lesión de
leucoplasia vellosa por raspado puede utilizarse para un diagnóstico no invasivo
utilizando hibridación in 5/tu. No hay datos referidos al patrón de la expresión génica
latente del VEB, y permanece sin resolver si la infección latente en verdad ocurre en los
estratos basales de la leucoplasia oral vellosa, Esta lesión está causada por infección
directa repetida de las células decapas superiores epiteliales con vinms de la saliva o de
células adyacentes infectadas en fase de replicación, más que por una iafección EBV
latente de células epiteliales basales con una diferenciación que depende del inicio o
estallido a infección productiva, como se propuso previamente ¡99200,

Los pacientes con SIDA y COMPLEJO-ASOCIADO A SIDA han sido referidos por
tener altos títulos de anticuerpos similar a los de aquellos pacientes con persistente o
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reactivación del 2EV. Además, según Belton et aL, 201 el nivel de EBV en los lavados
orofaríngeos se aproxima a la de aqtmellos pacientes comí infección activa
mononucIcós ida.
La relación del EBV con el linfonía de l3urkitt y el carcinoma nasofaríngeo está bien
documentado 202.2(15, El potencial oncogénico de este virus está discutido.
El EBV y el VPIi están presentes frecuentemente en la leucoplasia vellosa, El VPH se
puede encontrar regularmente en la mucosa oral normal ~. Eversoíe et al., 204 y Barr et
al., ¡ identificaron HPV DNA en dos casos aislados de leucoplasia vellosa,

• l.XIX.1.2.6. TRATAMIENTO
Generalmente la leucoplasia vellosa es asintomática y no requiere tratamiento.

La leticoplasia vellosa es casi siempre una manifestación de la infección VII-!. y los
clínicos clasificarían la evaluación de la enfermedad VIH y adaptarían el tratamiento
pain los pacientes con leucoplasia vellosa, La leucoplasia vellosa lía desaparecido cmi
pacientes que reciben altas dosis de acyclovir para herpes zoster, presumiblemente a
causa de la actividad del acyclovir contra el VS 188, 2(15, La dosis de acyclovir, 3 o 4 g
al día durante 7 a 16 días, generalmente causa desaparición de las lesiones, a las dosis
de mantemiimiento de 1,200 mg nl día puede parar la lesión

La eliminación o la resolución clínica casi completa de la lesión ha ocurrido en
pacientes tratados en gnmpos preeliníimiares con la droga experimental desciclovir, un
análogo del acyclovir. En cambio, las lesiones de leucoplasia vellosa recurrieromí de 1 a
4 meses después de que fimíalizó el tratamiento con desciclovir 26>6, Los casos aportados
describen la desaparición de la leucoplasia vellosa durante el tratamiento con
ganciclovir, zidovudina y pemítamidina en aerosol. Algunos autores han demnostrado qime
la leucoplasia vellosa aparece y desaparece cmi personas que toman zidovudina ~

Así como la leucoplasia vellosa puede encontrarse en aquellos casos en los que
los linfocitos CD4 estámí alrededor de 200 células por mm3, su diagnóstico puede
determinar el comienzo de la terapia antirretroviral.
Ocasionalmente, la Candida albicans puede emícontrarse en las lesiones de leucolílasia
vellosa. El tmatamiento consiste en medicaciones antifúngicas.

• I.XIX.1.3. SARCOMA DE KAPOSI
El sarcoma de Kaposi (5K) puede ocurrir, bien sea sólo o en asociación con

lesiones en piel o de forma diseminada 26>7 Es el tumor maligno más frecuente en los
pacientes afectos de SIDA. El sarcoma de Kaposi puede ser característico de varias
inniunodeficiencias, pero es más prevalente en la infección Viii ~. Se estima que el
34% de todos los pacientes que sufren esta emífermedad serán diagnosticados de
sarcoma de Kaposi durante el curso de su enfermedad y este tumor es la primera
manifestación en no menos del 15% dc los casos. Las lesiones intraorales se han
referido como otros lugares y pueden seria primera manifestación del estadio final de la
enfermedad VIIi (SIDA). 5K ocurre más frecuentemente en hombres, pero también se
ha observado en mujeres 208 y hay que destacar que la prevalencia de esta enfermedad
lía ido descendiendo en los últimos años 184
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• l.XIX.1 .3.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
El sarcoma deKaposi puede aparecer como una lesión roja, azúl o de color

púrpura. Puede ser plana o elevada, solitaria o múltiple. La más frecuente localización
oral es el paladar duro, pero las lesiones pueden ocurrir sobre cualquier parte de la
mucosa oral, incluyendo la encía, paladar blando, y la mucosa bucal, Ocasionalmente,
el color amarillento en la mucosa rodea la lesión del SK.
Las lesiones orales de SK pueden crecer, ulcerarse e incluso infectarse, Es esencial una
muy buena higiene oral para minimizar estas complicaciones.

• lxix., .3.2. DIAGNOsTICO DIFERENCIAL
El sarcoma de Kaposi debe diferenciarse de aquellas lesiones vasculares tales

como hematomas, hemangiornas, tumores vasculares, granulomnas piogénicos, y lesiones
pigmentadas tales como máculas orales melanóticas, El diagnóstico se hace del examen
histologico 209 ~ Su origen está en el tejido conjuntivo perivascular, con un cuadro
histológico variado: enfermedad granulomatosa, inflamatoria o neoplásica. Afecta la
piel, y un 10% a las vísceras: pulmones, aorta, músculo cardiaco, riñón y glámidulas
suprarrenales, pene, pancreas, btmeales, faríngeas y laríngeas ocasionalmente,
Originalmente apareció en italianos, hebreos mayores de 40 años y luego en Africa
Ecuatorial. Es más frecuente en varones que en mujeres. La piel de las extremidades es
la más afectada. Aparecen máculas purpúreas únicas o múltiples que se agrandan y se
agrupan dando masas nodulares firmes, levantadas, discretas y fijas. La presencia de
lesiones múltiples da un origen multic¿ntrico y es más frecuente que una diseminación
metastásica. La erupción comienza en terminación de extremidades y desde allí se
propaga hasta el tronco. La aparición de las lesiones orales es semejante al de las
lesiones de la piel. El tratamiento de lesiones locales es bueno con radioterapia, el
pm’onóstico es variable. En pacientes de edad avanzada el curso es más lento y puede
vivir 10-15 años a pesar de la formación de nuevas lesiones cutáneas. La versión
granulomatosa es más bemiigna 2!!,

Es una enfermedad progresiva, variable. Hay coexistencia del SK con:
leucemia, Eníl de Hodking, sarcoma de céls. del retículo, linfoblastoma, linfosarcoma y
timomas. Iiay una implicación reticuloendotelial e inmunológica en la oncogénesis de
este sarcoma. En pacientes con transplantes y con tratamiento inmnunosupresor y con el
ViiS-I tiene relaemon.
En el 80% es un proceso neoplásico crónico lento, En varones mayores de 50 años
generalmente no es mortal, En el 10-20% es un proceso agudo, maligno, fulminante,
sobre todo en pacientes con complicaciones viscerales, si hay metástasis mueren 1-2
años después.
La supervivencia media es de 8-lO años (tras el diagnóstico) pero varia de 1 aSO años.

El diagnóstico es por biopsia: células fusiformes, lagunas como ranuras con
residuos de hemosiderina y elementos vasoproliferativos. El tiempo de coagtmlación y
de sangría están habitualmente normales. El recuento completo de elementos celulares
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de la sangre ‘fórmula leucocitaria’ es normal, Iiay un 25% de monocitosis. La anemia
cuando existe suele indicar una complicación hemorrágica visceral y termninación rápida
de la enfermedad.

Afecta preferentemente a homosexuales, Se observa también en otro tipo de
pacientes VIii-positivos (ADVP, hemofílicos). Se ha descrito su aparición en pacientes
contagiados por vía heterosexual o postransfusional a través de individuos
homosexuales con sarcoma de Kaposi. También se ha descrito en individuos
homosexuales VIii negativos. Se sugiere la presencia de un factor desconocido. En el
9% de los casos se manifiesta inicialmente en la enfermedad, En el 20-60% de los
pacientes, en algún momento de su enfermedad ( datos de homosexuales
preferentemente). El 5% con presentación de lesiones únicamente en mucosa oral o
racto intestinal 2(2

Los estadios del sarcoma de Kaposi (según la clasificación de la Universidad de
California, Los Angeles): Estadio 1: Fornia ctmtámiea limitada (menos de lO lesiones) ó
afectación de una sola área anatómica, Estadio II: Forma cutánea disemuinada (más de
lO lesiones o afectación de más de un área anatómica). Estadio III: Afectación
únicamente visceral (gastrointestinal, linfática), Esiadio IV: Afectación cutánea y
visceral o afectación pulmonar. Subtipos: A: ausencia de síntomas sistérnicos, 13:
presencia de fiebre de más de 37,80C en ausemicia de otra causa responsable o pérdida de
peso de más del 10% 2¡3

Generalmente, no hay problemas de sangrado asociados a la biopsia del sarcoma de
Kaposi oral. En cambio, la aspiración de la lesión antes de la biopsia puede ser útil para
descartar la presencia de un hemangioma. Lesiones pequeñas, planas son de estadios
precoces probablemente y la apariencia histológica es diferente de aquellas más
grandes, lesiones nodulares que son probablemente más avanzadas, Las lesiones
precoces puede ser difícil de diagnosticar histológicamente porque recuerdan
proliferaciones endoteliales. El sarcoma puede aparecer de repente, después de días de
una exploración normal oral, en zonas de la boca que previamente no estaban
imnplicadas para nada. iiay que hacer un seguimiento de esta lesión en los pacientes
con infección VIH.

• l.XIX.1.3.3. TRATAMIENTO
El tratamiento para las lesiones orales del sarcoma de Kaposi dependeran de su

número, tamaño y localización. El método terapéutico dependerá de la efectividad del
tratamiento sobre la mucosa adyacente, dolor asociado al tratamiento, interferencia con
el comer o el hablar, y la preferencia del paciente. Es importante que la terapia para las
lesiones de sarcoma de Kaposi que implican la encía, sean precedidas de profilaxis e
higiene dental.
La respuesta a la terapia será mayor si toda la placa y cálculo se remueve.
El tratamiento local es apropiado para las lesiones orales grandes del sarcoma de Kaposi
que interfieren con la comida y el habla 2(4. 215• El sarcoma de Kaposi oral puede ser
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tratado quirúrgicamente o con quimioterapia localizada intralesional. La remoción
quirúrgica puede ser realizada bajo anestesia local con láser. Vinblastina intralesional
es útil para el tratamiento de lesiones pequeñas, particularmente sobre el paladar o la
encía. El dolor prácticamente desaparece varios días después de la terapia 214

La aplicación local de agentes esclerosantes puede reducir el tamaño de las lesiones
orales, La radioterapia puede indicarse para las lesiones grandes y múltiples. En
cambio, una aparición rápida y severa de mucositis puede ocurrircon la radioterapia 217,

La mucositis puede ser peor que la esperada para la cantidad de radiación dada. Una
dosis aislada de SOOcGy o una dosis fraccional equivalente se utiliza frecuentemente y
produce una buena respuesta. Los efectos colaterales tales como xerostomfa, se ven
muy raramemite,

• I.XIX.1.4. LINFOMA
• ¡.1 9.1.4.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
El linfoma no-l-lodgkiniano, diftmso, indíferenciado es una neoplasia maligna

frecuemítemente asociada a la enfermedad ~ 217. 2>8, Se ha establecido que el riesgo de
aparición de limífornas cmi pacientes con infección por VIii es de 10-15 veces superior al
que presenta la población sana de la misma edad, y unas 1000 veces superior para
linfomas específicos como el de Burkitt, que constituye un 25% de los casos de linfoma
en pacientes afectos de SIDA.
La mayoría tiene su origemí em las células 13, y el vinís de Epstein-Barr está presente en
numerosos casos. El linfoma puede ocurrir en cualquier lugar de la cavidad oral 219 y
ptmede estar implicado tejidos blandos con o sin pérdida de hueso. La lesión puede
presentarse como firme, indolora y puede estar hinchada y ulcerada. Algunas lesiones
orales pueden aparecer con ulceraciones superficiales. El linfoma no-hodgkiniano
puede aparecer corno solitario sin evidencia de enfermedad diseminada.

• XIX. 1 .4.2. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
El linfoma no-hodgkiniamio puede conñmndirse con úlceras aftosas mayores y

ra¡amente con pericoronaritis asociada con la erupción de un tercer molar, El
diagnóstico del LNH debe hacerse a través del examen histológico de muestras de
biopsia.

• l.XIX.1 .4.3. TRATAMIENTO
Después del diagnóstico de las lesiones orales, el paciente debe referirse para

posterior evaluación para la presencia de enfermedad diseminada y tratamiento.
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• l.XIX. 1.5. ENFERMEDAD PERIODONTAL
La enfermedad periodontal es un problema bastante frecuente en los pacientes

infectados por VIH tanto sean asintomáticos como sintomáticos 220.221,

Se ha estudiado la prevalencia y severidad de la enfermedad periodontal entre hombres
y mujeres heterosexuales con SIDA. Se obtuvo el resultado de 91% de prevalencia en
mujeres frente al 73% en hombres. Iiubo marcada severidad en el grupo de mujeres
comparado con el de homnbres 222,

Estas condiciones han determinado los conceptos de gingivitis eritematosa lineo,
(LEO) y periodomitis necrofizanle <NP) , porque su presentación clínica difiere de
aquellas lesiones en las personas no infectadas por Viii.

• l.XIX.1 .6.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
La gingivitis eritematosa lineal y la periodontitis necrotizante suelen ocurrir cmi

bocas limpias donde hay muy poca placa o cálculo para que ocurra la gingivitis. El
inicio suele ser repentino, con rápida pérdida de hueso y de tejido blando, En la LEO, la
encía puede estar enrojecida y edematosa. Algunos pacientes se quejan de sangrado
espontáneo. En el inicio agudo de la gingivitis ulcerativa, las úlceras ocurren en las
puntas de las papilas interdemitales y a lo largo de los márgemies gingivales. Suelen
quejarse de auténtico dolor.
Las úlceras cicatrizaíi, dejando la papila gingival con una apariencia característica
crateriforme.

La NP puede presentar una pérdida rápida de hueso de soporte y de tejido
blando. Típicamente, esta pérdida de hueso ocurre simultáneamente con la falta de
formación de bolsas periodontales, algunas veces implicando arcas localizadas en la
boca. Los dientes pueden perderse y en ocasiones se caen, pero los sitios implicados
pueden parecer sanos.

La estomnatitis necrotizante puede desarrollarse y pueden aparecer areas de
hueso necrótico a lo largo de la encía ¡narginal. El hueso puede aparecer en forma de
secuestros. Los pacientes con NP y estomatitis necrotizante frecuenfemnente se quejan
de dolor extremo y de sangmado espontáneo 223,

• 1 XIX. 1.5.2. DIAGNOSTICo DIFERENCIAL
La historia clínica del paciente y la apariencia clínica hacen el diagnóstico. Es

difícil distinguir algunas veces este tipo de enfermedad periodontal de ¡a enfermedad
periodontal no relacionada con el VIIi. En cambio, las quejas de dolor severo, inicio
rápido y destrucción más rápida en una boca frecuentemente sana es infrecuente para la
enfermedad periodontal no relacionada con el VIIi.
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• l.XIX.1.5.3. TRATAMIENTO
Los clínicos referirán a estos pacientes a un periodoncista o a un dentista para

su tratamiento. El protocolo a seguir ha originado un éxito razonable: desbridamiento
local, irrigación co¡i povidona yodada, raspaje y alisado radicular y mantenimiento con
un colutorio bucal con clorhexidina, una o dos veces al día, Los estudios muestran que
la adición de clorliexidina a esta lesión origina una mejoría importante a las condiciones
peri odontales.
En los casos de NI’, el metronidazol, amoxicilina y clavulánico ó la clindamicina
deberían asociarse al tratamiento 224. 225

• l.XIX. 1 .5.4. DIFERENTE CURSO EN LA INFECCION ViH
La microbiología 226 en la enfermedad periodontal en los pacientes infectados

por el VIii mio ha sido todavía descrita 224, La flora oral asociada con LOE y NP
aparenta ser similar a aquella asociada con la enfermedad periodontal vista en las
personas no infectadas por VIIi. Los agentes causales suelen ser gérmenes anaerobios,
asociados a camídidas, Tales como el A etinobucillus actinon¡ ~ceten¡cornitans,Y/atine¡la
recta. peptosireptococcus mn¡c¡os y Jlacteroides ¡ntern¡eclins, bajos niveles de Cauídida
alb¡cans ~ bacilos e/itericos, Gran¿ ¡wguii’os o Bacte,oiaes ]>agilis. Fusobacterbun
necíophorun¡, Fí¿sobacieriuní variwn y Enbacte,iwn acroflicleos 226

En algunos casos se han aislado espiroquetas llamadas patógenas orales (PROS) 227,

Las recurrencias o los episodios agudos son comunes y la respuesta a tratamientos
convencionales suelen ser pobres. En cambio, las estrategias terapéuticas y las
frecuentes recaídas pueden producir tratamiento local efectivo de la LOE y NP 225,

Todavía no es conocido la relación entre estas condiciones y la progresión de la
enfermedad por VIH.

l.XIX.2. GRUPO 2. Lesiones menos asociadas con la infección
VIH

Entre los cambios hechos a esta parte de la clasificación las infecciones por
citornegalovirus han sido movidas del grupo 2 al 3 mientras que las lesiones de
pigmentación melánica han sido transferidas deI 3 al 2.

• I.XIX.2.1. MYCOBACTER/UMAV/UM-/NTRACELUUARE
Un artículo describe un caso clínico de Mvcobacíeriwn aviuni-inlracellulare

que se presentó como masas granulomatosas localizadas en el paladar y en la encía de la
cavidad oral, Se diagnosticó con tinción AFB (acid-,fbsr bac/fil) de una biopsia de la
lesión 228
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• I.XIX.2.2. GRYPTOCOCCUSNEQFQRMANs
Se ha descrito un articulo en el que se describía el Cíyptococcí¿s neoJbrn¡auís

como el agente causal de una masa ulcerada en el paladar duro de tmn paciente con
historia previa de neumonía por Pneun:ocystis curinii. Se diagnóstico por biopsia de
paladar duro 229,

• I.XIX.2.3. HERPES S/MPLEX
El herpes simplex causa, tanto de forma primaria como secundaria, o como

enfermedad recurrente lesiones en la cavidad oral. La gingivoestoniatitis herpética
primaria ocimrre en la niñez y jóvenes y adultos pueden seguirse de recurrencias
frecuentes. Siguiendo al episodio primario, el virus se mantiene latente en el gamiglio
trigémino. El herpes oral rectirremite octirre en cualquier edad tanto intra como
extraomal mente.

• l.XIX. 2.3.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
El herpes labial recurrente ocurre en el borde bermellón de los labios, El

paciente puede referir una historia de quemazón o dolor, seguido de la aparición de
pequeñas vesículas. Estas se rompen y forman costras. El herpes intraoral recurrente;
aparece como agregados de vesículas pequeñas y dolorosas que se rompen y se ulceran
y gemieralmente tienen una evolución de 7 a 10 días. Las lesiones generalmente ocurren
sobre la mucosa queratinizada del paladar duro y de la encía.

• l.XIX.2.3.2. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
La elevación de los títulos de anticuerpos de un suero inicial y de convalecencia

confirman la gingivoestomatitis herpética primaria. Examinando los frotis de lesiones
tratadas con tinciones de Papan/colon) la presencia de numerosas células gigantes
multinucleadas, confirman el herpes recurrente, Es posible la demostración del herpes
simple tipo 1 y II por la aplicación de anticuerpos monoclonales a los frotis de las
lesiones 2311, Los clínicos pueden diferenciar entre las lesiones del herpes s¡rnplex
recurrente intraoral, que siempre ocurren sobre la mucosa queratinizada (tales como el
paladar duro o la encía) y las úlceras recurrentes aftosas, que siempre aparecen sobre la
mucosa no queratinizada. El herpes intraoral recurrente puede aparecer más
frecuentemente en los pacientes infectados por VIH. Las lesiones pueden ser muy
dolorosas y de evolución lenta.

• l.XIX.2.3.3. TRATAMIENTO
No hay tratamiento para erradicar de forma permanente las infecciones por

herpes simplex orales, pero en algunos casos el acyclovir puede acortar el tiempo de
evolución para episodios individuales. La dosis óptima de acyclovir oral todavía no se
ha determinado, pero 1.000 a 2,000 mg (200 mg cinco o seis veces al día) pueden ser
útiles para el acortamiento en la duración de las lesiones orales. Algunos artículos
describen herpes recurrentes resistentes al Acyclovir, incluyendo un caso que implica la
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piel facial, labios, nariz, y boca. Después del tratamiento con foscarnet, las lesiones
remitieron 23¡

• I.XIX.2.3.4. SIGNIFICADO PRONOSTICO
No hay asociaciómi conocida entre el herpes recurrente intraoral y la mayor

rapidez en la progresión de la enfermedad por VIIi. En cambio, hay tina impresión
clínica que la recurrencia de las infecciones por herpes siníplex pueden ser más
frecuentes en pacientes con infección VIIi sintomática 232,

• I.XIX.2.4. HERPES ZOSTER
El virtms de la varicela-zoster (VI-IZ) causa el herpes zoster (zona). La

enfermedad ocurre en la vejez y en los inmunodeprimidos.

• l.XIX.2.4.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
El herpes zoster oral generalmente causa lesiones de la piel. Seguidos de un

período prodrómico de dolom, múltiples vesículas aparcce¡i sobre la piel de la cara,
labios y de mucosa oral, Las lesiones de la piel y de la boca son frecuentemente
unilatemales y seguidas de la distribución de los ramas maxilar y/o mandibular del nervio
trigémino. Las formas cutáneas de las lesiones forman costras y la coalescencia de las
lesiones orales forman grandes úlceras, Frecuentemente las úlceras afectan la emicia, y la
queja de dolor dentario puáde ser un síntoma precoz.

• l.XIX.2.4.2. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
La aparicióml dc estas Icsioncs y su distribución son patognomonmcas.

• l.XIX.2.4.3. TRATAMIENTO
El acyclovir limita la duración de las lesiones. Para el herpes zoster el acyclovir

como dosis standarizada dc 800 mg cinco veces al día, es considerablemente más alta
que las dosis para el herpes simnple.

• I.XIX.2.5. LESIONES POR EL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO
Verrugas orales, papilomas, vernigas cutáneas y genitales son asociadas con el

virus del papiloma humano (VHF> msi, Verrugas anales han sido descritas
fmecuentemente entre varones homosexuales.

• l.XIX.2. 5.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
Las lesiones del VP!-! en la cavidad oral pueden aparecer como nódulos

solitarios o múltiples. Ellos pueden ser sésiles o pediculados; o aparecer como masas
múltiples planas o elevadas, presentando hiperpíasia focal epitelial o con proliferaciones
como en coliflor o en forma de pequeñas papilas.
Se han identificado los tipos de VPIi 7, 13 y 32 en algunas de estas verrugas orales 233,

A causa de que los tipos encontrados en las lesiones orales en los pacientes infectados
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por el VIH son diferentes que los tipos asociados con las verrugas anogenitales, los
clínicos probablemente no usarán el término co¡zdylonía acurninata para describir las
lesiones orales por VPii.

• l.XIX.2.5. 2. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Es necesario el uso de la biopsia para el diagnóstico histológico. No hay

asociación conocida entre las lesiones orales HPV y la progresión de la enfermedad más
rápida, pero las verrugas orales se ven más frecuentemente ea la población infectada por
VIH que en la población en general.

• I.XIX.2.5.3. TRATAMIENTO
Las lesiones orales por VPH pueden ser extirpadas quirúrgicamente utilizando

anestesia local, La cirugía por láser de dióxido de carbono ptmede extirpar numerosas
verrugas planas, pero puede octmrrir recidiva y pueden ser necesarios varmas
intervenciones.

• I.XIX.2.6. PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA
Hay artículos que han descrito la púrpura trombocitopénica idiopática en

relación a la infección por VIH. Las lesiones orales pueden ser la primera
manifestación de esta enfermedad.

• l.XIX,2.6.1. CARACTERíSTICAS CLíNICAS
Petequias, equimosis, y hematoma puede ocurrir en cualquier lugar de la

mucosa oral, El sangrado espontáneo de la encía puede ocurrir, y hay pacientes que
refieren que encuentran sangre en su boca de repente.

• l.XIX.2. 6.2. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Los clímiicos deben diferenciar PU de otras lesiones vasculares tales como el 8K. A
causa del alto potencial de sangrado espontáneo, el clínico debería realizar análisis
hemáticos de plaquetas antes de realizar otros procederes diagnósticos.

• I.XIX.2.7. ENFERMEDAD DE LAS GLANDULAS SALIVARES
La enfermedad de las glándulas salivares asociada a la infección por VIIi (HIV-

SOD) puede presentarse como xerostomfa con o sin agrandamiento de las glándulas
salivares 23.1

Varios artículos describen agrandamiento de las glándulas salivares en niños y en
adultos con infección VIIi generalmente implicando la glándula parótida. El
agrandamiento de las glándulas salivares son leves pero no fluctuantes. En algunos
casos, el agrandamiento de las glándulas salivares se debe a la presencia de quistes

Schiodtet al., 236 encontraron que nueve de 12 pacientes (II adultos y un niño)
con IiIV-SGD tuvieron un agrandamiento de glándulas salivares. Tres tuvieron
xerostomia. Las biopsias de estos pacientes procedentes de glándulas salivares de labio
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mostraron características clínicas similares a aquellas del síndrome de Sjdgren 235 En
cambio, el infiltrado linfocítico en la fllV-SGD es predominantemente de céltmlas CD8,
a diferencia del Sd. doSj~gren, que es predorninantemente de células CD4 2m8,

No hay evidencia de la presemicia de virus de Epstein-l3arr o de citomegalovirtis en las
biopsias de glándulas salivares 236, La causa es desconocida, pero puede ser una
reacción autoinmune o una infección con CMV y consiguiente inflamación de las
glándulas salivales. La presencia del CMV en los individuos infectados comi VII-! es
habitual y es bien conocida la predilección del CMV por las glándulas salivales.
Un artículo describe una asociación entre la HIV-SGD y HLA-DR5 y HLA-B35 como
antígenos de stmperficie 237,

La etiología de IiIV-SOD está todavía siendo desconocida pero el agrandamiento de las
glándulas parótidas puede ser tina fuente de antmncio y de infección VIIi.

• l.XIX.2.7.1. TRATAMIENTO
El extirpar las glándulas parótidas y su agrandamiento sc recomienda raramente.

La xerostomía (queja de boca seca) se ve algunas veces en individuos con HIV-SOD. El
uso de estimtmlantes salivares tales como chicles sin azúcar o caramelos sin azúcar puede
proporcionar alivio El uso de sustitutos salivares puede ser también de utilidad, Un
aumento de caries, es frecuente que ocurra, de este ¡nodo debe utilizarse colutorios ricos
en flúor, de uso diario y las visitas periódicas al dentista se deben hacer dos o tres veces
al año.

I.XIX.3. GRUPO 3. Lesiones vistas en la infección VIH

Este grupo fue previamente titulado “lesiones posiblemente asociadas con el
VIii. Varias condiciones en este grupo han sido excluidas de la clasificación
totalmuente.
El las incluyen: imi fecciones bacterianas causadas por Enterobacter cloacae, tina
exacerbación de la periodontitis apical, osteomielitis, sinusitis, celulitis stmbmnandibular
y quizás, más notablemente el carcinoma de células escamosas ‘~t
La hiperpigmentación melánica ha sido transferida del grupo 3 al 2. Una nueva sección
de lesiones viricas ha sido introducido dentro del grupo 3 para incluir las lesiones
asociadas al citornegalovirus (movido del grupo 2) y el molloscuní contagiosuin.
Finalmente, la estomatitis aftosa recurrente (RAS) ha sido añadida al grupo 3. Auaque
la incidencia global de RAS, puede no ser mayor en los individuos Vfii-positivos, la
incidencia de los tipos mayores o herpetiformes de RAS está ineremnentada 238
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• I.XIX.3. 1. CARCINOMA DE CELULAS ESCAMOSAS
Varios artículos han descrito varios casos de carcinoma de células escamosas en

varones homosexuales jóvenes 239 En cambio, no está claro la evidencia que sugiere
que estos casos estén directamente relacionados a la infección por VIii.

• l.XIX.3. 1.1. CARACTERíSTICASCLíNICAS
El carcinoma de células escamnosas puede aparecer corno un area rojo,

blanquecino o areas combinadas rojo-blanco o como una úlcera. La lesión puede ser
plana o elevada.

• l.XIX.3.1.2. DiAGNOSTICO DIFERENCIAL
El carcinoma de células escamosas debe diferenciarse de eritroplasia,

leucoplasia, úlceía aftosa recurrente y úlceras tm-aumáticas, El diagnóstico depende de
un examen histológico de las muestras de biopsia.

• l.XIX.3.1.3. TRATAMIENTO
Después del diagnóstico, el ¡nédico debe remnitir el paciente a un

otorrinolaringólogo y oncólogo para e! tratamiento radioterápico. No hay datos
publicados sobre el curso de este tumor en los pacientes VIii infectados respecto a los
no infectados Viii,

• LXIX.3.2. CITOMEGALOVIRUS
Se han descrito 24<> las úlceras orales causadas por el cyto’negalovi rus (CMV)

Estas úlceras pueden aparecer sobre cualquier superficie mucosa y pueden aparecer
similares a las ulceras. aftosas 241, En cambio, a diferencia de las úlceras aftosas, que
generalmente tienen un halo eritematoso marginal, las úlceras del CMV aparecen
necróticas con un halo blanco 242 Cuando se presentan sobre la encía, las úlceras
pueden parecerse a la periodontitis necrosante2~.
El diagnóstico de las úlceras por CMV se hace por biopsia. La inmunocitoqulmica
ptmede ayudar al diagnóstico.
Las úlceras por CMV en la cavidad oral pueden ocurrir con enfermedad diseminada por
CMV y así diagnosticarse las úlceras orales por infección de CMV que deben seguirse
de una exploración por enfermedad sistérnica de este virus.

• I.XIX.3.3. ULCERACIÓN ORAL
Las úlceras orales conocidas como úlceras aftosas recurrentes (RAUs) en

pacientes infectados por VIii son referidas con alta frecuencia 244 La causa de estas
úlceras es desconocida, aunque pueden existir muchos factores, incluyendo el stress y
agentes infecciosos. En los pacientes infectados por VIIi, las úlceras están bien
circunscritas con márgenes eritematosos. Las úlceras del tipo de aftosis menor pueden
aparecer como lesiones solitarias sobre 0,5 a 1,0cm. El tipo herpetiforme aparece como
racimos de pequeñas úlceras (1-2 mm), generalmente en el paladar blando y en
orofaringe. El tipo de aftosis mayor aparece como úlceras extremadamente grandes y
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necróticas de 2-4 cm 245 , La aftosis mayor es muy dolorosa y puede durar dtmrante
varias semanas.

• l.XIX.3.3.1. DIAGNOSTICO
Las úlceras pueden presentar un problema diagnóstico. Las aftosis recurrentes

herpetiformes pueden semejar las lesiones de la infección por el virus Cosackie, y la
aftosis mayor recurrente puede necesitarbiopsia para excluiruna posible malignidad, tal
como puede ser el linfoma, o una infección oportunista, tal como la histoplasmosis. Las
úlceras generalmente ocurren sobre mucosa no queratinizada, esta característica
diferencia estas lesiones de las causadas por herpes simple.

• l.XIX.3.3.2. TRATAMIENTO
El tipo de aftosis recurrente oral generalmente responde muy bien a los esteroides
tópicos.
Se han descrito casos de personas infectadas por VIII con úlceras aftosas en boca yen el
tracto gastrointestinal. La terapia sistémica esteroidea en estos casos se ha visto útil 246,

• l.XIX.3.4. PATOLOGíA NEUROLOGICA

• l.XIX.3.4. 1. PARALiSIS FACIAL

• l.XIX.3.4.2. NEURALGIA TRIGEMINAL
Los transtornos neurológicos son una fuente significante de morbilidad en los

pacientes con infecciómi VIH. Se ha estimado que al menos 50-60% de los pacientes
con dislunciones neurológicas por SIDA las desarrollan en el curso de la enfermedad.

Las neuropatías periféricas pueden observarse durante todos los estadios de la
infección por VIii. En los pacientes con SIDA el más frecuente de los tipos de
neuropatía es una polineuropatia sensorial simétrica distal. Los signos y síntomas más
frecuentes son: sudoraciones, parestesias y disestesias dolorosas. En la literatura demital
en la mayoría de los pacientes con transtornos mienrológicos se ven afectados por los
nervios craneales, emítre ellos el quinto y el séptimno.

La parálisis facial puede ocurrir en cualqtmier estadio de la infección VIIi y la
presentación clínica es variable. La mayoría de los casos se inician con una parálisis de
Belí, una parálisis periférica aislada unilateral de instauración repentina y de origen
desconocido. La mayoría de los pacientes se recuperan o mejoran en pocas semanas.
Respecto a la etiopatogenia es multifactorial y poco clara, Se piensa que el VIIi está
directamente imnplieado, aunque hay otros muchos factores: proteínas virales, sustancias
metabólicas, autoinmunidad y tal vez infiltración de los nervios por neoplasias ( por
ejemplo linfomas). Otras posibles causas incluyen CMVy sífilis 247,
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¡XX. TRANSTORNOS HEMATOLOGICOS E INFECCION POR
EL VIH

Los transtornos hematológicos son frecuentes en pacientes con infección por el
VIIi, siendo mayor su incidencia en los pacientes con SIDA establecido. Se afectan
desde una a las tres series de células sanguíneas, apareciendo anemia, leucopenia (con
neutropenia y linfopenia) y trombopenia. Estos transtornos no suelen tener repercusión
clínica, ni requerir tratamiento especifico. En otras ocasiones al administrar zidovudina,
cotrimoxazol, pirimetamina u otros fármacos mielodepresores, los enfermos presemitan
frecuentemente toxicidad hematológica.

lxxi ANOMALíAS EN LA MEDULA OSEA

En la Tabla 5 se muestran las principales anomalías observadas en la médula
ósea de enfermos con infección por el VIII. En general, la médtmla ósea puede ser
normo o hipercelular, siendo frecuente encontrar en ella agregados de linfocitos
atípicos, hemofagocitosis histiocítica, aumento de la reticulina y disminución del hierro
tingible. Emi casos de enfermedad avanzada pueden observarse cambios displásicos
asociados a alteraciones de la maduración de todas las series celulares que suelen ser
más acusados en la serie blanca, en la que el cuadro es similar a un síndrome
mielodisplásico. La patogenia de estas altenciones mio es bien conocida, aceptándose
que es multifactorial. Se han descrito anticuerpos frente a la glicoproteina de la
envoltura del VIii (gp-120) qtme producirían umia inhibición de la maduración de las
células progenitoras de la médula ósea. Los niveles de vitamina B 12 están bajos hasta
en un 10% de los pacientes con SIDA, por dismninución en su absorción. En las
imifecciones por MAl y CMV, se observa con frecuencia anemia y leucopenia.

Siempre, es importante destacar en estas citopenias invasión medular ( por linfoma,
etc...). La hipoplasia eritroide se ha asociado a desequilibrio entre los linfocitos CD4 y
CD8, a la disminución del factor activador de la eritropoyesis secretado por macrófagos
infectados, y a incremento de linfoquinas e inn1unoglobulinas supresoras de
hematopoyesis.
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TablaS. Médula ósea en pacientes con infección por VIH.
-Aumento de reticulina
-Transformación gelatinosa
-Alteraciones líneas celulares

a-Serie eritroide

:

.rc lic uloe¡tope nia
diseritropuyesis

.sidero blastosis
cambio megaloblást¡cos
hematofacia histiocif ¡ca

ti-Series mieloide y linfoide

:

.displasia m¡uloidc
desviación i zquicrda serie micloide
pla~n oci tos is
¡neremenio í i noei[ariodi loso con/sia agregados de

linfocitos alipicos
micremeoto de bis ti oci tos conisio fagocitosis de licni it (es,

leococitos y plaqimetas
e$e¡-ie míieeimlobíúslica

:

.imícremnento de megacariocitos

I.XX.2. ANOMALíAS EN SANGRE PERIFERICA

I.XX.2. 1. ANEMIA Y LEUCOPENIA
En sangre periférica puede aparecer anemia hipoproliferativa que se presenta en

un 20% de pacientes de grtmpo II (CDC,86) ~ y 88% en pacientes con SIDA. La
anemia puede ser debida a toxicidad medicamentosa, infección o neoplasia oportumiista
o al propio VIH. En sangre, se observan aniso y poiquilocitosis atribuibles a infección
crónica; ocasionalmente hematíes nucleados junto a esplenomegalia que sugieren
hematopoyesis extramedular. No existe tratamiento específico, aunque para disminuir
el efecto mielodepresor de la zidovudina se está ensayamido su asocmac¡ón con
eritropoyetina, así como tratamientos alternantes con zidovudina y ddC o ddí.

La leucopenia se presenta en un 8% de pacientes del grupo II (CDC,86) y un
69% en pacientes con SIDA; la neutropenia varía entre 30 y 50% en los mismos grupos.
La linfopenia afecta al 12 y 70% respectivamente.
En sangre pueden verse linfocitos atipicos de aspecto plasmocitoide, línfopenia
absoluta, neutropenia, desviación izquierda de la serie granulocitica, aumento de las
formnas en banda, mielocitos y aumento de eosinófilos.
En pacientes con SIDA se observan monocitos atipicos vacuolados con o sin
monocitopenia, que junto a la linfopenia traducen la infección de estas células por el
VIIi.

Se han observado anticuerpos antigranulocitos que sugieren la influencia del
factor inrnuhe en el origen de la leucopenia.
Experimentalmente se están ensayando tratamientos con gammaglobulina intravenosa y
OM-CSF (Factor estimulador de las colonias de granulocitos y macrófagos). Ambos
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pueden beneficiar a los pacientes con neutropenia e infección, especialmente por
Pneunzocvstis carinil, en la que la neutropenia puede limitar el tratamiento con
cotrimoxa zol.
También puede asociarse a zidovudina u otros fármacos mielodepresores disminuyendo
sus efectos secundarios,

I.XX.3.TROMBOPENIA ASOCIADA A LA INFECCION POR EL VIH

En los gnmpos de riesgo de SIDA (homosexuales, ADVP y hemofílicos) se
describe una trombopenia como forma única de expresión de la infección por el VIii.

La tromnbocitopenia puede manifestarse en la primoinfección por VIH o ser la primera
manifestación de la infección.
Aproximadamente del 5 al 10% de los paciemites Viii asintomáticos tienen unas
plaquetas inferiores a 150.000/mm3 mientras que en el 25-45% de los pacientes con
SIDA puede presentarse trombocitopenia 249,

La trombocitopenia puede estar condicionada por alcohol, adulterantes de
drogas, hepatitis, hipertensión portal, e hiperesplenismo, púrpura inducida por drogas,
CID, PTT e invasión medular por neoplasias o infecciones oportunistas. Sin embargo,
frecuentemente no se asocmn con los anteriores factores y cursa con características de la
PTI clásmca: incremento de megacariocitos en médula ósea, sin esplenomegalia, con
aumento de inmunoglobulinas fijadas a las plaquetas y supervivencia plaquetar
acortada, hablándose de ETI (purpura trombopénica inmune) asociada a VIii. Esta se
ha descrito en tres grupos de riesgo del SIDA (adictos a drogas intravenosas,
homosexuales y hemofílicos). Se ha observado una correlación entre la trombopenia y
los linfocitos CD4, de tal forma que es menos frecuente en pacientes con CD4 >

700/mm3 y más frecuente en enfermos en que los CD4 <250/mm3,

Las características son a) evolución crónica, b) carácter periférico de la
trombopenia y c) patogenia autoinmune.
Estas son similares a la púrpura trombopénica idiopática (PTI) clásica, Pueden presentar
rasgos especiales 250 por asociación a otras alteraciones propias de la infección por VIII:
hipergammaglobulinemia, esplenomegalia, linfadenopatias, inmunocomplejos
circulantes, disfunción de la inmunidad celular, linfocitosis, alteración cuantitativa de
las subpoblaciones de los linfocitos T, tasas de Ig Oadherida a la superficie plaquetaria
y anticuemos amitiplaquetarios.
El colectivo con mayor incidencia de trombopenia es el de ADVP.
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La patogenia de la PTI-Vhii no es bien conocida. Se han aceptado dos
hipótesis: La primera consistente en los anticuerpos antiplaquetarios específicos, y la
segunda basada en los complejos inmunes y complemento (C’) sobre la membrana
plaquetar con el subsiguiente aclaramiento por el sistema retículo-endotelial,
El significado de la Fil-VIIi es incierto, no habiéndose demostrado inequívocamente
que sea un signo de evolución desfavorable.

En enfermos con SIDA se describe, además, la presemicia de anticoagulante
lúpico y anticuerpos anticardiolipina que alargan los tiempos de cefalina, protrombina e
lvy. Están asociados a infecciones oportunistas y neoplasias, desapareciendo con el
tratamiento y resolución de éstas.
Las manifestaciones clínicas de la PTI—VIH ocurren en hasta el 75% si las plaqL¡etas son
inferiores a 50.000/mnni3 y suelen ser leves: epistaxis, gingivorragias y petequias. La
hemorragia disgestiva y el sangrado en el SNC son infrecuentes.

En el manejo terapéutico de la Fil-VIii, es aconsejable una actitud inicialmente
conservadora siempre que las plaquetas sean superiores a 20.000/mm3 y no haya signos
de diátesis hemorrágica, puesto que hasta 1/3 de los pacientes evolucionan
favorablemente de foniia espontánea aumentando su recimento de plaquetas. Además,
los tratamientos utilizados cii la PTI clásica tienen efectos inmunosupresores no
deseables cii pacientes con inmunodeficiencia secundaria por VIIi.
En los episodios de sangrado agudo se utiliza inmnunoglobuíina intravenosa a altas dosis
y antiglobulina anti—D junto a i nftmsión plaqtmetaria. Estas terapétmticas obtiemíen buenas
respuestas aunque transitorias y también están indicadas para la preparación de
intervenciones quirúrgicas o la utilización de métodos diagnósticos invasívos.

Las trombopenias severas pueden tratarse con prednisona (60-100 mg/día) que
proporcionan respuestas entre el 10-90%, aunque la mayoría son parciales, de escasa
duración y con frecuente recidiva. Debe intentarse suprimirlos lo antes posible debido
al efecto inmunosupresor del mismo. Si hay recidiva puede volver a intentarse los
corticoides o iniciarse tratamniento con zidovudina ( sobre todo si la zidovudina puede
ser efectiva en el tratamiento de la Fil asociada a VIii produciendo un aumento de las
plaquetas en las dos primeras semanas de tratamiento 251, Se ha postulado que este
fármaco puede estimular la producción de megacariocitos y/o inhibir el sistema retículo-
endotelial, disminuyendo el aclaramiento de las plaquetas. Además, el efecto
beneficioso de la zidovudina en la prevención de la progresión de la enfermedad a CRS
o SIDA hace que este fármaco sea muy interesante en el manejo de estos enfermos.

Si no existe respuesta efectiva a esta pauta se intenta hacer un tercer escalón
terapéutico: citostáticos, Danazol o esplenectomia.
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Los citostáticos( Vineristina)estánlimitadospor la coexistenciade leucopenia.
No se conocesi su utilización aumentala inmunodeficienciapropia de la enfermedady
la remisión obtenidaes de cortaduración, El Danazolhaproporcionadoremisionesde
trombopeniasen el 15% de los pacientes. La esplenectomiaque suelerealizarseen la
PTI clásicacuandofracasael tratamientocon esteroidesdebeindicarseconcautelaen
enfermosconPTI-VIH.

Aunque proporcionarespuestascompletasentre el 60 y 100% de tos casos,
diversosestudioshablande la mayor predisposicióna contraerSIDA en los pacientes
esplenectomizados,tres vecessuperiora los no esplenectonilzados.Todavfaestá por
aclararsi es secundarioa la esplenectomi’ao a las característicasde los pacientescii que
se realiza ésta. En caso de esplenectomíase debe vacunar al enfermo frente al
neumococo.

121 interferónAlfa—2 recombinantese ha utilizado en casosaislados. Se requiere
mayor informaciónparadeterminarsuutilidad terapéutica252,

I.XX.4. CLASIFICACIONES: TROMBOPENIA 253

• Ligera: <50x í09 II . Sin síntomas,No hay hallazgosclínicos.
• Moderada:30-50 x 10 9/¡, Sangradoal mínimo traumatismo. Equimosisen zona
traumática,
• Grave: 10-30 x í0Wí. Sangradoespontáneo.Metrorragias. Piirpurapetequial,

equimosisenextremidadesinferiores,
• Muy grave:<lO x í09ií . Sangradoespontáneoentubodigestivoy SNC. PLirpura

generalizada,epistasis,síntomasen SNC, hematemesis,

I.XX.5. PURPURA TROMBOTICA TROMBOCITOPENICA (PTT)
ASOCIADA A INFECCION POR VIH

Es un síndrome caracterizado por anemia hernolftica microangiopática,
trombopenia,transtornosneuroldgicos,insuficiencia renal y fiebre, En estosóltimos
años se ha visto asociadaa la infección por el VIH, sobre todo en los estadios
avanzados,
El diagnósticose basa en los hallazgosclinicoanaliticos de la PTT chlsica: palidez
cutaneomucosa,ictericia,esplenomegalia,anemiahemolíticaintravascular,aumentode
BR total e indirecta, aumentode LDH, ausenciade haptoglobinasérica,aumentode
creatitina,trombopeniasevera,etc.
El tratamientocomprendeplasmaféresis,antiagregantesplaquetariosy prednisona1-2
mgfkg/díavía intravenosa~
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I.XXI. TRATAMIENTO DEL VIH

El conocimientodel ciclo replicativo del virus de la inmunodeficienciahumana
(VIH) y las interaccionesbiológicascon sus células diana,han permitido el diseflo de
variadasestrategiasterapéuticas,muchas de las cuales estánsiendo evaluadasen
ensayosclínicos,y algunade entreéstasha demostradoyasu utilidad en el tratamiento
de la infección por VIH. En líneasgenerales,el tratanhientode la infección por VIH se
basaen dospilaresfundamentales:

1. Supresiónde la replicaciónviral, y por tanto de susefectosdeletéreosen el sistema
inmune y sistemanervioso.
2. Restauraciónde la función inmunológicaperdida.

En el momentopresente,parecerazonablepensarque para conseguirun
tratamientoaltamenteefectivo, deberemoscombinar,sobretodo, drogasantiviralesque
actúanen diferentesescalonesdel ciclo replicativo del VIH y, posiblementetambién,
drogasinniunomoduladoras/inmunoestimulantes.Por otra parte, hay dos situaciones
quecondicionanel empIco de antiviralescontrala infección VIH: la infección precoz
del SNC y la permanenciaen estadolatentedentrode las células del huéspedpor un
períodode tiempo indefinido, Por estasrazones,el/los agentesqueseutilicen deberían
cruzarla barrerahematoencefálicay serbaratos,inocuosy administrablespor vía oral
comoparahacerposibleel tratamientoa largo plazo.

I.XXI.1.CICLO BIOLOGICO

El primerpasoen la infección de unacélula porel VIH essu unión al receptor
específico. El principal receptorparael ~tH esla moléculaCD4. Despuésdela unión
de una partede la proteína(gp 120)de la envolturadel virus al receptor,seproducela
entradade la partículaviral dentrode la célula huésped, La informaciónen forma de
RNA queda libre dentro del citoplasma,y a partir de aquel se comienzaa sintetizar
DNA complementariograciasa la transeriptasainversa vírica que catalizatambiénla
produccióndela cadenapositiva del DNA, la cual quedamomentáneamentelibre en el
citoplasma.Graciasa unaenzimaendonucleasacodificadaporel gen “pol” del virus, el
DNA quedaintegradoen el genomadel huésped.
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I.XXI.2. TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL
Los fármacossobre los que se tiene una mayor experienciaclínica son los

inhibidoresde la RT. Estaes unaenzimade importanciacapital en el ciclo biológico de
los retrovirus.

El brutal impacto de la pandemiadel VIH y su enormeinteréscientífico han
motivadoun esfuerzode investigaciónsin precedentesen cuantoa cantidad,calidady
ritmo. En la actualidadno existeuna guía terapéuticaactualizaday más o menosbien
argumentada.Recientemente,un panelde expertosreunidosen Yokohama,se mostró
incapazde consensuarun aspectoaparentementetan elementalcomo el tratamientode
los pacientesasíntomáticoscon recuentosde linfocitos CD4 comprendidosentre200 y
500/mm3255

El ciclo de replicacióndel VIH- 1 puede serdividido en dos fasesdistintas,en
relación con la integración del ADN proviral en el genomade la célula diana, el
linfocito T CD4+, En la primerafaseexistendesobjetivosde la terapiaantirretoviral,el
primeroa nivel de la unión de la glucoproteinagp 120 al receptorCD4 de la membrana
celular: y el segundo,inhibiendo la transeriptasa reversa (RL del virus, una enzima
que cataliza la conversióndel ARN viral en ADNc el cual, posteriormente,pasa al
núcleo celular, donde queda incorporadocomo provirus. En esta situación puede
permanecerlatenteen esperade que un estímuloadecuadodesencadenela producción
de partículasvíricas. Esta es la segundafase del ciclo vital del VIH-l, también
denominadareplicativa o posl-integración.De forma esquemática,el ADN proviral se
transcribeen ARN mensajero(ARNm),quees transportadoal citoplasmacelular,donde
se produce la síntesis de proteínas víricas precursoras.que son posteriormente
fragmentadas,poracciónde proteasas,en las proteínasdefinitivasdel virus. El correcto
ensamblajede éstas,y finalmente, la liberaciónde viriones, aprovechandopartede la
membranacelular, ponefin al ciclo replicativo. A diferentesniveles de estasecuencia
de acontecimientospuedenactuarlos diferentesfármacosantirretrovirales,tal como se
señalaen la tabla6.
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Tabla 6. Lugares de acciñn de los principales agentes ant¡rretrovirales.

Cijs=pIasn~o flflgina Ci toplasn3a Citonlasma
PcnctraciCa Transeriplasa Integración Traducción Ensamblaje

inversa (provirus)
Transcripción

An6logos de Inhibidores Inhibidores de Inlerferones
nucleósidos del “tat’ la proteasa lateríeron a

Polisacáridos -Zidovudina RO 24-7429 RO 31-8959
sulíatados -Didanosina A-77003
AL-72 1 -Zalcitabina OligómerosRNA Inhibidores de
cd4SR -Stavudina ontisentido la glucosidasa

—Lamivudina Caíti nospcrmma
HuDNJ

ITINN
TIRO derivados
Nevirapina
Drogas L
BHAP
Alía-APA
Dianilsul fonos

I’rINN: r nI,iI,L.Lorcs dc Iu Irn,,scri;,In~o iu,vcnn no (ucILtSsItLo~. BuDNJ: N- i,¡,t LkkoxIg~ojir1n, Idan

I.XXI.2.1. ZIDOVUDINA
Fisch eL al., 257 publicaronen 1987 el primerode los grandesensayosclínicos

utilizando AZT comomonoterapia. Los pacientesseleccionadosestabanafectadosde
complejorelacionadoconSIDA,
El análisis transversalefectuado a los 6 meses evidenció tanto una reducción
significativo de la mortalidad en el grupodel AZT como del númerode infecciones
oportunistas. La eficacia del AZT fue incuestionablementeadmitida y su efecto
positivo para la supervivencia,al menos en pacientesmuy evolucionados,y fue
ratificadaporun estudioposteriordeGrahameL al., 258 efectuadosobreindividuos con
recuentosde linfocitosCD4 <200/mm3,

Volberdinget al., 28 ampliaronel espectrode la administracióndel AZT y el
correspondienteensayoclínico se publicó en 1990. En estaocasiónse seleccionaron
pacientesasintoíndticosy con linfocitos CD4 inferiores a 500/mm3 que fueron
aleatorizadosen 3 grupos: placebo,500 mg/díay 1.500 mg/díadeAZT. Se registré,en
los grupos tratadoscon AZT, un significativo incrementode los valores de linfocitos
CD4 y paralelodescensode las concentracionesde Agp24. Ello no tradujo diferencias
significativasen cuantoa la mortalidad registrada,que fue muy escasaen todos los
gruposanalizadosy duranteel seguimientoefectuado.

Fisehí et al., 66 posteriormenteseleccionópacientes[evementesintomáticosy
aleatorizándolosen 2 grupos: placeboy 1.200 mg/día de AZT. El seguimientomedio
hizo ver que la progresión a SIDA o CRS avanzado en este período fue
significativamentemayor en el grupo placebo,perosólo paraconcentracionesbasales
de linfocitos de CD4 comprendidasentre 200 y 500/mm3 y sin diferencias de
mortalidad,que fue mínima y no atribuible directamenteal S!DA. Biológicamente
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pudo detectarseun descensode Agp24 y un paralelo incrementode CD4 en el grupo
tratadocon AZT, pero tambiénseevidenciabaun lento descensoen las concentraciones
de CD4 a partirdela semana24 de la administracióndeestefármaco,

Dos años más tarde,Hamilton 259 daba a conocerel siguientede los grandes
ensayosclínicoscon monoterapiade AZT, conocidocomo“el estudiode los veteranos
En él seincluyeronpacientessintomáticos,conconcentracionesde linfocitosCD4 entre
200 y 500/mm3,que fueron aleatorizadosen 2 grupos: tratamientoprecoz,recibiendo
1.500 mg/día de AZT desdeel momentode su inclusión y tratamientodiferido, que
retrasanel inicio de dicha terapéuticahastaque descendieranlas cifras de linfocitos
C04 por debajo de 200/mm’ o hastaque los pacientesdesarrollaranSIDA, Los
pacientescon tratamientoprecoz,alargaronel tiempohastaquedescendiópor debajoel
nivel de linfocitos CD4 <200/mm3 y negalivizaron Ag p24 con mayor frecuencia,
adenitisde desarrollarSIDA más tardíamente.

Pero no se registrarondiferenciasen la mortalidadacumuladaen cadagriípo
terapéuticoal final del seguimiento.

Cooper ct al,,266 publican en 1993 cl ensayoclínico conocidocomo 020. Se
incluyen individuosasintomáticosy con cifras de linfocitos CD4 > a 400/mm3quese
aleatorizanen 2 grupospararecibir placeboo 1.000 ms/díade AZT. Unavez realizado
el seguimientose dedujo que en esteperíodo la progresióna estadioIV del CDC se
redujo a la mitad en el grupotratado con AZT y la caídade linfocitos CD4 por debajo
de 350/mm’ en un 40%. Se evidencióuna menorprogresiónen el grupo tratado,pero
no se encontrarondiferenciascii cuantoa la supervivencia,

Finalmente,en 1994, ve la luz el estudiodenominadoConcorde~ último de
los grandesensayoscon la monoterapiade AZT y quizá el más conflictivo de todos,
puestoque introdujo modificacionesencuantoal desarrollode estaterapia.
Se seleccionaronindividuosasintomáticos(el 42% con linfocitossuperioresa 500/mm),
e inicialnientealeatorizadospara recibir tratamientoprecoz(1.000 mg/dia de AZT) o
diferido (placebohastadesarrollarCRS o SIDA), luegose incluyó dentrodel protocolo
aquellospacientesasintomáticoscon cifras de linfocitos CD4 menoresa 500/mm3 que
llevaran seleccionadosmás de 6 meses. El grupo sometido a tratamiento precoz
evidenciabaun mejorcomportamientoen susconcentracionesde linfocitos CD4 y cierto
retrasoen la progresióna CRS y SIDA. Pero la supervivenciaal cabode los añosfue
similar.

Así a mediadosde 1993, cuando ya se conocía el análisis preeliminar del estudio
Concorde,seconcluíaque el AZT era un fármacode incuestionableeficacia,a la vez
que de absolutareferenciapor ser históricamenteel primero, pero también que esta
eficacia eraparcialy limitadaen el tiempo.
La eficacia en los términos de supervivencia,sólo se pudo evidenciar en ensayos
clínicoscon pacientesmuy avanzadosen la enfermedady el periododeobservaciónera

‘o’



mtrod ucelé a

relativamentecorto parasu estudio, y en la mayoríade los ensayosclínicosefectuados
28, 259.262, el beneficio terapéuticofue sólo evidenciableen tértninos de retrasoen la
progresiónde la enfermedady mejoraen el comportamientode indicadoresbiológicos
básicamentelinfocitos CD4 y Agp24).
Las limitacionesde su eficacia,por el contrario, fueron puestasde manifiesto por la
ausenciade cambiossignificativosen la supervivenciaen los estudiosefectuadossobre
pacientesmenosevolucionadosy con mayorseguimieíitomedio,

La Zidovudina (ZDV) correspondea la 3’-azido-2’3’-dideoxitimidina, un
análogo de un dideoxinucleósidode timidina en el que un grupo hidroxilo (-OH)
situadoen posición3’ ha sido sustituidopor tío grupo azido(—N3% Su trifosforilación en
el citoplasmacelularestáregtíladapor la RT (leí VIH-l. El cambio en la posición 3
bloqucacríticamentela incorporaciónde nuevosnucícótidosa la cadenanaciente.
El resultadofinal es la interrupción de la síntesis del ADN vírico complementario
(ADNc). La acción antiviral de la ZDV se ejerce fundamentalmentea nivel de los
linfocitos T y, en menor grado, en los monocitos y macrófagos iíifectados,
probablementeporque la concentraciónde tiniidin—quunasa. una elizima clave en la
nietabolizaciónde la ZDV, esmenoren estascélulas263

La ZDV puedeseradministradataííto por vía oral como intravenosa. Su vida inedia
plasmáticaes de aproximadamentetina hora y la intracelular de tres horas. Su
coíicentraciónen LCR correspondeal 55% de la plasmática. La acción del fármaco a
nivel del SNC proporciolíauna mejoríade las manifestacionesneurológicasatribuidasa
la infecciónporel VIH- 1.

En la actualidadse recomiendael tratamientocon ZDV a dosisde 500-600
aig/díaa los pacientescon menosde 500 linfocitos T CD4+ por mm3 cuando,además,
presentanalgún signo clínico y/o biológico de progresiónde la enfermedad(elevación
de la fl-2 microglobulina y/o neopterina,caída de los linfocitos T CD4+ en dos
determinacionessucesivasseparadaspor un mes,etc).

Se recomiendandosis más elevadas de ZDV (750 a 1000 mg/día) a los
pacientesconmanifestacionesneurológicasrelacionadasconel propio VII-LI.

El momentodeiniciar la terapiacon ZDV siguesiendodiscutido en basea los
resultadosdediversosestudios. En el estudioeuropeoConcorde264 seincluyeron1749
pacientesseropositivosasintomáticos,a los que se administróde forma randomizada
1000 mg/día de ZDV o placebo.Se observóuna elevaciónsignificativa de la cifra de
linfocitos CD4+ en el grupo de terapiaprecoz,que persistiódurantelos tres años que
duróel estudio. Estos pacientestambién presentaronun retrasoen la evolución de la
enfermedaddurantelos dosprimerosañosde tratamiento;no obstante,a los 3 años no
seencontrarondiferenciasen cuantoa progresiónde la enfermedadni mortalidadentre
las dosramasdel estudio.
Resultadossimilaresa los del Concordehan sido obtenidosen el seguimientoa largo
plazo del ACTO 019, demostrándoseque despuésde una media de 4,5 años de
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seguimiento, disminuye la eficacia de ZDV para prevenir la progresión de la
enfermedad,especialmenteen los pacientesque tenían una cifra basal de linfocitos
CD4+ < 300/mm3. De hecho,la supervivenciaera igual en los pacientesque hablan
recibido ZDV y los quehabíantomadoplacebo265

En un estudiocolaborativoeuropeo-australiano,que incluyó cercade 1000 pacientesy
en el que Españaaportó más del 30%, se comparóla eficacia de ZDV 1 g/dia versuá
placebo en sujetos asintomáticos y con más de 400 CD4/mm3, A los 2 años de
seguimiento,la progresiónde la enfermedadhabíaocurridoen el 16%de los pacientes
tratados con ZDV y en el 28% de los que hablan recibido placebo (pcO.OOOI).
Asimismo, el estudio demostrópor primera vez que algunos pacientescon cifras de
linfocitos CD4+ entre500 y 750 por mm3 podíanbeneficiarseconZDV260.

Por otra parte, la administración de ZDV a las nnijeres embarazadase
infectadaspor VIH, ha demostradoreducir en un 67% la transmisiónde la madre al
feto. El fármacoseadministróa mujerescon másde 200 linfocitos CD4+/mm3,apartir
de la 14-34’ semana de gestación y durante el parto, prosiguiéndoseluego la
administraciónde ZDV al bebédurantelas primeras6 semanasde vida 266

Los efectosadversosde la ZDV serelacionansobretodo con su toxicidad sobre
la médula ósea,donde produceuna marcadahipocelularidad267 y, especialmente,la
aparición de anemiay neutropenia268~ Otros efectostóxicos de la ZDV son: nauseas,
insomnio,cefaleas,mialgias,cambiosen la pigmentaciónde las uñasde manosy/o pies
269~ neurotoxicidad27<3, hepatotoxicidad271 y aparición de un cuadro miopático tras
períodosprolongadosde tratamiento,parecidoa la polimiositis de los sujetos VIH-l
negativos272 y dedifícil distinción de la miopatía quepuedeproducirel propio VIIi-!.
Todos estosprocesos,al igual que ocurría con la mielotoxicidad,desaparecencon la
retiradadel tratamiento.
—Indicacionesdel tratamiento:

• pacientescon SIDA segúndefiniciónde los CDC.
• pacientescon CD4 <500/mm3(valor constatadoal menosen dosocasiones

separadasporun mes); independientementedel estadiode los CDC al que pertenezcan
y de los síntomasque presenten,(Estasrecomendacionesson las que fueronacertadas
porlos CDC parael inicio de terapiaantirretroviral)

-pacientescon antigenemiap24 resistente(> 4 meses),independientementedel
estadiodelos CDCal quepertenezcan.

-pacientescon leucoplasiavellosay/o muguetoroí~iríngeo(independientemente
dela cifra de CD4 quepresenten).

-pacientescon plaquetopenia(<10.000/mm3)
-tras exposición accidental de alto riesgo en personal sanitario. Existe

controversiaen estepuntopuestoque la administraciónde AZT postexposicional,no ha
resultadoprotectoraen todos los casos. No obstante,dado que no sedisponede otra
alternativaen el tratamientopor el momentoy que no tenemosresultadosde estudios
amplios que permiten conocerla eficacia real, resultaaconsejable,en casosde alto
riesgo de contagio elevado pinchazo o corteprofundo de material contaminado,la
administración inmediatade500 mg cada6 horasdurante3 meses.
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I.XXI.2.2. DIDANOSINA
Los ensayosclínicoscon ddl en fase 1 se publicaronen tomo a 1990, el diseño

de estosensayosclínicos condicionaronsu desarrollo. En aquelentonces,el AZT había
probadoya su eficacia,porlo que no parecíaético,enfrentara estenuevofármacofrente
a un placebo,en términos denaturalezay pronóstico,inclusono seconsideróaceptable
comparardeentradaAZT con ddl, por lo que talesestudiosiban a incluir pacientesque
ya de entradaexperimentabanun tratamientocon AZT durantemás de 6 meseso que
mostrabandeterioroclínico parasu administración.
Este diseño tendía forzosamentea beneficiarel papel terapéuticode este último
fármaco,a poca eficacia que mostrase,ya que incidía en una población que ya había
experimentadola mayorpartedel beneficioesperadoparaAZT cuandono estabaya en
francaprogresióna pesarde su administración,

Kahnetal., 273 publicaronen 1992el primerode los ensayosclínicosdiseñados
pat-avalorarla eficacia de la monoterapiacon ddl en pacientespreviamentetratadoscon
AZT. Se registró tras el pci-lodo de tratamientoy posteriorseguimiento,un número
significativamente menor de episodios de SIDA y fallecimientos, conjuntamente
considerados,en el grupo receptorde 500 mg/día de ddl en comparacióncon el grupo
que prosiguió tratamientocon AZT. Estos beneficiosno se observaronen el grupo
receptor de 750 mg/día de ddí, pero ambos grupos tratados con este fármaco
evidenciaron un mejor comportamientode los indicadores biológicos habituales
(linfocitos CD4 y Agp24), No se encontrarondiferenciasen la mortalidad sufrida en
todos los gruposterapéuticos.El segundode los ensayosclínicoscon monoterapiaddí
en pacientespreviamentetratadoscon AZT fue publicadoen 1994 porSpruanccet al.,
274 incluyendo un total de 312 pacientesafectadosde CRS o SIDA y linfocitos CD4
inferioresa 300/mm3. Así seregistróun 50% mayorde riesgode presentarepisodiosde
SIDA en el colectivo receptorde AZT, diferencia que fue aún más notable para el
subgrupode pacientescon linfocitos CD4 superioresa su entrada. El comportamiento
de las concentracionesde linfocitos CD4 fue tambiénmejor en los receptoresde ddl,
pero no se evidenciarondiferencias significativasen la mortalidad acumuladapor
ambosgrupos.

Ruedy et al., 275 comunicaron muy recientementeen Yokohama que el
beneficio clínico imputable a esta conducta terapéuticaejercida en pacientescon
concentracionesbasalesentre200 y 500/mm3 eranaún mantenidasa las 128 semanas.
Sin embargo,estudiosmáscortosperoefectuadosconsoportemolecularsugierenque el
beneficionetamenteantirretroviralconseguidotras estaactuaciónterapéuticaes muy
limitado en el tiempo.

Katzensteinet al., 276 hancomunicado,bajo similarescondiciones,descensos
en la cargaviral (mediadapor PCR)durante12 semanas,con posteriorelevaciónde la
mismaa partirde esetiempo.
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La 2-3-dideoxinosina(ddl) esun análogode las purinas,productode la desaminación
de la dideoxiadenosina(ddA). Su vida media plasmáticaes inferior a una hora; sin
embargo,tina vez en el interior de las célulasesconvenidaea trifosfatode ddA, quees
el metabolitoactivo del ddl y el que actúasobrela RT vírica, La vida mediadel ddA es
superiora las 12 horas, lo que permiteadministrarel ddl dos veces al día. En LCR
consigue concentracionesque son un 20% de las obtenidas en plasma. Su
biodisponibilidades variablepor vía oral y, al ser lábil en medio ácido, es necesario
administrar un antiácido o bien incorporar tampones a su formulación. Esta
circunstanciadeberecordarseen aquellospacientesque, ademásde ddl, recibenotras
medicaciones. La absorciónde fármacosque precisanel medio ácido de la cámara
gástrica,como la dapsonao el ketoconazol,pude comprometerseen pacientestratados
conddl.

En los primeros estudiosrealizadoscon ddl se comprobóque sus ventajas
clínicas eran parecidasa las proporcionadaspor ZDV 277, aunque el espectrode
toxicidad era completamentediferente, Las principales complicacioneseran la
producciónde pancreatitisy neuropatíasperiféricas.
Diversos estudioshan puestode manifiestoqueel cambio al DDI es beneficiosoen los
pacientesquehan recibidoZDV durantemásde 6-12mesessi han desarrolladoSIDA, o
18-24mesesen los asintomáticos273. 279. 28<!

Las dosis recomendadasde ddl esiánen relacióncon el pesocorporal:600 mg/díaen
pacientescon más de 75 kg; 400 mg/día en sujetosentre 50 y 75 kg; y 250 mg/díaen
sujeíospor debajode 50 kg, La dosisdiariasedebefraccionaren dostomas,espaciadas
entre sí unas 12 horas. La medicacióndebe tomarsecon el estómagovacío, por
ejemplo,una horaantesde desayunoy de la cena. El empleode ddl en niños consigue
unos resultadossimilares a los obtenidoscii el adulto 28! y las dosis recomendadas
oscilanentre25 y lOO mg dosvecesal día.

La toxicidaddel ddl estáreferida principalmentea la aparición de neuropatías
periféricasy pancreatitis. Las neuropatíasperiféricasson dosis-dependientes.Ocurren
más a menudo277 en pacientesque recibenmás de 12 mg/kg/díade ddl, o cuandola
dosistotal essuperiora 2 g/kg. Su incidenciaesmuy variablede unosestudiosa otrosy
oscila entre 1-2 % 278. 279 y el 13-34 % 282 Generalmentecedeen un plazo de 4-8
semanastras la retiradadel fármaco.

La pancreatitis es una grave complicación del tratamiento con ddt que,
ocasionalmente,puede ocasionar la muerte del paciente 263, El ddl no debe
administrarsea pacientesque tengan amilasemia elevada, hipertrigliceridemia o
antecedentesde pancreatitis, Asimismo, debeevitarsela administraciónconcomitante
de otros medicamentosque tambiénpuedanafectaral páncreas,comola pentamidina,
ranitidina,sulfamidas,etc...
La incidenciade pancreatitisen pacientestratadoscon ddl es variable 277, 278 de unos
estudios a otros, oscilandoentre un 2-3% y un 5-10% 212, No pareceser dosis-
dependiente,aunquese observa más a menudocon el empleo de dosis elevadas.
Normalmentese resuelveen el plazo de unas 3 semanas,tras la suspensióndel
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tratamiento. Otros efectos adversosdel ddl son la aparición de diarrea, cefaleas,
hepatitis,síndromesecoy alteracioneselectrolíticas.

Como conclusión podemos señalar que la administración de ddl es una buena
alternativaparalos pacientescon intoleranciao ausenciade respuestaa ZDV. Además,
en los pacientessometidospreviamentea tratamientocon ZDV, durante un tiempo
todavíano determinado,el cambio a DDI o la terapiacombinadacon ambosfármacos
probablementeproporcionamás beneficioque la continuaciónde la monoterapiacon
ZDV.

I.XXI.2,3. ZALCITABINA
Es el terceroy último de los fármacosanti-VII-1 actualmenteen nuestropaís,

dondecomenzóa eniplearseaprincipiosde 1993 en ensayosclínicos y tambiéna través
del denominadouso compasivo. La información disponible en totno a su eficacia
clínica como monoterapia,siempre en pacientespreviamente tratados con AZT,
provieneesencialmentedel estudiode AbramscÉ al,,283 publicadoen 1994.
En dicho ensayoseincluyeron pacientesafectadosde SIDA o con recuentodelinfocitos
CD4 infei-ior a 300/gtl que habían previamente recibido AZT y que debieron
abandonarloya sea por intoleranciao por progresión de la enfermedadpese a su
administración. En estas condiciones fueron aleatorizados para proseguir con
tratamientocon 500 mg/día de ddí o con 2,25 mg/día de ddC y el tiempo de
seguimientomedio fue de 16 meses. Duranteesteperiodode tiempo no se produjeron
diferenciasen la progresiónclínicay en los fallecimientosregistradosen ambosgrupos
terapéuticos,lo que sugiere una eficacia similar para ambos fármacos bajo las
mencionadascondiciones.
Los resultadosde otros ensayosclínicos, comparandoen estaocasiónla eficacia de la
nionoterapiaddC frentea AZT, realizadossobrepacientescon SIDA o CRSavanzadoy
previamentetratadoscon este último fármacodurantemenosde 3 meseso más de un
año,no han sido aúndefinitivamentepublicados.
La 2-3 dideoxicitidina (ddC), tambiénconocidacomoZalcitabina,tiene una actividad
la i’¡t,-o frente al VIH-l diez vecessuperiora la ZDV, Alcanza su forma activa de
trifosfato merceda la acción de la deoxicitidina-quinasa.Su vida media plasmáticaes
de alrededorde una hora,mientrasquesu vida media intracelularesde 2,6 horas. La
concentraciónde LCR correspondea un 10-20%dc la plasmática284

La monoterapiacon ddC no ha demostradoserde mayoreficaciaquecon ZDV
en estudiosprevios 285 (ACTO 114, ACTO 119 y ACTO 155). En un estudio que
comparabala eficacia de la monoterapiacon ddC respectoa ddl en pacientescon una
media de 17 mesesde tratamientoprevio con ZDV, no se encontrarondiferencias
significativasen cuantoa progresiónde la enfermedad283, Sin embargo,el estadio
avanzadode los pacientesincluidos en este estudio y la metodologíahan puesto en
cuestión esos resultados. En la actualidad, el tratamientocon ddC sólo parece
conteníplarseen combinaciónconotros antirretroviralesy no comomonoterapia.
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La apariciónde neuropatíasperiféricases la principal limitación con ddC. Se
afectanpreferentementelas raícesnerviosasde los miembrosinferiores,trasun período
de 2-3 mesesde terapia. Estaconiplicaciónocurre incluso utilizando dosisbajas de
ddCy de hecho,sólo el 25% de los pacientestoleran la medicaciónde másde 9 meses
286 Esporádicamente,se hadescritola afectacióndel VIII parcranealen relaciónconel
tratamientoconddC, conpérdidaprogresivaeirreversiblede la audición287,

Otros efectosadversosdel ddC son la estomatitisy reaccionesexantemáticasque, de
ocurrir, se danentrelas 2 y 6 semanasdel ini¿io del tratamiento~. La pancreatitises
tina rara complicación (ocurrecii menosdel 1% de los pacientestratados). De forma
ocasional,sehan descritomiocardiopatíasy fenómenosanafilácticosen individuos que
recibíanddC284

Tabla7- CaracterísticasdiferencialesmásimportantesentreZDV, ddl y ddC 288

.ZflV. dulC

Molécula 3-azido 2-3 2-3 dideoxinosina 2-3’ dideoxicitidina

química dideoxitirnidi¡ia
Vida media 1 hora l hora 1 hora
plasmática

Vida media 3 horas 12 toras 2,6 horas
Intracelular

Concentración 55% 20% 10-20%
LCR/plnsma

Eficacia clínica 1 año l año 6-9 meses
en CRS y SIDA

Efectos adversos Anemia Neuropatías Neuropatías
principales Neut¡-openia perifdricas periféricas

Cefaleas y Pancreatitis Estomatitis
vómitos Diarrea Exantemas

I.XXI.2.4. OTROS ANALOGOS DE NUCLEOSIDOS
• La Stavud¡na (d4T) es la 2’ 3’ didehidro-3deoxitimidina, In ‘.41ro muestra

unaeficaciasimilar a la de la ZDV. Por vía oral tieneunaexcelentebiodisponibilidad,
dadoquees estableen medio ácidoy su absorciónessuperioral 84%. En LCR alcanza
concentracionesque correspondena un 55% de las plasmdticas~de modo que el d4T
puedeser una buena opción terapéuticapara la patología neurológica derivada del
propio VIIi. En el interior de las células,la moléculaes trifosúoriladapor acción de la
timidín-quinasa,la mismaenzimaqueincorporalos gruposfosfatoa la ZDV. Por tener
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una mayorafinidadpor ésta,hay una inhibición de tipo competitivodel d4T cuandose
administraconjuntamenteconZDV. Sin embargo,puedenutilizarseambosfármacosen
terapiacombinadadetipo alternativo,

Varios estudios han demostrado la eficacia del d4T en pacientes que
presentabanintoleranciahematológicaa la ZDV. La principal toxicidaddel fármacoes
la producciónde neuropatíasperiféricas. Tambiénsehan descritohepatitis,nauseasy
cefaleas. La tolerancia hematológicaes buena, La dosis recomendadaes de 2
mg/kg/día.

• La Lamivudima (3TC), enantiómerodel 2 deoxi-3’ tiacitidina, esun análogo
de nucleósidoderivadode la citosina. Es un potenteinhibidor de la replicación del
VIH-I que, bu viti-o, muestrauna baja citotoxicidad. Su biodisponibilidad tras la
administraciónoral es del 82%. Tiene una vida media plasmáticade 2,5 horasy se
elimina en un 70%pororina. Suabsorciónoral seretrasacuandoseadministradespués
de las comidas, pero sin que ocurran cambios importantesen su biodisponibilidad,
Generalmenteno producetoxicidad hematológicani pancreatitis. La incidencia de
neuropatíasperiféricas,trastornosgastrointestinales,estomatitis,etc.., es muy reducida.
Su principal efectocolaterales la apariciónde cefaleas. La terapiacombinadadel 3TC
con ZDV hanresultadomuy prometedores.

I.XXI.2.5. INHIBIDORES DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA NO
NUCLEOSIDOS (ITINN>
Existenalgunasmoléculascon gruposquímicosno nucícósidosqueejercenuna

accióninhibitoria específicade la RT del VIH-l y que, a diferenciade los análogosde
los nucleósidos,no precisanserfosforiladosen la célula dianaparaejercersu acción.
Dos aminoácidossituadosen las posiciones181 y 188 de la RT parecenserclavespara
mediar la acción de estos compuestos. Una sola mutaciónen cualquierade ellos
provoca La aparición de resistencias. La RT del VIH-2, que tiene diferentes
aminoácidosen esasposiciones,no es sensiblea la acción inhibitoria de los ITINN.
Todos estoscompuestostienen un mecanismosimilar de accióne induceíi rápidamente
la aparición de resistenciasque. además,son cruzadasentre todos ellos. Dado su
sinergismo con otros antirretrovirales,su papel futuro en la terapia anti VIH-l
probablementesedesarrollaráen protocolosde terapiacombinada.

LXXI.25.1. INHIBIDORES DE LA PROTEASA
La proteasa(o proteinoasa) del VIH-l cataliza la fragmentación de las

poliproteínasprecursorasviricasen la segundafasedel ciclo vital del VU-{-l. Sólo estas
proteínasnacientesen el citoplasmason las queformarán partede los futuros viriones.
Cuando la proteasaes bloqueadapor inhibidores específicosse configuranpartículas
viricas inmaduras,queno soninfectivas,
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Estetipo decompuestospresentanla ventajade actuartanto a nivel linfocitario
como sobre los macrófagos infectados, que probablementeconstituyen el mayor
reservoriode la infecciónporVII-kl.
Uno de los principalesinconvenientesesel rápidodesarrollode resistenciasquesiguea
su administración en forma de monoterapia, Además,las resistenciasson cruzadas
entreellos. Por actuaren la fasede post-integración,los inhibidoresde la proteasason
candidatos especialmenteinteresantes para las combinaciones terapéuticas con
inhibidoresde la RT (retrotranseriptasa),especialmentelos análogosde los nucíeósidos,

I.XXI.2.6. TERAPIA COMBINADA
La utilización simultáneade varios fármacoscon actividad frente al VIIi- 1

puedeser una estrategiaidónea para conegir la aparenteefectividad parcial de la
monoterapia. Las combinaciones terapéuticas pueden proporcionar un efecto
complementarioy sinérgicoparacontrolarla replicacióndel VIIi- 1. Hipotéticamente,la
combinaciónideal esde fármacosantirretroviralescon distintosmecanismosde acción
y/o distintatoxicidad.
La descripciónde resistenciasa losinhibidoresde la RT conposiblereversiónparcial al
cambiar de fármaco y la incorporación de nuevos fármacos al arsenal terapéutico
(esencialmenteinhibidores no nucícósidosde la RT e inhibidores de la proteasa),
constituíanbuenasrazonespal-ael planteamientoinicial de la terapiacombinada.

Estaposición fue reforzadatt-as la publicaciónpor Chow ct al,, 289 en 1993 de
un experimentoiii idtro en virtud del cual cepas de VIH sometidas a la acción
combinaday convergentede 3 inhibidoresde la RT (AZT, ddl y nevirapina)setornaban
inviablespor su incapacidadde replicarbajoestascircunstancias.Naceasíel concepto
de terapiacombinadaconvergente.
Un estudio realizadorecientemente,muestraque la terapiacombinadaAZT + ddí es
más eficaz, al menos a corto plazo, que la monoterapiaAZT 290, Por otra parte, la
terapia simultáneaAZT + ddí parece generarun mayor beneficio que el obtenido
mediantela alternanciade estos fármacos291• Por último, Montaner a al,, 292 han
comunicadoqueel beneficiogeneradotambiéna cortoplazoporla combinaciónAZT y
ddí pareceligeramentesuperioral obtenidoporAZT y ddC en pacientescon linfocitos
CD4entreSOy350/mm3,peroestasdiferenciasno alcanzaronsignificaciónestadística.
Alternativamente,un antirretroviralpuedeasociarsea un agenteinmunomodulador290,

Las principalesventajas teóricas derivadasdel uso de la terapiacombinadason: a)
prevenirel desarrollo de resistencias,b) reducir la toxicidad de los fármacos;y c)
conseguirun efecto sinérgicode la actividadantirretroviral,

La prevención de la aparición de resistenciaspuede obtenerseutilizando
terapiascombinadasde tipo simultáneoo alternativo. En el primercasoporquees más
difícil que una cepadel VIH-1 desarrollesimultáneamenteresistenciaa dos fármacos.
En la terapiaalternativa,la apariciónde resistenciasa un fármacosecontrarrestacon la
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introducción de un nuevo antiviral. Tras un período variable de tiempo aparecen
resistenciasal nuevo fármaco, pero serecuperala sensibilidadal primer producto 293,
Los datosdisponiblesde un estudiocon ZDV y ddl sugierenque la terapiasimultánea
es máseficazque la alternativa293,

La reducciónde la toxicidadselogra mediantela administraciónde dosismásreducidas
de fármacosque tienenun diferenteespectrode toxicidad294, 295,

El efecto sinérgicoseobtieneutilizando fármacosqueactúansobrediferentesfasesdel
ciclo vital del VIH-l. Debe recordarseque los análogosde los dideoxinucleósidos,a
pesarde actuar sobreuna misma diana, la RT, en la práctica se comportancorno
fármacos independientesy pueden ser administrados conjuntamenteen terapia
combinada. Para alcanzarsu forma activa tnifosforilada son metabolizadosen el
citoplasmacelularpor diferentesenzimasy, además,sus lugaresde unión a la RT son
diferentes. Tan sólo algunosproductosno proporcionanun efecto sinérgicofrenteal
VIIi— 1, como ocurre con la ZDV y el d4T, que utilizan la misma enzima (la timidfím—
quinasa)parasu fosforilación,la cual tienemayorafinidadporla ZDV. Porello, sólo la
terapiacombinadade tipo alternativoes racionalcon ZDV y d4T.

La combinaciónterapéuticaccii mayorsinergismoseria la formadaporun fármacoque
actt¡a¡aen la primera partedel ciclo vital del VIH-l (antesde la integracióndel ADN
proviral al genoma celular) y otro cuya acción se desarrollaraen la fase pros-
transcripcionalcomo,porejemplo,un inhibidor de la proteasa.

En Noviembre de 1994 se dieron a conocer los resultadosde un ensayo
multicéntrico europeo, en el que han participado 4 centros españoles,que ha
demostradoque la combinaciónde ZDV y 3TC es más eficaz que la monoterapiacon
ZDV. El beneficio se evaluó mediantecuantificación de la carga viral y cifra de
linfocitos CD4+. La respuestabiológicaa favor de la terapiacombinadasemanteníaa
más de 48 semanasde seguimiento296 Estos buenosresultadosdebenserconfirmados
con la valoracióndela respuestaclínica.
La combinaciónde 3 fármacos(ACTO 229) parecemejorarlos resultadosobtenidoscon
la combinación de dos, Así, la combinación de un inhibidor de la proteasa,el
saquinavir,con ZDV y ddC, ha demostradoser más efectiva que la combinaciónde
ZDV y ddC, o ZDV y saquinavir297.
Resultadossimilareshan sido obtenidosen el ACTO 241, queevaluabala eficaciade la
combinaciónde ZDV, ddl y nevirapine,un inhibidor dela TI no nucleósido, Estatriple
combinaciónfue más eficaz para reducir la carga viral y aumentarel número de
linfocitos CD4+ quela combinacióndeZDV y ddl.

I.XXL27. OTROS FARMACOS EN ELTRATAMIENTO VIH
• I.XXI.2.7A. FOSFONOFORMATO < FOSCARNET>
El mecanismode acción, se define por ser análogode los pirofosfatos que

inhiben varios tipos de polimerasasde virus (DNA y RNA), incluyendola transeriptasa
inversa(TI).
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Su eficaciaestádemostrada.Disminuyela antigeneniiap24, el % decultivos positivos
a partir de célulasperiféricasmononucleares,bu viii-o tieneefectosinérgicosobreVIIi
con interferón a, ribavirina y AZT. Cruza muy bien la barrerahematoencefálica,Es
útil en el tratamientodel CMV y herpessimple tanto como primera eleccióncomo en
casosde CMV resistenteal gancicloviry herpessimple y varicela-zosterresistenteal
acyclovir. Esactivo sobreel macrófagoinfectadoporel VIH,

•l.XXI.2.7.2. INTERFERÓNa
En cuantoal mecanismode actuacióninterfiereel ensamblajey la libemciónde

las partículasvirales del VIIi. Inhibe la replicaciónviral en las célulasmononucleares
periféricasa concentracionesno tóxicas,
El interferón a (IFN—a) presentaactividad antinetroviral (o vivo, que resulta más
evidenteen los pacientescon linfocitos CD4 elevados,Tiene actividadantiturnoralen
el sarcomade Kaposicon un porcentajedercspuestaque oscilaentreel 20 y el 67%. La
mejor respuestaseobtieneen los pacientescon CD4> 350/mm3,lo queconcuerdacon
el modelo animal, en el que la mejor respuestaseobtienecon el mayornúmeroposible
de células7 funcionantes,
Asimismo, el efecto anti-VIH, es más pronunciado295 en los pacientescon >350/mm3.
El IFN-a asociadoa la AZT disminuye la antigenemiap24 del VIIi en pacientescon
SIDA y tambiéncon asintomáticos.

l.XXI.3, RESISTENCIA A LOS ANTIRRETROVIRALES

En 1989 comienzana publicarsetrabajosque poníanen evidenciala existencia
de cepasVIH-l resistentesal AZT en individuos bajo la administraciónmás o menos
prolongadade estefármaco299 Estaresistenciapodíaserinvestigada/o viti-o a partirde
la mayoro menorconcentracióndeAZT necesariapal-a inhibir la replicaciónviral en un
50%(ICSO),

A partir de 1990 se inicia la caracterización,fundamentalmentemediante
técnicas de PRC, de las distintas mutaciones de la región codificante de la
retrotranscriptasa(RT) vinculadas a dichas resistencias y a su vez asociadasa
tratamientos más o menos prolongados con los análogos de nucleósidos
progresivamenteen uso 3~O, Sedescribenasí las mutacionesrelacionadascon el AZT,
que generanresistenciabu viti-o frente a este fármaco aunqueen diferente cuantía,
siendoparticularmenterelevantela mutación 215 aisladamenteconsideraday mucho
máseasus posiblescombinacionescon las restantes,

Igualmentesecaracterizanlas mutaciones74 y 184 quedeterminanresistencias
frente al ddí con caráctercruzadoparael ddC y la mutación 69 relacionadacon este
último fármacopero sin resistenciacruzadacon el ddl. Muy importantesson los datos
aportadospor St. Clair etal.,293que indicanqueel pasoa ddí en pacientesque hablan
generadoresistenciaal AZT, tras 12 mesesde administracionde estefármaco,revertía
gradualmentedicharesistenciadeforma inversaal desarrollode resistenciaal segundo.
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Por otra parte, la terapia combinadaAZT y ddC no pareceretrasarla aparición de
resistenciaal AZT300,

St. Clair et al., 302 publicaronen 1993 el primerestudioqueparecíaevidenciar
en adultos (poco antes se habíasugerido en niños) la existenciade una asociación
significativa entreestosdos fármacos.

Inicialmente, se describió la transa,isiónde cepas del VIH-l, a través de
relacioneshomosexuales,con mutación en el residuo215 de la transcriptasainversa
(TI), la cualconfiereresistenciaa la zidovt¡dina(AZT) 3113,

Posteriormente,seha comprobadoque la transmisiónde estos virus mutantes puede
sucederpor medio de relacionesheterosexuales,de forma veitical (madree hijo) e
incluso, muy excepcionalmente,en ausenciade relacionessexuales,de un niño a otro
304

En un estudiode parejasheterosexualesinfectadasobservamosquees tambiénposible
la transmisióndeotrascepasmutantesno asociadasa la resistenciaa la AZT ~

Desdeque en 1989 se describiópor primera vez la existenciade cepasdel VIIi con
resistenciaa ZDV, el mismo fenómenoha sido observadopara los nuevosantivirales
que han ido surgiendo.El significado clínico de este hallazgo,sin embargo,todavía
continúasiendocontrovertido,

La ZDV es un fármacoque origina muy a menudoresistencias. Puedenser
consecuencia de mutaciones en diferentes porciones del genonia viral y coexistir varias
de ellas,ocasionandoalta resistencia,Las más frecuentesson a nivel 41, 67, 70, 210,
215 y 219, Algunasde ellassonmás relevantesqueotras; asíocurrecon las mutaciones
en las posiciones41, 210 y 215.

La resistencia a ddC viene determinada por mutaciones en las posiciones 69 y
184, mientras que pam el ddl está ligada a mutacionesen posición 74 y 184. La
mutación en 184 condicionaresistenciacruzadaa ddl y dde, Sin embargo,no existen
resistencias cruzadas entre estos agentes y ZDV.

La resistencia a 3TC viene determinada por una mutación en la posición 184, de
forma quecuandoaparece,muestrareaccióncruzadacon ddl y ddC. Con ZDV, el 3TC
no sólo no tiene resistencia cruzada, sino que la aparición de resistenciaa la 3TC
condiciona la reversión de la sensibilidad a 3TC en pacientes que hablan desarrollado
resistencias previas a ZDV, Esto explicaría en parte los buenos resultados obtenidos
con esta combinación terapéutica.

Los inhibidoresde la RT no nucleósidosdesarrollanrápidamenteresistencias,a las 2-4
semanasy ademássoncruzadasentreellos, Sedebena mutacionesen posición98, 103,
¡06, mg, 109, 181 y lBS.
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También se ha descrito la aparición de resistenciasa inhibidores de la proteasa.
Aparecena las 12-24 semanasde la administracióndel fármaco. A menudo, las
resistenciassoncruzadasentrediversosagentesdeestegrupo. Las primerasmutaciones
aparecenen las posiciones82, 48 y 90, La última de ellas secorrelacionabien con la
expresiónclínica.

En la actualidad,la cifra de linfocitos CD4+ constituye
determinala actitud terapéuticaa seguiren cadapaciente. En
algoritmode actuaciónterapéuticaqueseaconseja.

el marcadorque mejor
la tabla 8 se recogeel

Tabla 8. Algoritmo terapéutico en la infección por V[H.

cD4> revisión terapéutica e¡tda 6 meses
S¡ PPO > 5 uní INH 1 aflo

COd 5(X>-750/nuu3 revisión cada 3 meses
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+

_______ mv
l¡iIo¡ere u e ¡it
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En ADvP. si energía ¡NR 1 aflo

buena tolerancIa

ddi

intolerancIa

ZDv ~dosis menores
(3(X) ¡ngkl<a)

18-36 meses progresIón

______ddE o udC ddl o ddC + ZDW,

CD4 entre 2(X) y 3(X)

-g¡ieiiila neutropetí¡u
znv +duElo ddC

pronlaxis PCP
profllitxis loxoplasmosis

revIsiones ortu¡motógic-as
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e I,xX¡I . TRATAMIENTO Y PROFILAXIS DE LAS
INFECCIONES OPORTUNISTAS

El tratamiento de los pacientes infectados por VIH-l puede ser abordado
mediantetresestrategias.La primeraserefiere a la terapiaespecíficade las infecciones
oportunistas(lO) y neoplasiasasociadasa la inmunodeficiencia. En segundolugar , el
propio virus puede ser combatidomedianteel empleo de fármacosantirretrovirales,
Finalmenteel daño inmunológicopuedeserminimizado mediantela administraciónde
inmunomoduladores.

La evidencia actual sugiere que la mayor parte, sino todos, los pacientes
seropositivosdesarrollancon el tiempo infeccioneso neoplasiasoportunistasincluidas
en la definición de SIDA, La mayoría de éstas aparecenen sujetos con cifras de
linfocitos CD4+ por debajo de 200/mm3, Esto es acordecon otros estudiosque han
demostradoque,desdeel momentode la primoinfección,el ritmo de desaparicióndelos
linfocitosCD4+ esde40-80pormm3 cadaaño 3t¡7•

Las infecciones son la causa de muerte en el 90 % de los pacientes
seropositivos. Aunque se tratageneralmentede infeccionesoportunistas.los pacientes
VIH-l positivos también son más susceptiblesfrente a infecciones comunitariaso
nosocomiales.En particular,un trastornode la función de los linfocitos B pareceser
responsablede una mayorfrecuenciade infeccionesbacterianaspor neumococoy por
Hcwrnophilus Influenzae, En unaseriequerevisabala causade muerteen 75 pacientes
con SIDA, los procesospulmonareseranresponsablesde másde la mitad de los casos
la neumoníapor Pneumnoc-vstis carinil deun tercio de ellos, las neumoníaspiógenasde
una cuarta parte y la neumonía por CMV de un 16%) 30S, En un seguimiento
prospectivode 318 drogadictosVIH-l positivos asintoniáticosen EEUU, la incidencia
de infeccionesbacterianasfue de 8 pacientes/lOOpacientes/año.A los 3 añoshablan
fallecido 54 pacientes( 41 por procesosdefinitorios de SIDA y 13 por infecciones
bacterianas), Las infeccionesbacterianaspulmonares(de forma aisladao junto con
otrosprocesosacompañantes)constituyenel motivo de hospitalizaciónmás frecuenteen
los pacientesinfectadosporVIH-l,
A continuación,revisaremospor separadoel manejo terapéuticode las principales
infeccionesasociadasal SIDA.

lxxiii NEUMONIA POR PNEUMOCYSTIS CARINII

Los dos fármacos utilizados con mayor frecuenciason la combinaciónde
trimetropim-sulfametoxazol(cotrimoxazol)y la pentamidina.
El cotrimoxazol puedeser administradopor vía endovenosau oral (trimetropim 20
mg/kg/díay sulfametoxazol100/kg/día),siendo igualmenteeficaz por ambasvías, si
bien se recomiendala forma parenteralen las formas más graves. Los pacientescon
neumoníapor Pneumocvstis carinil (PCI’) y estadogeneral conservadopuedenser
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tratadosextrahospitalariamentecon medicaciónoral. Los principalesefectosadversos
son exantemas,fiebre, neutropenia,plaquetopeniay hepatitis. Preferentementecon la
administraciónoral, se observannáuseasy vómitos. La toxicidad del cotrimoxazoles
másfrecuentecuandoseutilizan dosiselevadasy estáproducidafundamentalmentepor
un metabolitodel sulfametoxazol,aunquea vecesse relacionacon una depleciónde
folato y puederespondera la administraciónde ácido folínico. En cualquiercaso,la
toxicidaddel cotrimoxazolraravez esdetipo anafilácticoy unareexposiciónal fármaco
en pacientescon historia de intoleranciaprevia no sueledesencadenarepisodios de
mayorgravedad. Por el contrario, algunospacientesqueno han toleradoel fármacoa
altasdosisduranteel tratamientodel episodioagudo,sebeneficiande su administración
a dosisbajaspara la profilaxis secundaria.

La pentaniidinase administrapor vía endovenosa,a dosis de 4 mg/kg/día,
medianteperfusión lenta (al menos dos horas), ya que puedeproducir hipotensión.
Aunque puedeutilizarse la vía intramuscular,prodt¡cedolor intensoy frecuentemente
abscesosasépticos locales. Entre sus efectos tóxicos destacan la neutropenia,
pancreatitis,hipoglucemia(ocasionalmentepuedeproducirhiperglicemia),hipotensión
ortostática,daño renaly hepatitis, Las reaccionestóxicasasociadasa la administración
decotrimoxazol y pentamidinasuelendesarrollarseentrela primeray segundasemana
de tratamiento.

Aunquela eficacia de ambosfármacoses similar, se recomiendaempezarcon
cotrimoxazol y si aparece toxicidad o evidencia de fallo terapéutico,cambiar a
pentamidina Sin embargo,cuandoexistefallo terapéuticoal cotrimoxazol, la respuesta
a la pentamidina también suele ser mínima, La respuestaal tratamiento con
cotrimoxazolo pentamidinaes favorableen másdel 90%de los pacientesquepresentan
un primer episodiode PCP. La mortalidad del porcentajerestantese debe a curso
rápidamenteprogresivo de la enfermedady/o dificultad de manejo terapéuticopor
toxicidad intolerable de la medicación, En los últimos años se ha mejorado
considerablementela supervivenciade los pacientescon PCPque requiereningresoen
unidadesdecuidadosintensivosy ventilación mecánica.
Por otro lado, aunque algunos estudios iniciales parecían sugerir una menor
supervivenciade los pacientescon recidivas de la PCI’, una revisión recienteha
demostradosupervivenciassimilaresy del orden del 85% para subsiguientesepisodios
de FCP,

Se han ensayadootros fármacosparael tratamientode la PCI’, como la combinación
oral de Dapsoaay trimetroprim que, a dosis de 100 mg y 20 mg/kg diarios
respectivamente,se ha demostradoigualmenteefectivay con menor toxicidad que el
tratamientoconel cotrimoxazol.

La combinacióndeclindamicinay primaquinaseha demostradoefectivacontra
el Pneunuocvsris ca¡-iirii bu vitro y también en algunosensayosclínicos, Los efectos
adversosmásfrecuentessonla aparicióndeun exantemamaculo-papulosogeneralizado
y, más rara vez, fiebre, leucopenia,náuseay diarrea. La primaquinatambién puede
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producir cuadros de liemólisis en pacientes con déficit de glucosa 6’ fosfato-
deshidrogenasa. La duración del tratamiento es de tres semanasy las dosis
recomendadasson de 600 mg/6horasde cliadamicinapor vía endovenosay 15 mg/día
deprimaquinaen una sola toma oral.

La pentamidinainhaladaapenaspresentatoxicidad sistémica, aunque la tos
puedeserun efectoadversolimitantey la broncoconstricciónocurreen unacuartaparte
de los casos. Se ha utilizado para el tratamientode inducciónde algunospacientescon
PCPleve. Sin embargo,su indicaciónmás precisaesen la profilaxis La posibilidadde
localizacionesextrapulmonaresde la neumocistosis,tal comosugierela experienciacon
pacientesquerecibíanestamedicaciónde modoprofiláctico,aconsejala administración
sístémica—y no en aerosol—de la pentamidinaen la terapiade inducción.

La administraciónde coíticoides,corno terapia asociada,se ha demostrado
eficaz en los pacientescon PCP graves, ya que mejoí-a la insuficienciarespiratoriay
acelcía la íeciíperncióndel episodioagudo. Además,pareceprevenirel desarrollode
fibrosis intersticial residual y disniinttye la frecuenciay gravedadde la toxicidad
medicamentosa.En áreasdondela tuberculosises endémica,la corticoterapiase ha
asociadoa una mayor incidencia de tuberculosistras PCP. También sehan descrito
casos de insuficiencia suprarrenaly estimulación del crecimiento de lesiones de
sarcomade Kaposi. Estaseventualidadesjustifican no prodigarel uso de corticoidesen
la PCP y restringir su uso a los pacientescon hipoxeniiasevera(pO2 inferior a 60
mmHg). La patítade coiticoidesmás recomendadaes de40 mg deprednisonaoral dos
vecesal día del pr¡me¡-o al quinto día; luegopasara 40 mg del sextoal décimo día; y
finalmente,dar20 mg del undéci¡noal vigésimoprimerdía,

La PCPesuna de las infeccionesoportunistasmás frecuentesen el SIDA y era
la causade mayormortalidad hastaque seinició la profilaxis primaria y secundariade
la enfertuedaden 1989. Sin la terapia de mantenimiento, las recidivas son muy
frecuentesy ocurren a partir de los 6 mesesdel primer episodio. Por tanto, se
recomiendainiciar la profilaxis secundariade la PCP tan pronto se completanlas 3
semanasdel tratamientode inducción del episodio agudo, Respectoa la profilaxis
primaria,diversosestudioshandemostradoqueel riesgode PCI’ eselevadoúnicamente
cuandolas cifras de linfocitos CD4+ caenpor debajode 200/mm3o del 20%del total
de linfocitos. En el estudiode Masur et al. 309> la cifra media de célulasCD4+ en los
dos mesesprevios al desarrollode PCP era de 26/mm3 y sólamente3 de 49 pacientes
quedesarrollaronPCI> tenían linfocitos CD4+ por encimade 200/mm3, Más del 70%
de los enfermosteníanlinfocitos CD4+ por debajode 100/mm3 ( o menosdel 10%del
total de linfocitos). El riesgo de padecerla PCP aumentacon el tiempo de la
intnunosupresión;de este modo, de 323 pacientescon cifras de células CD4+ por
debajode 200/mm3,a los 6 meseshabíandesarrolladoPCI> un 13%,al año un 24%y a
los 3 añosel 39% 310

Ademásde la cifra de linfocitos CD4+, existenunos signosclínicos que predicenun
alto riesgode PCI>. Entreellos destacanla candidiasisorofaringea,la fiebreprolongada
y el antecedentede otras infeccionesoportunistasprevias 311, Por tanto, la profilaxis
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primaria o secundariason los mismosque los indicadospara la terapiade inducción,
esto es,de elecciónel cotrimoxazolo la pentamidina.

La administraciónde pentamidinade forma profiláctica puedehacersepor vía
endovenosao en forma de aerosol. En nuestraexperiencia,la administraciónde una
soladosisde 4 mg/kg depentamidinapor vía endovenosauna vez al meseseficaz para
prevenir la recidiva de la PCP - Sólo se observaron2 recaídasen un grupo de 23
pacientesseguidosduranteuna media de 8 meses312, Sin embargo,la eficacia de la
pentamidinaendovenosamensualea la profilaxis de la PCI>, tanto primaria como
secundaria,pareceser menorqtme concotrinioxazol313,

La pentanlidina puede ser administradamediante nebulización, Se han utilizado
diferentesdosificacionesy a intervalos de tiempo variablesentre2 y 4 semanas. La
patitamás aceptadaes de300 mg cada¡nesy seasocíaa un índice de recidivasde sólo
t¡n 13% a los 10 meses~ Sin embargo,la experienciaacumuladasugiereque la
pentamidinainhaladaes menoseficaz q~e la aplicación de cotrimoxazolpara prevenir
la PCI> 3t1

Por último, se han empleadootros fármacospan la profilaxis de la PCI>, como la
dapsona(lOO mg diarios en inonodosis)o el Fansidar(1 comprimido semanal),si bien
son alternativasmenoseficacesque el cotrimoxazolo la pentamidina, La combinación
dedapsonay pirimetaniinadoso tresdías por semanasiseha demostradoeficazparala
profilaxis de la PCI> y, a la vez paraprevenirla toxoplasmosiscerebral.

el .XXiI.2. TOXOPLASMOSIS CEREBRAL

El tratamientodeelecciónparala toxoplasmosiscerebralestáconstituidopor la
asociaciónde sulfadiacina(1 gr. cada6 horas)y pirimetamina(25 mg cada 12 horas)
durante 6 semanas, Ambos fármacos actúan sinérgicamente sobre el mewbolismo del
ácido folínico del protozoo: la sulfadiacina inhibe la enzimaDHFS (Dihidro-folato-
sintetasa) y la pirinietamina la DHFR (dihidro—folato-reductasa)impidiendo la
multiplicación de trofozoitos pero sin destruir los ooquistes, Con este tratamiento,
suplementadocon ácido folinico (15 mg/día), la mayoríade los pacientesexperimentan
ttna mejoríaclínica tanto subjetivacomoobjetiva, en las dosprimerassemanas,Si ésta
no ocurre, se aconsejarepetir una tomografía computarizada(TC) cerebral o una
resonanciamagnéticanuclear(RMN) paravalorardenuevo las imágenescerebrales,Si
éstasno sehan reducidode tamañoo bien hanaparecidootrasnuevas,debereplantearse
el diagnósticoy, en algunoscasos,indicar la prácticade una biopsiacerebral.

Los efectosadversosdel tratamientocon sulfadiacinay pirinietamina son la
pancitopenia,reaccionesde hipersensibilidadcutánea(incluyendoel Sd. de Stevens-
Johnson)y la hepatotoxicidad.La megaloblastosisseprevieneasociandoácidofolínico.
La toxicidad medicamentosa,especialmentepor la sulfadiacina,puede aconsejarla
suspensiónde la medicación en algunos pacientes. El tratamiento alternativo de
elección es la asociaciónde clindamicinay pirimetamina,que alcanzauna tasa de
respuestasimilar al obtenido con el régimenclásico. La dosis de clindamicinamás
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recomendadaes la de600 mg/6 horasporvía oral o endovenosa,Los efectosadversos
asociados a la administración de dosis elevadas de clindamicina son náuseas,
hepatotoxicidad y diarrea, en ocasiones, verdaderos cuadros de colitis
pseudomembranosa.Cuandoexisteun importantecomponentede edemaperilesional,
se ha propuestola administraciónadyuvantede corticoidesen la toxoplasmosiscerebral,
a fin de conseguiruna Inásrápidaresoluciónde la sintomatología.

Las recidivasde la toxoplasmosiscerebralen el SIDA sonmuy frecuentes-hasta
en el 80% de los casos-si no se instauratratamientosupresivode forma indefinida. Se
recomiendala administraciónde 2 g diarios de sulfadiacinay 25 mg de pirimetamitia,
con suplementosde ácidofolínico. La pautaalternativade la profilaxis secundariase
hacecon clindamicinao¡-al (300 mg/8 horas)asociadaa pirirnetamunay ácidofolínico.
La eticaciade esta profilaxis pareceser menor,probablementeporquela clindamicina
difttnde escasamentea travésde la barrerahematoencefálica.

Dadoque la toxoplasmosiscerebralen el SIDA resultade la reactivaciónde una
n fección pasada por Toxc.’plasnua gondu, algunos autores han planteado la

convenienciade instaurarprofilaxis primaria en las regionesdondela enfermedades
especialmentefrecuente, Se ha sttgerido queesta profilaxis deberíainiciarse en todos
los pacientescon serologíapositiva a Toxoplasmay cifras de CD4+ inferiores a
200/mm3,dado quela toxoplasmosiscerebralsólo sedesarrollaen estadiosavanzados
de la inmuííodeficiencia. La pauta óptima para la profilaxis primaria no está
establecida,aunquese ha sugerido la administraciónde sulfadiacinay pirimetamina,
dosdías por semanao la combinaciónde dapsotiay pirimetamina.
Estosregímenessontambiéneficacesparaprevenirla I>CI>.

• I.XXII.3. TUBERCULOSIS

A diferencia de las micobaeteriosis atipicas, la tuberculosis responde
habitualmentea las pautasde tratamientoclásicas, Sin embargo,se ha descritouna
mayor incidenciade reaccionesadversasa los tuberculostáticos, El tratamientotriple
con isoniaciday rifampicina durante9 meses,junto con etanibutol o pirazinamidalos
dosprimeros,estaneficazcomoen los sujetossin SIDA. Cuandoel pacienteno recibe
isoniacidao rifampicina (porejemplo por hepatotoxicidad)se recomiendaprolongarel
tratamiento 18 meses,o bien hasta 12 mesesdespuésde negativizarselos cultivos.
También se recomienda mantener el tratamiento durante 1 año cuando hay participación
neurológica,en forma de meningitiso tuberculomnas,

La hepatotoxicidado la demostraciónderesistenciaspuedeobligara prescindir
de los fármacosde eleccióny recurrir a la estreptomicina(1 g/dfa por vía parenteral),el
FAS, la ansamicina,etc... La incidencia de resistenciasa los tuberculostáticos
habituales,tanto primariascomo secundarias,es muy baja,aunqueconvienerecordar
estaposibilidadcuandola respuestaclínica y microbiológica no es favorable. Así ha
ocurridoen brotesde tuberculosismultirresistentenosocomial recientementeocurridos,
Otra circunstanciaquepuedeexplicaralgunoscasosdefalta de respuestaesla presencia
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de malabsorciónintestinal,en pacientesque realizancorrectamenteel tratamientoyen
los quelas cepasdeM.i’ubercu!osissonsensibles.

La mortalidad de la tuberculosisen los pacientescon SIDA es reducida -en
algunosartículosdel 8%- si bien la afectacióndel sistemanerviosocentral,en forma de
meningitiso tuberculomas,condicionaun peorpronósticoy una mortalidaddel 20-33%
314

Comoocurrecon otras infeccionesoportunistasen los sujetosVIH positivos, la
enfermedadtuberculosarepresentala reactivaciónde la infección latentepor el bacilo
de Koch. Lbs sujetoscon la pruebade la tuberculinapositiva,esto es, los quese han
expuestocon anterioridadal germen,presentanuna mayorprobabilidaddedesarrollarla
enfermedad315 Se ha recomendadola quimioprofilaxis primaria con isoniacida(300
mg/día durante1 año) en esoscasos, Puestoque la itifección VIH-l condicionaun
déficit preferentede la inmunidad celular, la infección y la enfermedadtuberculosa
pueden cursar con prueba de tuberculina negativa en pacientes severamente
inmunodeprimidos. En áreasde alta endemicidadde tuberculosis,como en nuestro
país, se ha cttestionadola idoneidad de realizarquiínioprofilaxis en todos los sujetos
que presentancifras críticamentedisminuidasde linfocitos CD4+, aunqueel I>I>D sea
negativo, A favor de estarecomendaciónestánlos resultadosde un estudioamericano
316 que ha demostradouna igual incidencia de tuberculosis en sujetos gravemente
inmunodeprimidospor el VIH-l, independientementede que el PI>D fuera positivo o
negativo.

e LXXII.4. INFECCIONES POR CANDIDA ALBICANS

El tratamientorecomendadopara la candidiasisorofliringea es el ketoconazol
(200-400mg/día) durantelO días o hastala resolución, Tambiénes útil la nistatina
tópica. La candidiasisesofágicase trata tambiéncon ketoconazol(400 mg/dfa durante
14 días). Aunquela sintomatología(disfagia,fiebre, etc) sueleresolverseen 5-7 días,
las lesionesesofágicascomocorroborala endoscopia,puedenpersistirmástiempo.
No sirve la respuestade las lesionesoralesparavalorar la resoluciónde la afectación
esofágica,
Se han descritofallos terapéuticoscon ketoconazol,que puedenser secundariosa la
resistencia del hongo -especialmenteen pacientesque han recibido tratamientos
prolongadoscon el fármacoo bien a problemasde biodisponibilidad,se ha observado
una disminución sustancial de la absorción del fármaco cuando la acidez gástrica
disminuye,por ejemplocuandosetoman de forma concomitanteantiácidoso de forma
inespecificaenel SIDA,

El fármacoalternativode elecciónes el fluconazol,otro derivadoimidazólico,
quepresentauna biodisponibilidadoral del 80%y unavida mediade 24 horas,lo que
permite la administraciónen dosis única diaria por vía oral. Presentauna buena
difusión a los tejidos, incluido el sistemanerviosocentral. Se ha utilizado con éxito en
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el tratamientode la candidiasisoral, inclusoa dosisde 50 aig/díao como dosisúnicade
150 aig. De modogeneral,su actividadintrínsecafrentea Ccuudida albicinus es mayor
que la del ketoconazol, El fluconazol también es eficaz en el tratamientode la
candidiasisesofágica,a dosisde lOO mg/día durante2 semanas,La administraciónde
lOO mg diarios o 200 mg de fluconazolun día por semanasehan demostradoeficaces
paraprevenirla candidiasisoral y esofágica.En la medidaque el usode estosfármacos
seha generalizado,sehanempezadoa describirresistencias,En ocasiones,estoocurre
porque la especie fúngica protagonistade la lesión no es Candida albicans, sino
Candida krusei, quees resistentea los imidazolesy queprecisaparasu resoluciónla
administraciónde AnfotericinaE,

Ot¡as veces, la resistenciaes dosis-dependientey se resuelveaumentandola
dosiso administrandoel fluconazol vía endovenosa.No sehan demostradoresistencias
cruzadasentre los distintos imidazoles y, en ocasiones,el hongo con resistenciaal
fluconazol es má se¡ísibleal ketoconazol. Por todas estasrazones,se recomienda
realizar pautassecuencíalesalternantesde anti fúngicos, con el fin de minimizar la
apariciónde resistencias.

• LXXII.5. INFECCION POR CRIPTOCOCCUS NEOFORMANS.

El tratamiento de elección de la criptococosis en el SIDA, generalmente
manifiesta como meningitis, es la Anfotericina E por vía endovenosa. La
administraciónde 5-fluocitosina no pareceaportarmayoreficacia al tratamientoy, en
cambio, sí aumentala toxicidad, especialmentehematológica.
El fluconazol se ha empleadocomo tratamientoalternativo en pacientescon deterioro
de la ft¡nció¡í renal o intoleranciaa la Anfotericina 5. Aunquelos resultadosiniciales
fueron muy alentadores,la recidiva es superioral 50% a los 6 meses de finalizar el
tratamiento, En la actualidad,se recomiendarealizarel tratamientode inducción con
Anfotericina E (0,4-0,6 mg/kg/día) hasta completaruna dosis total de 1,5 a 3 g y
realizarun tratamientode mantenimientocon lOO mg semanalesdel mismofármacoo,
mejoraún,con flLíconazol oral (lOO a 200 mg diarios)m,

En un estudio reciente,se ha reconsideradola eficacia del fluconazol como
terapia de inducción, estableciéndoseque algunos parámetrosde mal pronóstico
contraindicansu uso,como son la presenciade alteracionesmentalesgraves,títulos de
antígenocriptocócicoen LCR superioresa 1/1024 y hemocultivospositivos ~ El
itraconazolesotro imidazol queha sido utilizado con éxito en la profilaxis secundaria
de la criptococosis cerebral en algunos pacientes. Sin embargo,dada la escasa
penetrabilidaddel fármacoen el LCR, su indicaciónsólo parecejustificadaparaotras
localizacionesde la criptococosisque la cerebral.
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•I.XXII.6. INFECCION DISEMINADA POR CITOMEGALO VIRUS.

La retinitis por citomegalovims (CMV) es la infección oftalmológica más
frecuenteen los pacientescon SIDA y sin tratamientocondicionaindefectiblementela
ceguera. El ganciclovirerael fármacode elecciónparael tratamientode la retinitis por
CMV hastahacepoco tiempo. El fármacoactúa inhibiendo la DNA-polimerasaviral,
Se administrapor vía endovenosaa tina dosisde 5 mg/kg cada12 horasdurante14-21
días, La respuestafavorableseobtieneen más del 75% delos casos, La respuestaes
inferior en la enfermedadcitomegálicade otraslocalizacionescomola colitis y no ha
sido demostradapara la neumonitis. La respuestaal ganciclovir en los pacientescon
afectaciónneurológicaesvariable.

Una vez finalizado el tratamietito de inducción, se debe realizar terapia
supresivade modoindefinido, paraevitar la recidivade la enfermedad.Se recomiendan
dosisde ganciclovirde 5 mg/kg/díacincodías por semana,o bien dosisde lO mg/kg/día
tres vecespor semana, La toxicidad principal del ganciclovir es la mielosupresión,
especialmentela neutropenia. Por este motivo, debe evitarse la administración
concomitantede ganciclovir y zidovudina. Otros efectosindeseablesdel ganciclovir
son la apariciónde exantemas,vómitos,diarreasy la hepatotoxicidad.Pararesolverla
toxicidad hematológica,especialmentela neutropenia,asociadaa la combinaciónde
ganciclovir, se ha recomendadola administración de granulopoyetina( factor
estimulantedel crecimieítode coloniasgranulociticasy monocíticaso GM-CSF).

El Foscarnetes el fármaco alternativo de elección 319, Inhibe la DNA-
polimei-asadel CMV y otros herpesvirus,asícomo la reversotranscriptasa,por lo que
tieneacción específicaaati-VIH. En la fasedeinducción dcl tratamientode la retinitis
por CMV se administra por vía endovenosaen perfusión continua a dosis de 200
mg/kg/díadurante2-3 semanas,aunquela administraciónde60 mg/kg/8 horas(ó 100
mg/kg/l 2 horas) es igualmenteefectiva. Para el tratamiento de mantenimientose
empleandosisde 100 mg/kg/día. Su principal toxicidad es el daño renal. No suele
provocarneutropenia.

•LXXJII. TRATAMIENTO DE LAS NEOPLASIAS
ASOCIADAS AL SIDA

El sarcomade Kaposi (SIC) es el cáncer más característicodel SIDA. Los
linfomas no-hodgkinianos (LNH) son, asimismo, más frecuentes en los sujetos
infectados por el VIH-l. Aunque otros procesostumorales, como los cánceres
anogenitales,se asociancon mayor frecuencia al SIDA, sólo nos referiremos al
tratamientode los anteriores.
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I.XXIII.LSARCOMA DE KAPOSI

Cuandolas lesionesdel SIC sepresentande formacutáneaaisladay limitadas a
una sola región anatómica,se puedeadoptaruna actitudespectante,siemprey cuando
no se observeprogresiónde tamañoo aumentodel númerodelesiones.Si soncausade
problemasestéticoso presentanun componenteedematosoimportante,se puedeoptar
por la cirugía local, la radioterapiao la administraciónintralesional de vinblastinao
alfa-interferón, Estaúltima modalidaddebereservarseparalas lesionesdérmicasy está
contraindicadaen el SIC mucoso. Cuandoel SK presentatina importantediseminación
cutánea(más de 10 lesiones o afectaciónde más de un área anatómica)y/o existe
participación visceral, se recomiendael tratamiento con alfa-interferón. Se ha
demostradoquela forma recombinantedel interferóncondicionamejoresresultadosque
el alfa-interferónobtenido a partir de células linfoblastoideshumanas. Un 30-40%de
pacientescon SK tratadoscon interferón recombinanterespondenfavorablemente,Los
resultadosson mejoresen los pacientescon un número de células CD4+ superiora
400/mm3. La dosisrecomendadade interferónesde 30 millonesdeunidadesal día por
vía subcutáneadurante10 semanas;quedebeseguirsede un régimende mantenimiento
de 3 administí-acionessemanales.La respuestaaparecea las 4-6 semanasde iniciar el
tratamientoy se prolongaduranteunos 12 meses213, Las dosissuperioresde interferón
(por ejemplo, de 50 x 106 Ulim2/dfa) parecen producir un mayor porcentaje de
respuestas;aunquela toxicidad asociadapuedeserimportante. Los efectoscolaterales
más importantes son las citopenias y el síndrome pseudogripal, que aparecen
preferentementeal principio del tratamiento.

Los antiinflamatorios no esteroideosy el paracetamol,administrados con
anterioridad,puedenaiinimizarestosefectos.Otrasreaccionesadversasdel tratamiento
con interferón son las náuseasy vómitos, la pérdida de peso y el aumento de
transaminasas.En la actualidadse estállevando a cabo un estudio multicéntricopara
evaluar la eficacia de dosis menoresde alfa-interferón (3 o 10 x 10 6 UI/dla), en
asociaciónconAZT (500mg/día).

Los pacientes con SIC diseminado que presentan, además, síntomas
constitucionaleso historia previade infeccionesoportunistas,respondenpocasvecesal
tratamientocon alfa-interferón(menosdel 10 % delos casos)yen ellos estáindicadala
quimioterapia.El deterioro inmunológicode los pacientescon SIDA limita su eficacia,
debido al agravamientode la inmunodepresiónque puede producir el tratamiento,
favoreciendoel desarrollo de infeccionesoportunistas. Inicialmente se prefería la
monoquimioterapia,si bien trabajosrecienteshan demostradoque pautasagresivasde
quimioterapiacombinadano parecendisminuir la supervivenciade estospacientes320,

La viablastina está especialmenteindicada en los pacientescon 5K diseminado
exclusivamentecutáneo,a dosisde0,05 a 0,1 mg/kg en bolo endovenosolentoun día a
la semana.La tasade respuestascompletaso parcialesesdel 26%, si bienotro 50% de
los pacientespresentanunaestabilizaciónde las lesiones. Su principal efectotóxico es
la producciónde neutropenias. Cuando la leucopeniadesaconsejala utilización de
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viablastina,puedeutilizarse la vincristina,que es menos mielosupresoray condiciona
tasasde respuestasimilares. Su dosificación es de 2 mg/semanaen bolus por vía
endovenosa,La apariciónde neuropatíasperiféricasesel graveinconvenientede esta
medicación Se han propuesto pautas alternantesde vinblastina y vincristina, para
disminuir su toxicidad y quehanposibilitadotasasde respuestaglobal del 45%.

La poliquimioterapiaagresivasehan intentadoevitar hastahacepoco tiempoen
el tratamientodel SK, debidoa su potencialinmunotoxicidad. Recientementealgunos
autoreshancomunicadotasasde respuestay pronósticofavombleen pacientescon SK
que recibíanuna combinaciónde citostáticos, Gilí et al,, 321 encontraronun 87% de
respuestasobjetivas en sujetos tratadoscon Adriamicina, Bleomicina y Vincristina
(régimenABV9 ), mientrasqueen un grupocontrol tratadoúnicamentecon adriamicina
las respuestassólo se observaronen el 39% de los pacientes. Más importantetodavía
fue la ausenciade un mayornúmerode infeccionesoportunistasen el grupo querecibió
poliquimioterapia, La combinaciónde bleoniicinay vincristina muestrauna particular
actividad frente al SK y es especialmenteútil en los pacientesque presentan
granulopeniay no pueden recibir fármacosmielosupresores. En un estudio322, la
administraciónde vincristina (2 mg) y bleomicina (30 mg) cada3-4 semanaslogró
respuestasparcialesen 57% y la toxicidad fue baja,no se observóninguna respuesta
completa.

I.XXIIL2.LrNFOMAS NO HODGKINIANOS

El pronósticode los pacientesVIH-l positivos quedesarrollanun LNI-I está
condicionadoprincipalmentepor la cifra de célulasCD4+, La supervivenciaesinferior
a 3 mesescuandoéstastienen un valor inferior a 100/mm3, Otros datospronósticos
desfavorablesson el antecedentede infeccionesoportunistasdefinitoriasde SIDA, el
nial estado general y la existencia de enfermedadextranodal, I>aradójicamente,la
variedad histológica del LNI-I y la localización de la afectaciónextraganglionarno
pareceninfluir en la supervivencia,aunquese ha señaladoque los linfomas cerebrales
primarios condicionanuna menorsupervivenciaque los de otras localizaciones. Sin
embargo,éstossedancasi siempreen los stíjetospreviamentediagnosticadosde SIDA
y gravementeinmunodepriniidos. En resumen,pareceque los parámetrosque indican
un mayor deterioro del estado inmunitario (cifra de linfocitos CD4+ y diagnóstico
previo de SIDA) tienen más influencia pronóstica que los relacionadoscon la
localizacióno variedadhistológicadel LNH.

Los regimenes terapéuticos indicados para los LNH en pacientesVIH-l
negativosproporcionantasasde respuestacompleta(RC) del 40-50%en los pacientes
infectadospor VII-I-I, con unasupervivenciamediade 4-8 meses,sin queaparezcauna
mesetaen la curva de supervivencia.En pacientesVIH-1 negativosla tasaRC es del
75-85%. Las recaídaslinfomatosasse dan a menudoen el sistemanerviosocentral
(SNC), lo que aconseja realizar la profilaxis primaria de esta localización,
preferentementecon radioterapia o quimioterapia intratecal. Por tanto, la
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administraciónde quimioterapiaintensivacon las mismaspautasqueen otros pacientes
es de poca eficacia y, sobre todo, muy tóxica. Las remisionescompletasaunque
excepcionales,se han descritoen los pacientescon sittíación inmunocomprornetiday
funcional másfavorable,

Los resultadosdel tratamientode los linfomas cerebralesprimariostambiénson
malos . La mayoría de los linfoínas del SNC asociadosal SIDA son de origen
monoclonal, relacionados con el virus de Epstein-Barr y no vinculados a la
translocaciónc-myc, de acuerdocon una recienteclasificaciónmolecular de los LNH
asociados al SIDA. La localización cerebral condiciona en buena parte su mal
pronóstico. Aunquesehancomunicadotasasde remisión del 50%con radioterapia323,

la supervivenciade estospacientescontinúasiendomuy pobre, falleciendo muchosde
ellos por infeccionesoportunistas. Estosedebea que la mayorpartede pacientescon
LNH cerebral primario están profundamentein¡-nunodeprimidosen el momento del
diagnóstico, La m-adioterapiaasociadaa corticoidespareceserla opción terapéuticamas
ti ti

I.XXIV.EFECTOS ADVERSOS DE FARMACOS EMPLEADOS
EN LA INFECCION VIH, TRATAMIENTO ESPECIFICO DE LA
INFECCION VIH.324

¡XXIV. 1. Zidovudina
Los principalesefectossecundaí-iossonhematológicos:

-macrocitosis:al cabo de 6-8 semanasdespuésdel inicio del tratamientoy que
restíltamás lia¡nativodespuésde 12-18semanas,(95%).
-anemia:hemoglobina<7,5 g/l, (15-25%)
-neutropenia (<750/mm3)quese observaen cercadel 50%de los pacientesque
recibendosis itxicialesde 1000 mg/drao superiores,y es másfrecuenteen los qtte
presentanestadios avanzadosde la infección por el VIH y han realizado
tratamientodtmranteínásde 16-24semanas,resultaasiínismomásfrecuenteen los
que reciben de forma concomitanteotras medicacionesque también pueden
causarneutropenia,
-leucopenia:(<1.500/mm3 30%)
-plaquetopenia:(12%) sin embargo,siempresobre las plaquetasseproduceun
efecto beneficioso,más a menudo,con un aumentode la cifra por encima de la
basal en >65%. El aumentomáximno se producea las 9 semanasy se mantiene
durantemás de 9 mesessi existía trombopeniaprevia. Esteefectobeneficiosono
sehalla relacionadocon la dosis total diaria, con la posología,con la cifra basal
previa de CD4 ni conel estadiodel CDCal quepertenezcan.
-pancitopeniagravey aplasiamedular. Rara325, 32d,
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La utilización conjunta de AZT con el ganciclovir (fármaco empleado para el
tratamiento de la infección por CMV) aunhe/ufa ituncho la toxicidad medular,
oc-aswnandoprincipalnuenieneut¡-openiay <nucinia.
Estatoxicidadesfruto dela accióntóxica combinadade estosfármacosmásquede una
interacciónfarmacocinética.
Una reservamedularbajapor infeccionesoportunistasrecientesy porel tratamientode
las mismas,asícomo un déficit de vitamina B12 favorecenla apariciónde toxicidad
niedular.
Pareceque existeun balancenegativode vitamina ~i2 en cercade 1/3 de los pacientes
afectosde SIDA debidoa un defectodela absorción.
Otras reaccionesclínico adversasson: nauseas,astenia,tnalestargeneral,alteraciones
hepáticas: hepatitis colestática aguda, polimiositis o polimiopatía por AZT
indistinguible de la producidapor VIH.

i.XXiV.2. Didesoxiinosina <didanosina, ddl)
No presentantoxicidadhematológica, De hecho,los parámetrosheinatológicos

mejoran; sin embargo,los efectosadversosmás importantesson la neurotoxicidad
(neuropatíaperiféricadolorosa)y pancreatitis.

1 .XXIV3. Dideoxicitidina <zalcitabina,ddC)
Es lOO vecesmás potentebu vino quela AZT. El mecanismode acciónessimilar al de
AZT, Disminuyela a¡itigenemiacirculantep24.
Origina un aumentotransitorio de linfocitos CD4 durantelas primeras8-12 semanas
En el mantenimientode las cifras de CD4 se utiliza combinandoAZT + ddC, 0,75y 200
mg respectivamente.
No es tóxica henuatolog¡ca, Dosis de 0,03-0,06 nig/kg/4 horas producen fiebre,
exantemay estomatitis aftosa en las primerassemanas(1-4 semanas),que suelen
desapareceren 1-2 semanasa pesardemantenerel tratamiento.
Se produce tina new-upada pe¡-(/tiricc¿ sensitiva entre la semana4 a la 14 en
extremidadesinferiores (sobretodo pie), Otros efectosmenosfrecuentes:atímento de
enzimashepáticos,plaquetopenia,insuficienciarenaly pancreatitisa veces.

LXXiV.4. Stavudina (d4T)
Es un análogode la timidina. Espectroy acción a la AZT. No tiene resistencia
cruzadacon la AZT iii con los otros antirretroviralesanálogosa los nucleósidos,Como
efectosadversosa dosissuperioresa 2 mg/kg/díaaparecenneuropatíasseveras,El 20-
30%de los pacientesdesarrollanuna elevación de transanui’uasas.
Faseactual:ensayosclínicosen curso.

I.XXIV,5. Fosfonoformato (Foscarnet>
Comoefectosadversos,destacael queno seamielosupresor;causaanemiamuy discreta
y un aumentodiscreto de creatinina, que resulta menor si se administrahidratación
salina(500ml en 2 h) antesdel tratamiento, Producenáuseasy vómitos.
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Inhibe la reabsorcióntubular renal de fosfatos,lo queproduceaumentoy disminución
del calcio que no presentatraducciónclínica, No debeadministrarsecon sustancias
nefrotóxicas,con fármacosqueafectenla exereccióntubularrenalo conjuntamentecon
pentamidinaintravenosa,Es útil en infeccionespor CMV en el SIDA, ya que permite
administrarconjuntamenteAZT, y existesinergisniobu viti-o. Se halla en fasede ensayo
comoanti-VIH asociadoa AZT.

I.XXIV6. lnterferon-a
Como efectosadversosproduceen una gran mayoríade los pacientesfatiga, malestar
general,mialgias,cefalea,sensacióndistéí-niica,lo quese englobadentrodel conocido
síndromeseudogripal secundarioa la admnistraciónde IFN. Sin embargo,este
síndromedesaparecepaulatinamentea medida que se prosigue con el tratamiento,y
sólo reaparececon los aumentosde dosis,
Otros efectos adversos son: anemia. lencopema, ileutí-openia, t~onubocitopenia,
hepatui.v (at¡nque por u n lado el IFN podría tener eficacia en el tratamiento de la
hepatitis B, C y D), fiebre y alopecia. A dosis elevadas(>35m0/día) y prolongadas
puedecausarmiocardiopatiacongestiva,la cual remiteal retirar el tratamiento.

l.XXIV.7. Aciclovir
Origina flebitis, temblor, confusión, convtílsiones,coma, hipotensión, insuficiencia
reíial, hematuria,aumento de las tIYuusainincM-as, exantemacutáneo,náuseas,cefalea,
sudoración, diarrea, vértigo, fiebre, insomnio, alteraciones menstruales, acné,
linfadenopatías,odinofagiay calambresmusetílares.

I.XXIV.8. Albendazol
Origina diarrea, dolor abdominal, y rarwneu¡e leucopenia, ag-annlocitosis,
oligospermia, alopecia, hipersensibilidad cutánea, fiebre y aunuemo de las
transanuinasas.

LXXIV.9. Alopurinol
Exantema cutáneo, fiebre, mialgias, le¿woci¡osis, cosinojilia, alopecia, naúseas,
vómitos, diarrea, cefalea, vértigo, cataratas,neuritis periférica, aumento de las
(¡-ansanu¡nasasy ataqueagtídodegota.

I.XXIV.1O. Amikac¡na
Ototoxicidad y toxicidad vestibular(entre3 y 30%), nefrotoxicidad(entre 1 y 30%) y
parálisisneuromuscular.

LXXIV. 11. Ampicilina-Amoxicií¡na
Exantemacutáíieo,diarrea,náuseas,vómitos, fiebre, leucopenia,cosinofihia, amnento
de transanuinasas, convtílsiones,nefropatíay anafilaxia.
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J.XXIV. 12. Anfotericina
Insuficiencia renal, fiebre, flebitis, hipopotasemia,arritmias cardiacas,hipotensión,
hipomagnesemia,dolorabdominaly vómitos.

LXXIV.13. Ansamicina (Rifabutina>
Leucope¡uia, tionubopenia, diarrea,insuficiencierenaly trdnusanuinasas.

I.XXIV. 14. Antimonio Pentavalente(glucantine>
Anorexia, náuseas,vómitos, mialgias,cefalea,letargia,cambiosEKO (inversión de la
ondaT y alargamientode Qfl, alteracioíiesrenales(raro)y anenuia hemol(tica.

I.XXIV. 1 5. Azitromicina
Estáen faseexperimental,

l.XXIV. 16. Ceftazidima
Flebitis en el punto de administración. Enípcionescutáneas,cosino/ilia, fiebre,
reacciónde Coombspositiva, neurropenia, tronubocitosis, aumento de transanzinasas,
diarrea,1. Renal,y sobreinfecciones(enterococo).

¡XXIV. 17. Ceptriaxona
Flebitis, exatitema,cosinojilia, fiebre, dis/)nuciones plaq¡¡etarias, luipoprotcnnbinemia,
trcnnhope,uia, (cxl cíe Cocnnhs positivo, neutrope,u¡a, uleJ>-otoA-¡cidad, ciiwueiufo de
fl-ansanuinasas, diarí-ca,íiactseasy efectoaíitabtis.

I.XXIV. 18. Cicloserina
Convulsiones,psicosis,cefalea,somnolencia,neuropatíaperiférica,hiperproteinorraquia
e hiperreflexia.

I.XXIV. 19. Ciprofíoxacino
Alteraciones gastrointestinales,aumentode transaminasas,nefrotoxicidad,artralgias,
cefaleas, alucinaciones, erupciones cutáneas, reacciones de fotoseasibilidad y
cosinofilia.

I.XXIV.20. Clindamicina
Colitis pseudomembranosa,diarrea,dolor abdominal,anafilaxia,exantema,cosinofihia,
neutropenia, tro¡nbopenw 5 luepatowxicidad.

I.XXIV.21. Cloxacilina
Alteraciones gastrointestinales,erupciones cutáneas, aumeíufo ¿le transanuIncisas,
eosinofiliav leucope,uia,
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I.XXIV.22. Cotrimoxazol
Exantemacutáneo(en más del 50%de los pacientesinfectadosporel VII-!), ¡encapenla,
naúseas y vómitos, y fiebre.Menosfrecuentementetionubopenia, granulopenia, anemia
apícisica, anemia l¡enuolítica ( en los défich cíe glucosa 6-P deshiulrogenasa), anemia
nuegaloblástica, diarrea, anorexia, eritema nudoso, eritema multiforme, anafilaxia,
vasculitis necrosante,colitis pseudomembranosa,insuficiencia renal, insuficiencia
hepáticacon ictericia, elevaciónde los nivelesde fenitoina, glositis y neurotoxicidad,
Muy raramentebocio,hipotiroidismo,artritis y alteracionespsfquicas,

I.XXIV.23. Dapsona
Anemia hemolítica, mnetaluenuoglob¡nenna. nauseas, vó¡nitos, anorexia, hematuria,

albun,inuria. nefrotóxico, fiebre, pn¡rito, exantema,neuropatíaperiférica, anemia
aplósica, agranulocitosis ~ Srl. nuo,uonucleos¡do—like, (Sd. por su lfo¡ias:
fiebre/ictericia/dermatitisy linfadenopatías).
Interaccioneslarmacologicas:con piri metamina:¿¡granudocitosis; zidovttdina: ¿nunenfo
cíe ¡cm w.vicidad Iuemnatológica, ddl: disminuyela absorciónde dapsona.

l.XXIV.24. Doxiciclina
Nauseas,vómitos, diarrea,dolor epigástrico,colitis pseudomembranosa,superinfección
por C.Alhicans, reaccionesde hipersensibilidad(cruzadascon el resto de tetíaciclinas),
fotosensibilidad, pigmentación característica de los dientes en los niños,
luepatow.viciclac¿ agiandamietitode fallo renal preexistente,leucopenia e hipertensión
endocranealbenigna.

I,XXIV25. Eritromicina
Dolor abdominal, náu¡seas,vómitos,hipersensibilidadcutánea,eosinofiiia, cnmue~uto cíe
Ircnusanu¡nasas e ictericia coles/anca (más con el estolatoquecon el etil sttccinato),es
ototóxicaa dosisaltas.

I.XXIV.26. Espiramic¡na
Diarrea,náuseas,vómitos,parestesias,vértigo,epigastralgias,cosinofilia.

LXXIV.27, Estreptomicina
Alteraciones auditivas y vestibulares, fiebre, bloqueo neuromuscular,erupciones
cutáneas,parestesias,nefrotoxicidad, neuropatíaperiférica, discrasicis sanguíneas y
Ii nfadenopatías.

l.XXIV.28. Etambutol
Neuritis óptica, erupcionescutáneas,fiebre, neuropatíaperiférica, luiperuricemia y
artralgias.
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l.XXIV.29. Eluconazol
Náuseas, vómitos, aumento de transanu¡nasas, exantema cutáneo y molestias
abdominales,

l.XXIV3O. Fosearnet
Nefrotoxicidad,alteracionesdel calcio sérico,hipomagnesemia,¿uuenuia, convulsiones,
alteracionesdel fósforo sérico, irritación local en el punto de inyección, náuseas,
vómitosy cefalea.Interacciónfarmacológicacon ZDV: amonen/a la mielotoxicidad pero
menorqueel foscarnel.

I.XXIV.31 - Furazolidona
Hipotensión, urticaria, fiebre, artralgias, náuseas,vómitos, cefalea, hemólisis en los
déficit de glucosa6 fosfatodeshidrogenasa,coloraciónmarronáceade la orina,reacción
tipo antabús,y efectostóxicospropiosde la inhibición de la monoaminoxidasa([MAO).
Muy ¡-a/anuente agranulocitosis.

I.XXIV.32. Ganciclovir
Nemarope¡uia (en u¡n 40-60%), trombopenia, vómitos, diarrea, toxicidad gonadal,

alteracionesmentalesy hepatotoxicidad.
Interaccionesfarmacológicascon zidovudina: riesgo cíe nuielotoxiciclad, Aciclovir:
resistenciacruzaday con Foscarnet:acción sinérgica.

I.XXIV.33. Gentamicina
Neftotoxicidad (1. renal y proteinutria), ototoxicidad vestibular, fiebre, erupciones
cutáneas, bloqueo neuromuscular, psicosis tóxica. En niños: hipomagnesemía,
hipocalcemiae hipopotasemia.

LXXIV.34. Imipenem
Náuseas,vómitos, hipersensibilidadcruzadacon otros beta-lactámicos,aunuento cte las
tramusaminasas, leucopenia, cosinofihia, testde Coombs positivosy convulsiones.

I.XXIV.35. Isoniazida
Erupciones cutáneas, hepatitis, efecto antabús, fiebre, neurotoxicidad, discrasias
henzaticas.

LXXIV.36. Itraconazol
Alteracionesgastrointestinales,aunuento cíe las ¡ransaminasas, posiblealopecia.

l,XXIV.37, Ketoconazoí
Hepatotoxiciclad, dolor abdominal, náuseas,vómitos, exantemacutáneo, cefaleas,
prurito, fiebre, diarrea, somnolencia, ginecomastia, insuficiencia suprarrenal,
hipostesias,impotencia,azoospermiay anafilaxia.
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I.XXIV.38. Vancomicina
Flebitis, fiebre,ertipcionescutáneas,náuseas,ototoxicidad,nefrotoxicidad,neutropenia.
eosiíuoflhia, reaccionesanafilactoides,eritemaen la partesuperiordel tórax,hipotensión
si seadministradeforma rápida.

I.XXIV.39. Trimetrexato
Neutropenia, tí-ombopenia, alunen/o cíe tra,usa>ninasas, nefrotoxicidad, exantema
cutáneoy neuropatíaperiférica.

LXXIV4O. Trimetrop¡m
Exantema cutáneo, prurito, dermatitis exfoliativa, náuseas, vómitos, glositis,
t-nn¡bocitopeu¡ la. lew-opeuu la, neun-openia, fiebre, meningitis aséptica y amuemia
mnegaloblcbaica.

i.XXIV41. Tinidazol
Náuseas,vómitos, anorexia, sabor metálico, vértigo, prurito, cefalea,estreñimiento,
pigmentaciónoscurade la orina, erupcionescutáneasque puedenaparecerreacciones
de hipersensibilidad en forma de urticaria, edema laríngeo, hipotensión y
broncospasmo.

I.XXIV42. Primaquina
Anorexia, náuseas, vómitos, molestias epigástricas, leucopeuia, agranulocitosis,
luemólisis en d4ficit de glucosa 6 Jbxft¡to desluidrogenasa, nuetahenuoglobiuua.
hipertensióny arritmias.

LXXIV.43. Quinacrina
Náuseas,vómitos, cefalea,vértigo, coloraciónamarillentade piel y orina. Erupciones
cutáneas, fiebre,discrasias sanguíneas y psicosistóxica(reversible).

I.XXIV.44. Rifampicina
Toxicidad hepática,fiebre, exantema,leucopenia, tro,nhope¡uia, anemia luenuolftica, 1.
renal,confusión,cosinofihia, alteracionesgastrointestinales.

I.XXIV.45. Sulfadoxina
Fiebre, reaccionesde hipersensibilidad,Sd. de Stevens-Johnson,náuseas,vómitos,
agra,uulocitosis, eritemamultiforme, necrolisisepidérmicatóxica, hepatitis, urticaria,
enfermedaddelsuero-like,y dermatitisexfoliativa,

LXXIV.46. Sulfadiacina
Exantema,hepatowxicidad, fiebre, náuseas,vómitos, diarrea, depresión,enfermedad
del suero-like,cefalea,cristaluria,necrosistubularrenal, nefritis intersticial, luemólisU,
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ictericia, leucopenia, trombopenia, agranulocitosis, anemia I¡emolttica en los déficit cíe
glucosa 6 fo¿fato desluidrogenasa, eritema íiodoso, eritemamultiforme, vasculitis y
anafilaxia.

LXXIV.47. Pirimetamina
Discrasias luemáticas, megaloblastosis, exantema cutáneo,vómitosy convulsiones,

I.XXIV.48. Pirazinamida
Hepcuotoxicidac¿ hiperuricemia, fotosensibilización,artralgiasy gastritis.

I.XXiV.49. Piperacilina
Fiebre, erupciones cutáneas, cosino/ilia, neutropenia, diarrea, aumento de las
rransaminasas, flebitis, hipopotasemiay nefropatía.

I.XXIV5O. Pentamidina
1-1 ipoglicemia, 1. Renal, neu(ropemuia, /rombope¡uia, fiebre, alucinaciones,pancreatitis.
Abscesosfríos en el lugar de la inyección intramuscular.Hipotensión,hepatotoxicidad,
hipocalcemia,arritmias, exantemacutáneo, taquicardia,náuseas,vómitos, vértigo y
gustometálico.

LXXIV51 Penicilina
Fiebre,erupcionescutáneas,anafilaxia (1/10.00W,test de Coombs,anemiahemolítica,
nefrotoxicidad,convulsionesy alteracionessensoriales.

I.XXIV.52. Paromomicina
Ototoxicidad,nefrotoxicidad,bloqueoneuroniuscular,vótnitosy diarrea,

I.XXIV.53. Ofloxacino
Alteraciones gastrointestinales,aumento cíe transanubuasas, nefrotoxicidad, anenula,
leucopenia, trombocitosis, cefalea, alucinaciones,erupcionescutáneas,reaccionesde
fotosensi bi1 idad,

I.XXIV54. Nistatina
Molestiasgastrointestinalesy diarrea,

I.XXIV,55. Metronidazol
Náuseas,vómitos, diarrea,sabormetálico,alteracióncerebelosas,ataxia,encefalopatía,
neuropatíaperiférica, cefaleas,parestesias,convulsiones,pancreatitis,trombopenia,
neutropen la, urticaria y giíiecomastia.
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LXXIV.56. Miconazol
Anorexia, náuseas, vómitos, diarrea, dolor abdominal, transaminitis, mareos,
somnoleícia, temblor, convulsiones, flebitis, amiemnia, tronubocitosis, trombopenia,
leucopenia, luiponatremía e hiperlipidentia.

I.XXIV.57. Minociclina
Toxicidad vestibular reversible, náuseas, vómitos, dolor epigástrico, diarrea,
hipersensibilidad,fotosensibilidad,pigmentacióncaracterísticaen los niños. Nefritis
intersticial,leucopenia, hipertensiónendocranealbenigna.

I.XXV. PERIODO DE INCUBACION

‘LXXV. 1. EPIDEMIOLOGíA VII-hl

El período de incubacióndesdela infección VIH hasta la apariciónde SIDA
parece ser mucho más largo que la predicción precoz en el STDA epidémico.
Aparecieronprimero casoscon el más cortoperíodo de incubación,y así sehicieron
estimacionesprecocesen la epidé¡nica,y en los casosde receptoresde transfusión,los
datosde infección pudieronser¡mis fácilmenteestablecidos.Sólo aquellasiíifecciones
qu¡e rápidamentecondujerona SIDA fueron las quesereconocieronal principio.
Tempranamenteen la epidémica,el período de incubación,por término medio, fue
corto: 1 a 2 años,unaestimaciónque luegoseconvirtióen mayor.
En 1989, una estimaciónno pararnétricade los datosde SanFranciscoencontróuna
mediade 9,8 años,y varias estimacionesde hombreshomosexualesentre9 a II años.
El acuerdode términomedio de incubaciónparalos hombreshomosexualesdesdeestos
estudiospareceseraproximadamentede lO años.
El periodo de incubación puede diferir en diferentes poblaciones.Brookmeyery
Goedert327 dieron una estimaciónde 10 añosdesdelos datosen hemofílicos,similar a
los estimadosen hombreshomosexuales.
Períodosde incubaciónmás cortos han sido estimadosen personasinfectadasa través
detransfusionessanguíneasy depacientespediátricos328, 329

ParapacientespediátricosLagakoset al. 328 describieronuna distribución de
incubacióncon rápidaprogresiónen los dos primerosañosseguidade un grado más
lento de progresióna SIDA, que incrementadespuésde4-5 años,
La edad, tiene una influencia significativa en la progresión,en cuantoa que los más
jóvenesy los másviejos progresanmás rápidamente.
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La progresiónpuedetambién diferir por diferentescategoríasde riesgo, sexo y raza
aunqueaquellaspreguntastodavíaestánsiendoexploradas.Los gradosde progresióna
SIDA, son muy bajosen los dos primerosañosdespuésde la infeccióny seincrementan
después.

Aunque los pacientesinfectados por transfusión, especialmenteniños, han
desarrolladoSIDA en el primer año siguientea la infección, la progresióna SIDA
clínico en adultossanosesraro con 2 añosde seroconversión330,
Estos valores derivande unaestimaciónestadísticaque utilizaron la serocoilversióny
los datos de diagnósticode SIDA del total de 3 estudiosamplios prospectivosde
infección VIH en SanFrancisco.

Varios estudios,sugieren,que la progresiónanual incrementacon el tiempode
la infeccióny las estimacionesmuestrangradosde progresiónaumentadosdesdelos 7
primerosañosdespuésde que senivelarane inclusodescendieranun poco,
Estasestimacionespttedensercomparadascori nivelesobservadosde progresiónanual
a SIDA en un número de estttdios prospectivosde USA y otros paísesteniendo en
cuenta qute muchas de estas cohortes comenzaroncon una selección en corte de
personasVIH positivasque han sido infectadas,por variadas,y desconocidascausas,
mantenidasen el tiempo.

•l.XXV.2. EPIDEMIOLOGÍA VIH-2

El VIH-2 parece estar poco difundido fuera de Africa occidental, salvo en
Portugal,dondeseha implicado en un 12%de los casosde SIDA. Se han descritomás
de 500 casosde infección por VIH-2 eti Etíropa y alrededorde 30 en Norteamérica,
generalmenteentreinmigrantesafricanoso en nativos que han viajadoa Africa o que
han mantenido relacionessexualescon oriundos de áreasendémicas, El Vfl-I-2 se
transmitepor las mismasvías que el VII-hl. si bien la transmisiónsexual y vertical
parecenser menoseficaces. En Africa, el VIH-2 se transmitepreferentementepor vra
heterosexual,y hay evidenciasde su existenciadesdelos añossesenta. En Españase
han identificado unos30 individuos con serologíapositiva al VII-I-2, y todos excepto
dos eran inmigrantesafricanos.
Se descubrió el VIH-l en 1983; poco tiempo después331, en 1986 se identificó un
numero de casosVIH-2, que parecíaser responsablede muchos casosde SIDA en
Africa Occidental

Investigacionesposteriores han identificado varios retrovirus en los simios
(SIVagm, SIVmac, SIVMND,SIVCPZ),genéticamentemuy relacionadoscon el VIH-l
y el VIH-2, que producen en algunas especies de primates un cuadro de
inmunodeficienciasuperponibleal deSIDA en humanos.
Desdeentonces,se han descritoen Europamás de un millar de sujetos infectadospor
VIH-2, Casi todosson inmigrantesafricanos332335 y, con menorfrecuencia,nativosque
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han vivido en Africa Occidental en algún momentode su vida o que han tenido
relacionessexualescon oriundosdeesaregión.
Sin embargo,en Portugal, los nativos constituyenla mayor proporción de casosde
infecciónpor VIH-2 y estevirus es responsabledel 8% del total de casosdeSIDA 336,

En España,los primeros casosde infección por VIH-2 se identificaron en 1988, se
tratabade 3 inmigrantesafricanosresidentesen unacomarcaal NortedeBarcelona.
Desdeentoncessehan detectadootrossujetosseropositivosparaVIH-2.

En España,en 1990 seconstituyóel Grupo Españolpara el estudiodel VIH-2.
Uno de los objetivos principalesfue la creaciónde un registroprospectivonacional de
los casosde infecciónpor VIH—2.

Periódicamentese han dado a conocer los datos de ese registro y se han
realizadorecomendacionesde tipo epidemiológicoy sobrelos criteriosde diagnóstico
serológico. Anualmentese han realizadodiversosestudiosde prevalenciamediantela
búsquedaactivade casosen poblacionesde mayorriesgodeiníecciónporVIH-2,

Las pruebasdiagnósticasse han realizado en todos los casos mediantelas
pruebasde detecciónde anticuerposy cuandohasido posible,además,con el estudiode
secuenciasgenéticasmediantela reacciónen cadenade la polinierasa (PCR). Las
pruebasserológicasutilizadas han sido ELISA específicosconfeccionadoscon el
antígeno,obtenido del cultivo viral o péptidossintéticos,

Las característicasepidemiológicasy clínicas de estos sujetos con infección
VIH-2 identificados en España hasta Noviembre de 1994 junto con el análisis
cronológico,ponede manifiestoque la progresiónde la epidemiapor VIH-2 es todavía
lenta. La mayoría de los casosse han identificado alrededorde los grandesnúcleos
urbanos(20 casosen Madrid y 16 en Barcelona). Aunquelos inmigrantesafricanos
constituyenla mayoríade los casos.La víade transmisiónheterosexualestabaimplicada
en todos los casosexceptoen 6 sujetos(4 varonescon posible exposiciónbisexual,un
casode transmisiónparenteraly un niño infectadopor vía vertical). Todos los sujetos
negabanadiccióna drogaspor vía parenteraly transfusionesdesangre,
La supervivenciamedia desdeel diagnósticode SIDA en estospacientesha sido de 5
meses,significativamentemenora la comunicadaen los pacientescon SIDA por VIH-l
queactualmenteessuperioral año.
La edadmediade los pacientescon SIDA por VIH-2 erade 59 años,superiora la delos
casosespañolesde SIDA porVIR- 1, queesde 32 años,
La mayoríade sujetosVIH-2 positivos eran varones(90%). Muchos de ellos habían
tenido múltiples parejassexualesy de los que se disponíade información, más de la
mitad (51%)admitíanhabertenido enfermedadesvenéreas.
La transmisión materno-fetal del VIH-2 es infrecuente y puede ocurrir por vía
transpíacentaria,en el momento del parto o a partir de la lactancia ~‘ ~. La vía
vertical,sin embargo,esmenoseficienteparala transmisióndel VII-I-2 respectoal VIH-

~ ~ deforma que menosdel 5% de los niños nacidosde madresseropositivaspara
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VIH-2 adquierenla infección. La menorviremia por VIH-2 respectoa la observadaen
portadoresde VIH- 1 puedeexplicarestamenortransmisibilidad~.

En 1986 aparecieronlas primerasdescripcionesde SIDA en sujetosinfectados
por VIH-2. Al igual que ocurría con las vías de transmisión,las manifestaciones
clínicas parecíanser superponiblesa las de la infección por VIH-l ~ sin embargo,
pronto se destacó que la mayoría de los sujetos infectados por VIH-2 estabaíí
asintomáticos340. 341,

A diferencia del VIH- 1, la infección por VIH-2 parecía asociarsepocas veces a
enfermedad.De igual modo, en la serie españqla,solo 8 (16%) de sujetos VIH-2
positivos,se han diagnosticadode SIDA y casitodosellosteníanedadavanzada.

Actualmente,sesabeque la prolongadalatenciaqueexisteen el momentode la
primoinfección y la apariciónde la sintomatologíaobedecea tina menorvirulencia del
vi tuis.

Se estimaque la progresiónal grupoIV del CDC (1987) esde 3 a 4 vecesmás
rápidaen sujetosinfectadosporVIH— 1 queen los portadoresVIH—2 ~
Por ultimo, la supervivenciadesdela fechade diagnósticode SIDA es también más
prolongadaen los pacientesinfectadospor VII-1-2 21.343

La escasasupervivenciade los pacientesdel registro español de SIDA por VIH-2
probablementeseexplicapor la autsenciade atenciónmédicahastafasesmuy avanzadas
de enfermedad,puesto que la mayoríade los casosno tenían conocimientoprevio de
que padecieranla infecciónretroviral.
Autnque de forma ocasional, cl sarcomade Kaposi ya se ha descrito en pacientes
infectadospor VIH—2 ~

Es improbablequtela difusión del VIH-2 seadel gradoalcanzadopor el VTH-l, en razón
de su mayor transmisibilidad~.

Hasta ahora no se ha identificado en España,ningún donantede sangre
infectadapor VIH-2. En esteestudio 8 se permiteconcluir que la infección porVIH-2
estápoco extendidaen Españay que no hay evidenciade una rápidadiseminacióndel
virus fueradel colectivode inmigrantesafricanos.
Dada la similitud antigénicaentreel VIH-l y el VIH-2, en ocasionespuedeserdifícil
establecerel diagnósticode la infección por el VIH-2, únicamenteutilizando pruebas
serológicas347. 348

Las técnicasde biología molecularque permiten analizarla presenciade secuencias
genéticasretroviralesa menudosonindispensablesparaconfirmar la infecciónpor VIR-
2 ‘~.

Además sólo de esta forma es posible distinguir las reaccionescruzadasde las
verdaderasinfecciones~ ~

Sin embargo,debe recordarseque la elevadasensibilidadde la PCR (casi siempre
superior al cultivo viral) ~ no es del mismo grado que la infección por VIH-l,
probablementeporqueel númerode linfocitos periféricos infectadosen la mayoríade
sujetos portadoresde VIH-2 es muy reducido 350, 351 y por la elevadaheterogeneidad
genéticade las distintascepasde VIH-2 por estemotivo, puedehaberfalsosnegativos.
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La prácticade doble PCR 352. ~ o el análisisde mayorcantidadde muestraobvian
parcialmenteesteinconveniente.

I.XXVI. MECANISMOS PATOGENICOS

Soncomplejos,ya que la interacciónvirus-célula,tina vez integradoel provirus,
va a depender del delicado juego de los diferentes genes reguladores. La
susceptibilidadcelular varía por mutacionespuntualesen la gpl2O; por otra parte, la
expresiónde los receptoresparael VII-l depende,en ciertas células, de la infección
previapor otros virus, CMV en fibroblastoshumanos,HI-IV-6, en linfocitos T8.
La glicosilaciónde la gpl2O va a condicionartambiénla patogenia;así la pérdidade un
sitio único en posiciónaa.400condicionala disminución, al trenosde un 50% en la
eficacia de la unión de la gpl2O al receptor~ CD4 y el bloqueo de la actividad
alfaglucosidasapor N-butildesoxinojirimicina~ inhibe la infectividad tanto cii el VIH
comoen SIV.

El fenómenode latencia tras la integracióndel provirtís y la acumulaciónde DNA sin
integrarha sido ya comentado.
Por otra parte, en la replicación interviene el fenómeno de la recombinacióny la
producciónde virus defectivos. Finalmente,se producevirus completo,infeccioso,bien
de forma controlada,sin conducira la lisis celular, o bien mediantela formación de
síncítios,porinteraccióncon micoplasmaso porMIs (superantígenos),conduciendoa la
destruccióncelular. Todo ello lleva a las fasesevolutivasde la enfermedad.

I.XXVII. GRADOS ANUALES DE PROGRESION A SIDA EN
ESTUDIOS PROSPECTIVOS DE INFECCION VIH

Los datos de varios estudios prospectivoscon variaciones mantenidasde
seguimientohan proporcionadoestimacionesde las proporcionesprogresandoa SIDA
despuésdetina cantidadespecificadadetiempo.
En los estudiosde personasVIH-positivassin datosestimadosde infección (cohortes
seroprevalentes),los participanteshan sido infectadoscon diferentes variacionesde
tiempo cuandose reclutaronparael estudioy los gradosde progresiónanuala SIDA
sonunamezclade variacionesparadiferentesocasionesdespuésde la infección.
La tabla 9 muestravariacionesde progresión a SIDA referidos para sujetos VIIi
seropositivosdesdediferentescategoríasde riesgo encohortesseroprevalentesy la tabla
10 da la estimaciónde cohortesdondeera posibleestablecero estimarla fecha de la
infeccion,
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Estimandola fechade la infección para todos los participantesevita los problemasde
cohortesseroprevalentespero dependede la precisióndelas estimaciones.
La progresiónantíalen las variacionesde los estudiosdelos hombreshomosexualesson
consistentescon el 4-8% estimadopor Bacchettiy Moss, ~ para la distribución del
periodode incubacióndurante4 añosa travésde lO despuésde la infección.
Aunque pocosestudiostienen ¡0 años de seguimiento,las variacionesde progresión
observadosde cohortesde homosexualescorroboranel modeloderivadoqueestimaun
períodomedio de incubaciónde lO años.En la cohortede la clínicade San Francisco
City el 52%progresóa SIDA a los 10 años.

Como se esperaba,las variaciones de la progresiónson más bajas en las
cohortesde seroconvertidospara quienesuna fechade infección puedeserestimadao
determinada,reflejandolas variacioneanualesmás bajasde progresiónen los primeros
y escasosañossiguientesa La seroconversión.
Los datosde las tablasA y B sugierenque los varoneshomosexualesy ADVP tienen
similaresvaloresdeprogresiónmientrasque los hemofílicostienen másbajosvaloresy
los receptoresdetransfusionestieneí unasvariacionesmásrápidas.
Estos estudiostienen una amplia variación de edad, las diferenciasde variación en
hemofílicosy receptoresde transfusionesquepuedenserampliamenteguiadospor los
electosdela edaden el periodode incubación.
El rango de edades más grandeen estaspoblacionesqueen las cohortesde HMX y
ADVP.
Un númerode estudiosen diferentesgruposde transmisión, confirman que la edad es
un cofaetorpara la progresiónde la enfermedad35, 329, 356,

Tabla 9. Proporción de personasVIH-seropositivas con datos estimadosde progresión a

la infección VIII.

Grupo de riesgo/ciudad Seguimiento % Progresién

Varones homosexuales
Athtnta t20 meses 75 57
San Francisco lOO meses 753 56
U.S-4ciudades 6<) meses t,523 21
Vítncouver 60 meses 143 24
Toronto 54 meses 143 24

ADVP
CiudaddeNttevaYork 36 meses 318 17
Barcelona 36meses 613 15

Dalos no ~uhIlcadosde lo cohorte del HospItal General de San Francisco y del Estudio de salud de honítres de San
Francisco
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Tabla10. ProporcióndepersonasHIV-seropositivascondatosestimadosde infeccIón con

progresiónaSIDA.

Grupo de riesgo/ciudad Seguimiento N0 % Progresión

Varones homosexuales
San Francisco 156 meses 562 65
Registrogeneral de seroconv. 84 meses 753 40
Vancouver 60 meses 102 13
ADVP
Italia 48 meses 205 tS
Pacientes hemofílicos
lJ.S.multiet!ntrico 96 meses 64 44
Pittsburgh 78 meses 84 49

Transfusiones de sangre
EE.UU 84 meses 101 49
Suecia 6<) meses 48 29
Francia 60 meses 84 34

I.XXVIII. PATRONES DE TRANSMISION DE VIH

La enfermedadVIH afecta diferentes poblacionesen diferentes partes del
mundo, reflejando diferencias sociales y económicas que determinan las rutas
predominantesde transmisiónen una región. En Norteamérica,Europay Australia,el
SIDA ha sido predominantementeunaenfermedadde varoneshomosexuales,seguido
por ADVP y sus parejas sexuales,y hemofílicos o receptoresde transfusiones. Ea
Africa, la mayoría de la infección VIH es atribuida a la transmisión HTX y la
seroprevalenciaes especialmentealta entre prostitutas~ ~, Mann et aL, ~ han
distinguidoa los siguientes3 patronesde transmisiónVIIi en el mundo: Patróntipo 1: el
descritoanteriormentepara Norteamérica,Patrón tipo fl: el Africano de transmisión
heterosexual,y el Patrón tipo ITT: de pocos casos, la mayoría atribuidos a sangre
contaminadao contactossexualescon algunaspersonasfueradel país.

En el sur de Europa y en el Este de EE.UU. los ADVP van a aumentar
grandementela proporciónde casos. En Italia, y en España,tos ADVP heterosexuales
vana sermásdel 50%delos casos.
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I.XXIX. SIDA EN EUROPA

Hasta el 31 de Diciembre de 1992, se habían comunicado al Centro
Colaboradorde la OMS en Europa~«>,por 41 países,un total acumuladode 87.428
casosde SIDA, deellos, 3.577(4,1%) son casospediátricos(menoresde 13 años).
España,en esa fechaerael segundopaísde Europatanto en númeroabsolutode casos
de SIDA (17.029) como en tasas(441,2 casospor millón de habitantes)despuésde
Francia(22.939)y de Mónaco(607,1 casospor millón de habitantes),respectivamente.
Respecto a los grupos de transmisión, el 40,1% son varones con prácticas
homosexuales,el 34,5% son usuariosde drogaspor vía parenteral(ADVP), en el 1,7%
se dan ambasprácticasde riesgo;el 2,3% son receptoresde hemoderivadosy el 3,3%
receptores de transfusiones,injertos o trasplantescoinaminados; en el 9,3% la
transmisión fue por vía heterosexual,el 1,7% son hijos de mujeresseropositivasy el
resto sedesconoceo no constael grupode transmisión,
En la distribución por año de diagnóstico, se observauna tendenciaa disminuir el
porcentajedel grupo de varoneshorno/bisexualesdesdeel año 1985 con un aumento
paraleloen el porcentajede los ADVP. El grupo de transmisiónlieterosexual,aunque
aumentaen númeroabsoluto,mantienesu porcentajedesde1985 hasta1989,a partirde
entoncesse observaun ligero aumento.Perola distribución por gruposde transmisión,
no es homogéneaen toda Europa,se puede¿bservarun patrónen el que predominael
grupode transmisióndevaronesen las prácticashomosexualesen el Norte (Dinnmarcn,
Finlandia, Suecia, Reino Unido, Alemania) y otro diferente en los países del
Mediterráneo(España, Italia, Francia,Yugoslavia>dondelos ADVP son el grupo más
numeroso.

RespectoalSIDA- pediátrico(menoresde 13 años),Españacon434 casoserael
primer paísde Europasi dejamosa un ladoa Rumaniacon 1.948 casos,pero dondeel
93,9% de los casosse deben a transfusiónde sangreo a la reutilizaciónde material
contaminado.
Del total de casosde SIDA pediátricoinfectadospor transmisiónvertical (1.387) en el
43,4% de los casosla madreeraADVP, el 38% se habíainfectadopor vía heterosexual
y en el restosedesconocela forma de infecciónmaterna.
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LXXX. SIDA EN ESPAÑA

Hastael 31 de marzode 1993 sehablanconfirmado361 en España18.347 casos
de SIDA, lo quesuponeuna tasade incidenciaacumuladade 471 casospor millón de
habitantes.
La Comunidadde Madrid con 4.388 casosde SIDA confirmadoses la segundaen
númerosabsolutos,despuésdeCataluña,y la primeraen cifras relativas.
El 82,2% de los casosconfirmados son varones, lo que supone una razón de
masculinidad(varones/mujeres)de 4,6. Si nos referimostan sólo a los casosde SIDA
pediátrico,estarazónbajaa 1,1.
Del total de casosconfirmados,el 81,8% tienen entre 20 y 39 años. El número
acumuladode casospediátricos(menoresde 13 años) asciendea 485, que suponenel
2,7% del total. Se observa una disminución paulatinadel porcentaje de adultos
menoresde 25 años,con un aumentode la inediade edadal diagnósticode los últimos
años.

Respectoa los grupos de transmisión, el 15,4% son varones con prácticas
homosexuales,el 64,3% son ADVP, en el 2,4% se dan ambasprácticasde riesgo, el
2,5%son receptoresde hemoderivadosy el 1,0% receptoresde transfusión;en el 6,2 la
transmisión fue por vía heterosexual(se incluyen personascuyo único factorde riesgo
fueron las relacionesheterosexualescon personasconocidasdetenerprácticasderiesgo
ó seropositivas,así como mujeres que practican la prostitución, los que refieren
contactoscon ellas o lo que refieren múltiples parejascomo única posible vía de
transmisión). El 2,25%son hijos de madreseropositivay en el restosedesconoceo no
constala forma de transmísion.
La evolución de la distribución por categoríade transmisión, muestrauna marcada
disminución del porcentajede receptoresde transfusionesy de hemoderivadosy un
aumento del porcentaje de casos atribuidos a la transmisión por contactos
heterosexuales,manteniéndosedesdeun principio un claro predominio del grupo de
ADVP.

Las enfermedadesindicativas de SIDA quese presentancon mayorfrecuencia
son las infecciones oportunistas(65,5%), seguidasa distancia por la tuberculosis
diseminadao extrapulmonar(19,2%), el síndromecaquéctico(5,2%) y el sarcomade
Kaposi (4,1%). Destacaun aumentoprogresivodel porcentajede la tuberculosisy del
síndromecaquéctico,desdeque fueron incluidasenla lista de enfermedadesindicativas
de SIDA en 1988.
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¡XXXI. SIDA/VIH EN LA COMUNIDAD DE MADRID

En la Comunidadde Madrid (CM), existencuatrosubsistemasde vigilancia de
la epidemiaSIDA/VIH.

• 1.- RegistroRegionalde Casosde SIDA: Se pusoen marchaen el año 1985,
basado en principio en la notificación por parte de los Servicios Clínicos,
fundamentalmentehospitalarios,de aquellospacientesquecumplenlos criteriosde
SIDA con t’ines de vigilancia epiderniológica. La notificación a este registroes
obligatoria en nuestra Comunidad desde mayo de 1988 362, Sin embargo,la
subnorificaciónde casosasí como el retrasode la notificación de los mismos,
impedíaun seguimientoactualizadode la epidemia,por ello, a partir de 1989 se
inició un sistemade vigilancia activa quehoy se basaen la recogidaperiódicaen
todos los hospitalesde Aren y a partir de los informes de alta hospitaláriacon
diagnóstico de infección por VIH, de aquellos casosque cumplen criterios de
SIDA, esto nos permite evitar retrasos importantesen la notificación de casos
nuevosy en el seguimientode los ya notificados.

Por otraparte,paraasegurarunamayor exhaustividaddel registro,estese cruza
periódicam~ntecon los datos de mortalidad de los Servicios Funerarios del
Ayuntamiento de Madrid y con los registros civiles ó de cementeriosde varios
municipiosde la petifetia. Esto nos permitedetectaraquelloscasosde fallecidos
con diagnósticode SIDA ó patologíasrelacionadasque no se han notificado y
realizarsu búsquedaen los hospitalesdonde han fallecido, así como mantener
actualizadonuestroregistro y estudiarel pesode la infección por VIH/SIDA en la
mortalidad,

• 2- Vigilancia de la infección por VII-I a travésde los laboratorios:Estesistema,
puestoen marchaen Febrerode 1988, se basaen la notificación mensualpor parte
de los laboratorios(notificación obligatoriadesdemayo de 1988) del número de
determinacionesde anticuerposanti-VIH realizadascada mes y del admerode
nuevos seropositivos detectados. Sin embargo, dado que la notificación es
globalizaday anónima,no siemprees posibleasegurarque lo quesenotifica son
nuevosseropositivosy no pruebaspositivasdetectadas,porotra parte,es imposible
detectarduplicidadesentrelos distintos laboratorios.
Así pues, este sistema no nos permite estimar con seguridadel número de
seropositivosexistentesen nuestraComunidad,pero sí nos sirve paravigilar las
tendencias,tanto de lademandacomodepruebaspositivas.

• 3- Registrode niños seropositivos:Iniciado en febrero de 1988, se basa en la
notificación voluntaria por parte de los Servicios de Pediatría de los distintos
centrospúblicosde nuestraComunidadqueatiendena estosniños menoresde 15
años.
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Con una periodicidadmáxima de seis meses,se acudea los distintos Servicios,
recogiendolos nuevosniños seropositivosy actualizandolos ya registrados.Esto
nos permiteseguirla evolucióndecadaniño, bien haciala seronegativización,bien
haciael casode SIDA,
Aunque en principio, este registro recoge todos los niños seropositivos,
independientementede su vía de infección, poco a poco se va convirtiendoen un
registrode niños infectadoscasiexclusivamentepor transmisiónvertical ya que los
niños infectadospor hemoderivadosó por transfusionessanguíneasson cada vez
menos,puespor una parte,no hay nuevosinfectadosy por otra, al cumplir los 15
añosvan saliendodel registro.

• 4.- Registrode inoculacionesaccidentalesen personalsanitario con material
potencialmentecontaminadopor el VIII, Se basaen la notificación voluntariapor
partede los Servicios de Medicina Preventiva ó Laboral de los Hospitales que
recogenlos accidentesen personalsanitariode su Area, La notificación se realiza
semestralmente,de forma individualizadaperoanónima,a travésdeclaves,
El registro incorpora a los trabajadoressanitarios que sufren un accidente
(salpicadttra mucocutáneao inoculación) con material procedentede fuente
demostradacomo VIIi positiva y que aceptan voluntariamentesometersea
seguimiento. Es condición necesariaque todo sujeto sea anti-VIH negativoen el
momentode incorporarseal registro(pruebabasalnegativa).
Se conteínplattn seguimientomínimo de 12 mesesantesde excluir la existenciade
infección por VIH (ausenciade seroconversión)comoresultadode la inoculación
accidentale incluye controlesa losO (basal),3, 6 y 12 meses.

l.XXXi. i - CASOS DE SIDA EN LA COMUNIDAD DE MADRID
Hastael 31 de níarzo de 1993, se habíanconfirmado en la Comunidad de

Madrid un total acumuladode 4.388 casosde SIDA, lo quesuponeel 23,9%del total
nacional3~3. Deellos habíanfallecido 2.655 (letalidad60.7%).
La tasa de incidencia acumuladaes de 88,7 y la de prevalenciade 34,8 casospor
100.000habitantes,
En 1989, la infección porVIH (SIDA y otras patologíasrelacionadascon el VIH) fue en
Madrid, la primera causade muerteen el gnípo de edadde 25 a 34 añosy la cuarta
causaen añosde vida perdidos,por proyeccionesseesperaqueen 1991 seala segunda
causade añosde vida perdidos.
El númerode notificacionesaumentóde forma exponencialhasta1988, a partir de ese
añoel crecimientoes de tipo lineal ascendente.
Los datos de 1992 hay que verlos con cuidado, ya que debido al retraso de la
notificaciónpuedenno estarcompletosaún.
El 82,3%del total de los casossonvarones,lo quesuponeuna razónde masculinidad
(varones/mujeres)de 4,6. Si consideramossólo los casospediátricos (menoresde 13
años)estarazónesde0,97 y entrelos adultosde 5,1.
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El 3% de los casoscorrespondena SIDA pediátrico(menoresde 13 años). El 82,5%de
los casostienen entre20 y 39 años. En los últimos años se observaun aumentode
pacientesdiagnóstica4osen el grtípo de edadde 30 a 39 años.
Del total de casos,el 16,1%son varonescon prácticashomosexuales,el 66,8%ADVP,
en el 1,7% sedan ambasprácticasde riesgo. El 1,9%sonreceptoresdehemoderivados
y el 0,8% de transfusiónsanguínea. El 2,7% son hijos de madreseropositiva(en el
75,4% de los casosla madreera ADVP y en el 12,7%la madresehabíainfectado a
travésde relacionesheterosexualescon un ADVP),
El 5,6% de los casosse habíaninfectadopor transmisiónheterosexual(el 42,2% por
relacionescon ADVP, 2% eranmujeresquepracticabanla prostitución,el 12,3% eran
varones que referían contactoscon prostitutas; el 8,4% referfan múltiples parejas
sexuales).

Por año de diagnóstico,se observa desde el inicio un predominio del grtípo de
ADVP, el porcentajedel grtípo de varones con prácticas homosexualesparece
estabilizadomientrasse observaun ligero aumentodel dc transmisiónheterosexual;el
grttpo de receptoresde hemoderivadosy transfusionesparecedisminuir.
Respectoa la patologíaen el momentode diagnósticode SIDA, cl 85,3%debutancon
alguna infección oportunista, asociadaó no a otra patología. Entre éstas,la más
frecuetitehoy esla ttíberculosisdiseniinadao extrapulmonar.
Considerando las patologías que pueden apareceren cualquier momento de la
evolución,entre los adultos las más frecuentesson las infeccionespor Mycobacterk¡s
quesediagnosticanen el 35,4%de los casos,(32,5%porM. Tube,culosh’), seguidasde
las esofagitispor Candidasy la neumoníapor P. Carinil. En el casode los niños, lo
más frecuenteson las infecciones bacterianasrecurrentes(50,0%), seguidasde la
neumoníaintersticial linfoide y de la encefalopatíaporVIIi.
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Objetivos

Los objetivos concretosde esteestttdiopuedenenumerarsedeestemodo:

1-Determinar la prevalenciade las enfermedadesorales asociadasal VIH en los
diferentesgruposde riesgo.

2-Determinar la correlación entre parámetros bioquímicos encontradosen estos
pacientescon enfermedadVIII y las lesiones orales aparecidasen la fecha de
diagnósticode lesiónoral.

3-Establecerlas relacionesy asociacionesexistentesentrepacientesVIII, edad, sexo,
grupode riesgoy lesionesoralesasociadas,

4-Conocerlos factores de progresión. Estableceruna diferencia significativa o no,
Valorar su caracter dependienteo independiente,en los datos hematológicos,
bioquímicos e inmunológicos(valor absolutoy porcentajede CD4e,CD8+, cociente
CD4/CD8 y P2 microglobulina, Establecerlos patronesde cambioslinfocitarios del
VIH en el períododetiemporecogido.

5-Establecerla prevalenciade lesionesoralesen el marcode relación temporalen los
pacientescon/sintratamientoantirretroviral,monoterapiao terapiacombinada,asícorno
otros tratamientosasociadosa la patologíaasociadaa la enfermedadpor el virus de la
inmunodeficienciahumana,

6-Grado de progresión a la enfermedad en los pacientes de nuestro estudio,
estableciendoasídiferentespatronesevolutivos en la historia natural de la infección
Vil-!, agrupandoy analizandolas particularidadesde cada grupo de progresiónde los
progresadoresrápidos,progresadoreslentosy establespersistentes,atendiendoal grupo
de riesgoal quepertenecenasícomootras variablesdeedad,sexoy nivel social.

7-Realizarun pronósticodefinido por la enfermedadquedefineel SIDA. Papelde las
lesionesoralesdiagnósticadasen la evolucióncronológica.

8-Supervivenciamedia diagnosticadadespuésde la enfermedadSIDA.

9-Tiempomedio de apariciónde lesionesoralesdesdela fechadediagnósticoVIIi.

10- ¿Quéfactorespuedenmodificar la historia natural de la infección VIIi incluyendo
otros agentes infecciosos,la edad, el grupo de riesgo, el tabaquismo, el alcohol, la
persisteíiciaa la adicción de drogas intravenosas,el tratamiento, las circunstancias
sociales .7.
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III. MATERIAL

¡¡LI. MATERIAL HUMANO

Nuestrapoblaciónde estudioestáconstituidapor 253 pacientesinfectadospor
el Virus de la Inmunodeficiencia Humana en el momento de la exploración y
diagnósticode la lesión oral.

De estos253 pacientes,la totalidadde ellos pertenecenal Servicio de consultas
externas del Hospital de la Princesa de Madrid, que acudencon regularidad al
Departamentode Medicina Interna, sección “EnfermedadesInfecciosas’. Se ha
efectuadoel estudio duranteun período de tiempo comprendidodesdeel 1 de Julio
hastael 31 deDiciembrede 1995.

Algunos de estos pacienteshan sido diagnosticadosde su infección en el
momentoen el queserealiza el estudioy la mayoría teníanya historia antiguacon una
variabilidadde O a 15 años.

El total correspondea pacientesVIH seropositivos.193 varonesy 60 hembras;
con edadescomprendidasentre20 y 72 años,y unamedia de edadde 36,08años;con
una desviacióntípica de 9,46 y un error estándarde 0,624.
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perfeccionarcompilacionesde datos,inclusión y exclusiónde variablesy eliminación
de incoherencias.

No fue necesariorealizarun grupocontrol, puestoquenuestrotrabajode investigación
no esun estudiocomparativo. No tuvimos que hallar el podermuestralnecesariopara
que nuestrosresultadosfuerati significativosya queno vamos a compararloscon otras
poblacionesde estudio.

De estemodo, tuvimosaccesoal bancode datosdel Hospital enel queestaban
recogidosdesdeel año 1994 los datos epidemiológicosde los pacientesVIH a nivel
hospitalario,contrastadosesosdatoscon los dela Comunidadde Madrid.

111.11. CARACTERíSTICAS DE LA MUESTRA

El grupo de estudioconstituyeuna muestraheterogéneaen cuantoal grupode
riesgo al que pertenecen,asícomo grupo de edad y sexo.

La mayoría de estospacientestienen un seguituientoentre O a 15 años desdela
fechade diagnósticodeinfección porel virus de la inmunodeficienciahumana,hastala
fecha de diagnóstico de lesión oral, con pruebas analíticas y bioquímicas
complementariasquedemuestranla evoluciónen el tiempode la infecciónVIH.

N0 total de pacIentes:253

• 193 varones(16,3%)
• 61) hemhats( 23,7%)

Edad: 2<) a 72 años
Tiempo de evolución: <)- 15 años
Duración del estudio: 6 meses

Cuadro 1. Malerlaide la ¡nuestra.

El grupo de estudio considera a todos los pacientes infectados VIH con pruebas
serológicaspositivasconfirmadasy que tienen un historial en el Servicio de Medicina
Interna o se inicia en el momento del diagnóstico de seropositividad,habiéndose
desechadotodos aquellos pacientesque, aún teniendo factores de riesgo para la
adquisiciónde la infección,las pruebasserológicashan sido negativas.

En nuestro análisis, nosotros consideramoscomo fechas de estudio la del
diagnósticode infección VIH por partedel clínico y la fechade diagnósticode lesión
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oral, fechaen la que se realiza el estudio, Consideramostambiénpara el estudio de
progresiónen la evolución de la enfermedad,las fechas de analíticascomprendidas
entre las dos fechas dichas anteriormentepara valorar los cambios hernatológicos,
bioquímicose inniunológicosde estospacientesen la historia natural de su enfermedad.
Siendoestetiempoen añosun mínimo de O y un máximode 14 años,

Las pruebas diagnósticasde infección VIIi siguen las directrices para la
vigilancia del VIIi por centinelasrecomendadaspor el ProgramaMundial de la OMS
sobreel SIDA.

Para clasificar a un individuo como infectado por el VIIi debe dar
repetidamentepositivoen las pruebasde presenciade anticuerposdel VIH.
Generalmenteuna muestraVIIi positiva en una pruebaELISA sesometede nuevo a la
pruebaELISA; despuéslos resultadosseconfirmaráncon una nuevaprueba,comola de
la inmunoelectrotransfereacia(prueba“Westemblot”).

España,esun país en dondeseconoceo sospechacasosaisladosdel VIH-2, la
pruebase realiza conformerecomiendala OMS. Por esoel protocolo consiste en
emplearla pruebaELISA parael VIH-l y el VIH-2, con confirmaciónde los resultados
positivosporla pruebade inmunoelectrotransferencia,

En nuestramuestra,sólo encontramosun casode sospechade infección por el
VIH-2 en la pruebaELISA que fue consideradoun falso positivo con la pruebade
“Westernblot”.

Hemosconsideradola fecha de diagnósticode infección VIH como fecha de
partidaporquees de caráctermáshomogéneoen toda la muestra, La mayoría de los
pacientesno recuerdano presentanuna ideaconfusao contradictoriarespectoa la fecha
aproximadade contactocon el virus de la inmunodeficienciahumana,mientrasquede
este modo disponemosde una fecha concreta y fiable para el conjunto de nuestra
muestra,que se puedetomarde referenciapara estudios posterioresen los mismos
pacienteso como establecimientode grupocontrol paraotros estudiosde similares
características,

Otro argumentoquenos llevó a tomarla fechade diagnósticode VIIi porparte
del clínico comopunto inicial fue el queen la literatura se ha descritoque, aunquela
mayoría de la población que se infecta con el VIH parecedesarrollar anticuerpos
detectablesa VIH-l con unos meses despuésde la infección, han sido revisados
artículosen losquehaypersonasquetardanseismeseso inclusomás en desarrollaruna
respuestadiagnósticade anticuerpos,sugiriendola posibilidaddela infecciónVIH-I de
mesesa añosantes de la aparición del resultadopositivo en las pruebasserológicas
confirmatorias,Por esotomamosen cuentala fechadediagnósticoVIIi, no teniendoen
cuentala fechade la infecciónpor desconocerseo por tenerque haceruna estimación
no real,
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La muestra utilizada comprende pacientesde los grupos de riesgo más
representativosen España:ADVP, homosexualidad,heterosexuales,transfusionesy
desconocido.Algunos de ellos pertenecena másde un grupode riesgo.

Atendemosa característicasdemográficascomo edad,sexo,raza,estadocivil,
profesión,nivel social, cultural, higiene. Situaciónmédica: situaciónrespectoal VIH,
detallesconcretosrespectoahábitostóxicoscomo droga,tabaco,alcohol, Alteraciones
en la conductapsicosocial...
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III. METODO

III.! HISTORIAL CLíNICO

En primer lugar realizábamosla recogidade datos personales,familiares y
médicosde interés en su historial clínico, así como la exploracióncomplementaria
médicay de laboratorio,centrándonosen la exploraciónoral, Por otra parteobtuvimos
los datosde laboratorioanterioresal momentodel diagnósticode lesión oral apartir del
momentode diagnósticode infección VIR. Asimismo hemosrecogido todos aquellos
datospersonalesque puedansuponeruna informaciónadicional paranuestroestudioy
en el desarrollode la enfermedadactual.

111.11. ExPLORACION CLíNICA

Realizamosla exploraciónclínica en la totalidad de la muestra,en los 253
pacientes.

• En todos ellos, realizamosuna exploración médica por aparatos,
recogiendoaquellosdatos de interés médico, de caráctersistémicoo localizado, de
infección virica o bacterianaasociadaa la enfermedadVIIi, así como la solicitud de
pruebascomplementariaso interconsultascon otros serviciosmédicoshospitalariosque
fueronnecesarias.

Así se recogióinformaciónporaparatos:
• Circulatorio ( Embolismos,Endocarditis,Pericarditis,Frecuenciacardiaca)
• Digestivo(Megahepato,Megabazo,Esplenectomía)
• Respiratorio(Neumonía,Frecuenciarespiratoria)
• Infeccionesviricasasociadas( serologíaparaCitomegalovirus,virus de
Epstein-Barr,Toxoplasma,virus del Papilomahumano,virus Herpessimple,
HepatitisB y C)
• Infeccionesbacterianas(Cocos,Tuberculosis,Legionella, Micobacterias
atipicas,Clos¡ridium)
• Infeccionesparasitarias(Pneuníocystis)

Posteriormente,algunasde estasinformacionescomo Megahepatoo Megabazo,así
como FrecuenciaRespiratoriao cardiacase desecharon,por no haberposibilidad de
recogidade estosdatos.
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iII.Ii.1. EXPLORACION ORAL

De todala exploraciónmédica,nos centramosen la exploracióny diagnóstico

de enfermedadesde la cavidadoral.

N0 total de pacientes: 253

Material M&odo
.2 espejos dentales •Explon>c¡én cl<>iicu de
•Sepurudores -labios
•Hisopo -lengua
•Portaobjeios -paladar
•Guantes -ganglios
•Mascauillas -tono muscular
•Fucntc de luz -gldndulas

Cuadro 2. ExploracIón Oral.

Parasu realización,fue necesarioun equipode exploraciónconstituido por 2
espejos, separadores,hisopos para la toma de muestras, portaobjetos, guantes,
mascarillasy una fuentede luz.
Se tomaronfotografíasde los transtornosoralesinteresantesen el desarrollodel estudio.
Para la realización de las fotografías intraorales se utilizó una cámara fotográfica
Medical Nikon,

Se utilizó unametodología: las dentaduraspostizasde los enfermosseretiraban
antesde realizarseel examen.Sddocumentaronlas modificacionesencontradas,corno
la decoloraciónroja y/o blanca,las úlceras,los bultos o hinchazones.Se observóla
estructurahisticay seexaminólas lesionesporpalpacióndigital.

En los labios,se examinaronmientras el pacientetiene la boca cerraday de
nuevodespuéscon la boca abierta. Se observóel color, textura y anomalíadel borde
rojizo.

Mucosa labial inferior y surco, se examinó visualmente el vestíbulo
mandibularcon la boca del pacienteparcialmenteabierta. Se observó color y la
hinchazónde la mucosavestibulary las encías,
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Mucosalabial superiory surco,seexaminóvisualmenteel vestíbulomaxilary
el frenillo con la bocadel pacienteparcialmenteabierta,

Las comisuras,mucosa bucal y el surco bucal (superior e inferior),
utilizando rectractoresy con la boca del pacientebien abierta, seexaminó toda la
mucosabucal desdelas comisurashastael pilar amigdalino anterior, se observa la
pigmentación,el color, la texturay la movilidadde la mucosa.

Encíasy crestasalveolares(prolongaciones)seobservantodoslos lados (esto
es, bucal,palatino, lingual).

Lengua,mientras el pacientetiene la bocaparcialmenteabierta y la lengua
metida,seobservaen el dorsode la lengua,cualquierhinchazón,úlcera,revestimientoo
variacióndel tamaño,el color o la textura, Seobservótambiéncualquieranomalíadc
las estructurasde las papilasquecubrenla superficiede la lengua. Se pidió al enfermo
quesacarala lenguay seobservóanomalíasde la movilidad. Utilizando un retractor,se
observólos bordesdela lengua,y despuésla superficieventral,
La lengua,y en particularlos bordeslateralesposterioreshay quevalorarlos,paraello se
sujetóla puntacon un trozode gasaparafacilitar la protusióntotal.

Suelode la boca,mientrasel enfermotiene la cabezaechadahacia atrásy la
bocabien abierta,se empuja suavementehacia abajoy la base de la lenguacon un
espejobucal.

Se palparontodaslas mucosas,tejidos faciales,la lenguay el suelo de la boca,
incluidos los ganglioslinfáticos submandibularesy cervicales.

Se palpó la zona cervical y submentoniana,así como la zona facial por
posiblesalteracionesneurológicasde parálisiso disestesiaso inclusoanestesias.
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Las lesiones orales descritasasociadasa la enfermedadVIIi fueron en este
estudio: leucoplasia vellosa, candidiasisoral, enfermedadesparotídeas,adenopatías
cervicofaciales,lesiones herpéticas.gingivitis bacterianas(eritema gingival lineal),
gingivitis por el virus del papilomahumano, gingivoestomatitisnecrotizanteaguda,
periodontitis VIIi, patologíaneurológicamentoniana,sarcomade Kaposi, cánceroral,
patología aftosa vanal, úlceras atípicaspor VIIi, Ulceras secundariasa tratamiento
antirretroviral porddC.

eParaanalizarlas lesioneshalladas,las agrupamosen:
•LesionesGrupoA: M¡cosis,Iierpes,Aftas (ddC,vanal,VIIi)
•LesionesGrupo13: OBacteriana.GIiPV, GUNA, Periodontitis
‘LesionesGrupoC: Kaposi,Cáncer,Vellosa
‘LesionesGrupoD: Adenopatías,Parotida,Neuropatíamentoniana.

ePosteriormente,las lesionesdiagnosticadasfueronclasificadasen
• 1 Lesionesfuertementeasociadasa la infecciónVIH.
•2,Lesionesmenoscomunesasociadasa VIIi y!
•3.Lesionesvistasen VIH.

‘Lesiones fuertementeasociadasa VIH: Micosis, Leucoplasia Vellosa, Kaposi.
gingivitis bacteriana,GUNA, periodontitis. LesionesGrupoE.
‘Lesionesmenosfrecuentementeasociadasa VIH: Iierpes GHPV, Parótida,Aftaspor
ddC, AftasporVIH. LesionesGrupoF.
‘Lesionesvistasen VIIi: Mentoniano,Adenopatías,Aftas vanal. LesionesGrupoO.

Todas ellas atendiendoa la clasificacióndel EC-Clearlnghousemantenidoen Londres en
1992.

Hemos creadoeste conceptoclínico de agrupaciónde variables para tenerun acceso
más fácil a la utilización de los datosquevamosa obtener.
En el caso de que queramosvalorar la importancia que tiene en la significación
estadísticade una lesión oral aisladaen asociación(variable cualitativa) o relación
(variable cuantitativa),disponemosde tablas de frecuenciasen las que sí podemos
detenninarsu papel frentea la variablequehemosanalizadoen esecaso.
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111.111. PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

ilI.IiiA. PRUEBAS ANALÍTICAS

En el momento del diagnósticode toda la patologíaasociadaal virus de la
inmunodeficiencia humana, se efectuó una petición de pruebas analíticas
complementarias,que detemiinarían la situación actual de su evolución en la
enfermedad,desdeel punto de vista bioquímico,hematológicoe inmunológico.

En las pruebas bioquímicas, en algunos pacientes fue necesario aiiadir
parámetrosde información y valoraciónhepática. En la valoraciónhematológicafue
suficienteel hemogramacompleto,sin sernecesariolas pruebasde coagulación.

Dentro de los parámetrosinmunológicos,hay quedestacarla determinacióndel
valor absolutoy del porcentajede la cifra delinfocitos CD4y CD8, cocienteCD4/CD8

y 132 microglobulina.

DATOS INMUNOLOGICOS DE INTERES
•CD4<valor absolutoy %)
•CDS (valor absolutoy %)
•CD4/CDS

I~2

Cuadre, 3. hatos Iu;uunológlcnx y He,natolog~cox.

iii. Iii. 2. PRUEBAS DIAGNOSTICAS

En la confirmación diagnóstica de ciertas patologías fue necesario la
colaboració>i interdepartamentalcomo fue el caso del Servicio de Microbiología,
Dermatología,CirugíaMaxilofacial,asícomode AnatomíaPatológicay Digestivo.

111.1V. CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS <CRO)

Para todo ello, se confeccionó una hoja de recogida de datos personales,
clínicos y parámetrosde laboratorio, Estos datos fueron ntímeradosy considerados
como 51 variables personales,sociales y clínicas agrupadasen categorías que
correspondíanal momentode la visita médica.

Paraestrt>cturarel transvasede información,se procedióal diseflo del CRO que
recopilaradeforma codificadatodala informaciónque fue consideradarelevante.
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Estas categoríasserían: datos socialesy epidemiológicos, lesiones orales,
patología sistémicacirculatoria, digestiva, respiratoria, serología vírica cualitativa,
enfermedadesde transmisiónsexuale infeccionesmicrobianas,

Otras 30 variables correspondientesa los datos analíticos desglosadosen
parámetrosbioquí>nicos, hematolc5gicose inmunológicos y otras 6 variables no
agrupadasen ningunacategoríaquehacenreferenciaa la existenciao no de tratamiento
antirretroviral,causade la sintomatologíade la enfermedadSIDA, año de inicio de la
sintomatología,presenciade tatuajes,inclusión ea algtin programade desintoxicación,
asícomo dealusión a la patologíaclínicacaracterísticadeesepacienteen el cursodesu
enfermedad.

La variable tratamientoha sido desglosadaen e! tipo de tratamientoque realiza
en el niome>ito de la exploraciónde nuestroestudio y, determinamos4 categorías
definidáscomo tratamientoantirretroviral y otra categoríano definida queenglobael
restode los tratamientosasociadosa patologíaconcomitantecon el VIH comopuedeser
la terapia antifdngica,antimicrobiana,antineoplásica,quimioterápicos Tambiénse
defineotra categoríaqueesla ausenciade tratamiento,

Así concluimos con SS variables estudiadasinicialmente. Posteriormente
hemosaliadido porcombinaeió>ide las anterioresotrasvariables.

•Así las variablesde nuestroestudioson:

• 1-Edad: definidoporvalor numérico
.2-Peso: definidoporvalornumérico
.3-Sexo: definidopor Varóno Hembra,
.4-EstadoCivil: definidoporNC 1 Soltero1 Casado
.5-Raza:Blanca , Otra
.6-Nivel Social: Bajo ¡Medio 1 Alto
.7-Higiene:Mala 1 Regular1 Buena
.8-Grupo de riesgo: Heterosexual¡ ADVP 1 Homosexual/

Desconoeido/Postransfusional¡ ExADVP.
.9-Sexual:NC1 Heterosexual1 Homosexual/Bisexual,
.10-Droga:sl/no
•11-ADVP: si/no
.12-Accidental:sil no
.13-Transfusión:sil no
.14-Quirúrgico:si/no
.15-Vertical:si/no
.16-Fumador:sí/no
.17-Bebedor:sí/no
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.18-Vellosa:sí/ no. Definidasu presenciacomoalteracióndel borde
lateralo ventralde la lengua,de superficieblancay ligeramenteelevadacon
arrugasverticales,queno sedespega.Puedeobservarsetambiénen otras
localizacionesorales,habitualmenteen asociaciónconlesionesdela lengua.

.19-Micosis:si/ no. Incluye los conceptosde Candidiasis
Seudomembranosaentendidacomotal, la placadecolorblanco
amarillento,pocoadherido(despegable),localizadaen cualquierpartede
la boca, Poreliminaciónde la placaquedauna mucosaeritematosa,
cono sin hemorragia.CandidiasisEritematosa(atrófica): placas
maculareseritematosas(atróficas)en lassuperficiesmucosas,Zonascomoel
dorsode la lengua,quenormalmentetienen papilas,sehallan con frecuencia
despapiladas.Sueleestarafectadaal mismotiempo la mucosadel paladar.
Los coloresvariandel rosapálido al escarlata.Qucilitis angularfisuraso
Ulceraslinealesen el ángulode la boca. Gradosvariablesdeeritema
inflamatorio. En la periferiadela fisura puedehaberhiperqueratosis.

.20-Parótida:definidocorno agrandamientoparotideo.
.21-Adenopatías:de localizacióncervicofacial.
.22-Herpes:Incluye los conceptosde Herpeslabial recurrente:

vesículaso úlcerassimpleso múltiplescon formacióndecostrasen la parte
rojiza de los labiosy en la piel facial adyacente.(La forma recurrentepuede
sermás grave,extensay persistenteen el enfermoinfectadoporel VIIi).
Estomatitisherpética:lesionessolitarias,múltiples o confluentesquepueden
observarsejunto a vesículasen la mucosaqueratinizada,incluyendoel paladar
duro,las encíascontiguasy el dorsode la lengua. En algunoscasospuede
estarafectadala mucosano queratinizada.Se observanbordesredondeadoso
ligeramenteirregularesconhaloseritematososmínimoso ausentes.

•23-GHPV:Gingivitis asociadaal virus del papilomahumano,
Manifestacionespapilomatosas.

.24-OBacteriana:Bandacontinuade eritemaen el margengingival,
de 1 mm deanchurapor lo menos,queseextiendeportodala superficie
dental.Los dientesadyacentessuelenestara menudoafectados,Sedefine
co>no bandagingival eriteniatosa.

.25-GUNA: Gingivitis necrotizante,destrucciónulcerosao necrótica
de los tejidosgingivales,acompañadaa menudodepapilasinterdentales
abruptaso eacráter, Tambiénpuedeobservarsela formaciónde
seudomembranas.La destrucciónhistica estálimitadaa los tejidos
gingivalesy no comprendeel tejidoóseoalveolar,

.26-Periodontitis:Destrucciónnecróticaavanzadadelperiodontocon
pérdidarápidade la fijación periodónticay del huesoalveolar. Puedenresultar
visiblesfragmentosdehuesonecrótico, Juntocon todaenfermedad
periodónticadestructivaconpérdidadehueso,formacióndebolsaso
movilidadde los dientes,pero sin signosdeulceración,necrosissin formación
deseudomembranas.El transtornopuedeo no asociarseal VIH.
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.27-Nerviomentoniano:definido porneuropatíamentoniana,
•28-Kaposi:oral, definidaporuna o másmáculaso hinchazones

eritematosas,ligeramenteazuladaso violáceas,cono sin úlceras. Se
observansobretodo en el paladaro las encías,

.29-Cáncer:definidoporcánceroral,

.30-Aftas:definidasporVanales:Ulcerasdela mucosaoral bien
circunscritas,recurrentes,singulareso múltiples,con una
pseudomembranafibrinosablancuzca,rodeadasde un halo eritematosoque en
ocasionespuedeextenderseal tejido qt>ecubreel periostioen los enfermos
infectados, Ulcerasatípicaspor VIH: puedenaparecerencualquier
localizaciónde la mucosaoral. Suelenserprofundasy crateriformes,y están
cubiertasde fibrina, Ulcerasatípicaspor ddc:secundariasal tratamiento
antirretroviralpor dideoxicitidina, que remitentras sususpensión,e inclino a
la semanao quincedíasdespuésde iniciar la medicación,

.31-Sintomático:sil no, Si el pacienteessintomáticonl VIIi y se
defineya corno SIDA.

.32-Endocardio:si/no.
•33-Ernbolismo:sil no.
.34-Periocardio:sil >io,
.35-Neumonía:si/no.
.36-Encefalitis:sí/no.
‘37-Espleneetomía:si/no.
.38-Sepsis:sil no.
.39-VEB: sí/no, Serologíapositiva parael virus Epswmn-Barn
.40-Toxoplasnia:sil no. Serologíapositiva parael Taxoplasnu¿

Candil.
.41-CMV: si/ no. Serologíapositiva parael Citornegalovirt>s.
‘42-Hepatitis:si/no. Serologíapositiva parael virus de la Hepatitis

A /13/ C.
•43-VPH: sí/no. Serologíapositiva para el virus del Papiloma
humano
.44-Lúes:sil no. Serologíaluéticapositiva.
.45-THC: sil no. Presenciao no desíntomastuberculosos.
.46-Mantoux:positivo ¡negativoa la pruebade la tuberculina,
•47-Legionella:positivo/negativo.
.48-Micobacterias:positivo/ negativo.
•49-Pneumocystis:positivo¡ negativo.
.50-Clostridium: positivo1 negativo.
.51-Tratamiento:AZT/ ddl ¡ ddC/ OtrosíNinguno.
.52-Causasintomático:Micosis, Vellosa,Otras, Sedefinecomola

causapt>ntual de la sintomatologíaa SIDA.
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eDatosde laboratorio(valor numérico):
.53-Glucosa(mg/dl). Valoresde referencia:70-110.
.54-Colesterol(mg/dl). Valoresdereferencia:120-230.
.55-Triglicéridos(mg/dl). Valoresde referencia:40-140.
.56-Proteínastotales(g/dl). Valores de referencia:5.5 a 8.0.
.57-Albómina(g/dl). Valoresde referencia:3.5-5.1.
.58-Fosfatasaalcalina(U/l). Valoresde referencia:98-279.
.59-Ácidoórico (mg/dl). Valores de referencia:2.5-8.0.
.60-Urea(mg/dl). Valoresde referencia:10-20.
.61-Bilirrubinatotal (mg/dl). Valoresde referencia:0.2-1.2.
.62-Creatinina(mg/dl). Valoresde referencia0.5-1.2.
.63-LDH (U/mí). Valoresde referencia:200-450.
.64-GOl(UIt). Valoresde referencia:1-32.
.65-GPT(U/l). Valoresde referencia:1-31.
•66-GGT(U/l). Valoresde referencia:1-45.
•67-VSG(mm a la í” hora), Valoresde referencia10-20,
.68-Glóbulosrojos: (céls./mmO,valorabsoluto,
.69-Leucocitos(céls./mm3),valor absoluto,
.70-Plaquetas: (céls./mm3),valorabsoluto.
.71-Hemoglobina(gr/dl). Valoresde referencia12-16,
.72-Hematocrito(%). Valoresdereferencia45-48.
.73-VCM (~tmO: volumencorpuscularmedio. Valoresde referencia
90-95.
~~-P2microglobulina(pg/ml). Valoresde referencia< ~.

•75-CD4.1:valor absolutodelinfocitos CD4.
.76-CD4.2(%): porcentajedelinfocitosCD4.
•77-CDS,1: valorabsolutode linfocitos CD8.
•78-CD8.2 (%): porcentajedelinfocitos CD8.
.79-CD4/CDS: cocientelinfocitario.
.80-Linfocitos: (x 10~ céls./mm’)valorabsolutoy porcentaje.
.81-Monocitos:(céls./mm3)valor absolutoy porcentaje.
.82-Neutrófilos:(x l0~ céls./mm3)valorabsolutoy porcentaje.
.83-flasófilos:(céls./mm3)valorabsolutoy porcentaje.
•84-Eosinófilos:(céls./mm3)valorabsolutoy porcentaje.
.85-Tatuajes:no ¡ sí.
.86-Programadedesintoxicación:sí/no. Si el pacienteestá

adscritoa un programadedesintoxicación,generalmentede
metadona,

.87-Progresadorlenta:clasificacióninmunológicaen el patrón
evolutivo deestospacientesVII-! atendiendoa la cifrade
linfocitos CD4. Consideramoscomotalesaquellosque
presentancon > de7 añosdeevoluciónvaloresde

>60



Mateulol y Método

CD4>500¡mm3.
.88-Progresadorrápido:Consideramoscomotalesaquellosquecon

<5 añosde evoluciónpresentanvaloresde CD4 <200¡mm3.
.89-Establepersistente:El resto.
.90-LESA: Micosis/Herpes/Aftas.Agrupacióndeestaslesiones.
.91-LESB: GBact/ GPHV/ GUNA / Periodontitis. Agrupaciónde

estaslesiones.
.92-LESC: Kaposi¡Cáncer/Vellosa.Agrupacióndeestaslesiones.
.93-LESU: Adenopatías/ Parótida/ Mentoniano. Agrupaciónde

estaslesiones.

.944~INI?:añosdesdela fechadediagnósticode infecciónVIIi hasta
la primeraanalíticaregistrada.

.95-T-LES:añosdesdela fechade diagnósticode infecciónVII-!
hastafechade dx. de lesión oral,

‘96-LES E: Kaposi/ Vellostíl Micosis/ OBacteriana!GUNA ¡ GHPV
.97-LESF: Iierpes/ Parótida¡ Aftas ddC/ AftasVIIi
.98-LESG: Adenopatías/ Neuropatíamentoniana¡ Aftas Vanal
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Estos datos se les acompañéde los datos hematológicos,inmunológicos,
bioquímicos y serológicos más actuales, así como de los datos de laboratorio
retrospectivospresentesen su historial médicoarchivado.

El diagnóstico de las lesionesorales fue realizado siempre por el mismo
profesional. La descripciónde las lesionesorales sigue la clasificación vigente en la
actualidaddel EC-Clearinghouseon Oral problemsrelatedto HIV infection and Who
CollaboratingCentreon Oral manifestationsof Immunodeficiencyvirus.

Las lesionesorales fueron diagnosticadasen su aparienciaclínica en su
mayoría. En algunasocasionesel diagnósticosecompletécon la participaciónde otros
departamentosya referidos,portomasbiópsicasy cultivos de muestras.

Las pruebasbioquímicasy hematológicashan sido analizadaspor un mismo
laboratorio localizadoen el Hospital dondetiene lugar el estudio, El diagnósticoe
historial médicofue realizadoporel personalfacultativo del DepartamentodeMedicina
Interna — VIH.

El procesamientode datosseha realizadoen un PC-PS/l 174 IBM.
El tratamientode textosqueseha utilizado esel Microsoft Word 6.0 paraWindows.

111V. ESTUDIO ESTADíSTICO

La poblacióna la quese pretendeinferir los resultados,y por tanto el objetivo
de cada estudio, está compuestapor 253 pacientes,que acuden a regularidad a
consultas. Evidentemente,como en nuestro casoes habitual en investigaciónen las
cienciasde la vida, la poblaciónesinaccesible,por lo que liemos tenido querecurrir a
muestras más pequeñas,y evidentementemanejables,que permitan posteriormente
inferir, con un margendeseguridadestablecido,las conclusionesquedelestudiode esta
muestrase deriva.

El tamañomuestralescogidoatiendea las necesidadesde encontrarpatología
oral en los diferentesgruposde riesgo que acudena estehospital. Paraello hemos
tenido accesoal banco de datos de pacientesregistradosVIH en el períodode tiempo
comprendidoentre1994-95.

La recogida de datosde su historial, filiación, demográficos,grupo de riesgo,
social, datos clínicos, así como datos de laboratorio, se recogeránen una ficha
individualizadaparacadapacienteconstituyendolas hojasde recogidade información.
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La posibilidad de recogida de estos datos se ha obtenido a través de la
realización de un estudio piloto previo de 25 pacientesen los que hemos podido
encontrarlas mismasvariablesquehan sido determinantesen esteestudio.

La determinaciónde los pacientesesal azar,en un régimenambulatorio,citados
por un orden sistematizadopor la administracióndel hospital, teniendoen cuenta las
citacionesparaconsultaen el ServiciodeMedicina Interna“EnfermedadesInfecciosas,
que suele tener una variabilidad de 3 a 6 meses, según el estadio de la
inmunodeficiencia,o por unasituaciónde urgencia.control postingresoo control de la
posible toxicidad hematológicaal iniciar una nueva terapia contra el virus de la
inmunodeficienciahumana.

Los datos clínicos, en algunospacientesse recogeránen más de una ocasion,
teniendoen cuenta el régimen de consultaantescomentado,y han sido desechados,
manteniendode estemodo un cortetransversalen el tiempo en cuanto se refiere a la
exploraciónmédicaoral e intraoral.

Los datosde laboratoriose recogeránen varias fechascronológicas,haciendo
asíun estudiolongitudinalen el tiempoparavalorarla progresióno no, y poderelaborar
un posiblepatrónevolutivo en cadapaciente;todosestosdatostendránuna antiguedad
máximade 1 añoanteriora la fechade diagnósticodel estudio.

Se presentanresultadosde números de casoscon datos (N), valor medio
(Mean); desviación estándar(Std Dey), Error estándar(Std Error), valor mínimo
(Minimum) y valor máximo(Maximum).

Luego haremosuna descripción de los resultadosobtenidose intentaremos
establecera través de un estudio analítico una correlación entre las variables
cuantitativasy una asociaciónentrelas variables cualitatitvas,dandouna explicación
estadísticaa la variaciónde unosdatospor la influencia de otros;hastaque explicamos
el punto en quese puedenconsiderardeterminanteso suficientementeimportanteslos
cambiosqueocurrenen una variablecualquierapara modificar los resultadosen unau
otra variable,o si porel contrariosedebeal azar.

Unamuestrade las tablasquepresentamosde análisisestadísticodescriptivo,se
leeráasí:Hay III pacientessin lesiónoral (total columna 1); deellos 78 son varones,lo
que suponeun 70,27%de varonesen la muestrasin lesión oral, En la muestracon
lesión oral (142) existen115 varones,un 80,99%. El restode las tablas se interpretan
de igual forma,

>63



CI.(SE%O tu AtES” 77.
col. PcI. No St Totol

y 78 lIS 193
70.27 80.99

33 27
29.73 [9.0>

10W> t II >42 253--

TABLE OF Cl RY LES

Tabla 1. Audhlsis estadúf ka dewcripti va.

‘Se hará un estudio estadísticodescriptivo global para las variables
cuantitativas (pacientes) así como para las variables cualitativas (pacientes).

Para cada varicible cualitativa se presentanresultadosde FrecuenciasAbsolutas
(Frequency)y porcentajede presentación(Percent)para cadauna de las categoríasde
las variables.
La ausenciaen la respuestade cadavariableserefleja al final como FrequeneyMissing,
habiendosido calculadoslos porcentajessin teneren cuentalas ausencias,deforma que
la sumade porcentajesde todaslas categoríascon respuestasea100%.
Las variablesquehansidodefinidasen elCuadernode Recogidade Datos(CRD) como
no mutuamenteexcluyentesson, portanto,susceptiblesde respuestasimultá>iea,éstaha
sido recogidamediantecombinaciónde categorías.Se presentaen la parte inicial del
listadode dichaclasificacióny al final la descriptivadevariablesnuevasdesglosandola
informaciónparacadavariable. Se encuentranen estecasolas variablesCá, C7, C40,
C49 y C50; mediantela creaciónde unavariable paracadacategoríade respuesta-El
resultadoseráSI si la categoríaestámarcaday NO en casocontrario.

‘Posteriormelite se procederá a un estudio analítico de dichos casos,
presentandodatosacercade la comparaciónestablecida. Se indicará el test utilizado
junto consu probabilidadasociaday la conclusiónde significaciónobtenida.

‘En tas variables citan titativas de tos dato.v cte taborotario.
Aquí la muestraestáformadapor 253 pacientes. De ellos han sido recogidosdatosde
laboratorioen 829 ocasiones.Puestoque,en nuestroestudiono estámarcadoun tiempo
fUo e>itre visitas, serealizó un listado que reflejabael tiempo (días) entre fechasde
laboratoriopor paciente.
Se calculé paracadapacienteel n0 de días entresu primeraanalíticay cadauna de las
que presenta.

Observamosque estatabla presentadaen días no era en absolutomanejable.
Porello se presentóotra posteriorclasificadaen meses,y debeinterpretarsecomo el n0
de pacientesquepresentananalíticaal mes,a los dosmeses
Por supuesto,cuando2 analíticascoinciden en el mismo mes, se ha optado por la
última.
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Así pues,se identificó querealmenteson 251 pacientescon analíticabasal(1 de ellos
tenía 2 analíticasen el mismodía inicial y por esoaparecíaen la tablaanteriorqueeran
252). A partir de estosdatosnos tocó decidir unosintervalosde tiempo paraconsiderar
cambiosen su analíticaen cortessimilarespor los pacientes.La distribución obtenida
nos permitió concluir quepor encimade 2 añosde seguimiento(24 meses)no tenemos
a tantospacientes;asípues,un posibleenfoqueque podemosdar en estepunto esel
análisisde valoresinicialesy finalesen seguimientohasta2 años.

De este modo, podremos desdeel punto de vista de análisis estadístico,valorar la
situaciónbasal de los pacientesen los distintos gruposclasificadosy la final (como
cambiorespectoal valor inicial) de un modopareado.
Consideradaslas analíticasde estemodo, vemosque,contamoscon 249 pacientespara
datosbasalesy con 196 conbasalesy finales. Estosetraduceen queparael análisisde
homogeneidadbasalcontaremoscon 249 mientrasquepara detectarcambiosla muestra
severá reducidaa un total de 196.

Una vez definida ya la muestraque se va a evaluar, se presentaa continuaciónla
descriptivadeparámetrosde laboratoriode la muestra.
El nombrede las variablesseha modificadoañadiendola letra “13’ cuandorefleja datos
basales,la letra “P’ cuando son finales, y la letra ¡1 cuando hace alusión a las
diferencias(incrementos)final menosbasal.
El restodel nombreesel mismoqueen el ficherodel queseha hechola descriptiva.
Posteriormente,vamosa valorarla homogeneidadde los parámetrosen relacióncon las
LesionesOrales,posteriormentelo haremoscon LesionesdelGrupoA, 13, C, D, E, F, O.

Como el resultadoes que no resulta homogéneala distribución, vamos a valorar la
diferenciade parámetrosen las variablesantescomentadasy aplicandotestestadísticos,
vamosa realizarel estudioanalíticode los parilmetrosde laboratoriode la muestra.
Estableciendosu nivel de significación,en relacióncon las variablesestudiadas,

Así resumiendo,el análisisestadísticode esteestudioseha realizadoa travésde
las siguientesfunciones:

• Sistemade Gestiónde Datos
-Imagenespecular

Unavez rellenoslos Cuadernosde Recogidade Información,hay querealizarel
transvasede información para dejarla en un soporte magnético informi¶ticarnente
manejable.

Es una etapaimprescindiblequeseconfiguraen la definición de la estructura
de una basede datos quecontenga todos los camposque han sido registradosen el
CRD. La unidadde basede datos es la misma que la unidadde registroen CRD: la
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visita, de modo que en un total de 98 camposo variables como hemosdescritoea
apartadosatiteriores.

. Doble introducciónde la información.
Una vez definida la base de datos y creadoslos registros o casos,que se

correspondencon las visitas como ya hemos comentado,ademásde diseñadaslas
pantallasde imagenespecularhay quepasarel transvasedel papelal ordenador.

Existen distintosmétodospara asegurarla calidadnecesariaen estaetapa,por
otro lado de las más relevantes. Uno de los más aceptadosen el ámbito de la
investigaciónbiomédicaconsisteen la doble introducciónde los CRDsen dos basesde
datos, Dichadoble introduccióndebeserrealizadapordospersonasquehayanrecibido
la niisma información acerca del estudio, pero que deben mantener un cieno
aislamiento”durantela introducciónde informaciónparaasegurarque no introducen

sesgos:las interpretaciones(posiblesconfusionesentrenúmeroso textos con grafía de
mala calidad) son realizadas de forma independientepor cada uno de los dos
introductoresde datos (operadoresde consola). Posteriorescomprobacionesde la
concordanciaentreambasbasesde datosperniitirán identificar camposen los que los
introductoreshan registradoinformacióndistinta:es lógico considerarlascoincidencias
como información válida (demasiadacasualidadseni que los dos introductores se
equivoquenen la misma variable, del mismo modo; y ~.nla información del mismo
paciente). No obstante,existenmétodosde muestreoaleatoriode casosparaunatercera
introducciónde partede la información,comoun métodomásde control. No obstante,
se acepta la gran proximidad al error cero oue puedaser conseguidacon la doble
introducción de la información y depuraciones posteriores por contraste de
discordanciasen ambasbasesdedatos, En esteestudiohemosconsideradoapropiada,y
como alto nivel de calidad en el registro magnético de información, la doble
introducciónde la infor>nación de todos los CRDs.

. Depuraciónpor comparacióndeambasbasesdedatos.
El pasocomentadopreviamentede doble introducciónde informacióndebeir

inevitablementeseguidode unadepuración,quenosotroshemos enfocadoen distintas
etapas:

‘Una primera de detecciónde discordanciasentre lo que ha sido registradopor
el primery segundointroductorde datos. Estepasose realizade forma iterativa;esto
es, serealiza un informecon las discordanciasdetectadasentre primera y segunda
introducción; se verifica, contrastando frente a los CRUs qué valor de los dos
registradosesel correctopara,posteriormente,modificarlas basesdedatos(la primera,
para registrar los aciertos en segundaintroducción y la segunda,para registrar los
aciertos en primera). Posteriormentese realiza de nuevo estepaso,y sucesivamente
hastaqt>e se consiguela coincidenciaabsolutaen las dos introducciones. A partir de
estemomento la proximidad al conceptode error cero, permiteasumirla información
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magnéticacomoreflejo fiel de la informaciónen papel: se da autorizacióna prescindir
del “montón” de papelesquesuelenacompañara todoslos estudios,

.Una segundade detecciónde valores extremos,medianteprocedimientos
estadísticosinformáticosque identifiquenvalores,queaunquecorrectos<y asumidala
proximidad al error cero de etapasprevias,habitualmenteacordescon el CRO pueden
orientarhaciaposibleserroresen el rellenadodel CRO,(no ya en la introducción). Son
señalesde detección,que debenser comprobadascon el orígen de la información
(informes de laboratorio,...) ya quesuelencoincidir con el CRO que es incapazporsí
sólo deofrecermás información. A vecessonvaloresextrañosdel CRO y no obstante
correctos(habráquejuzgarcon un criterioclínico o estadísticosi aceptarlosy con ellos
la distorsión en la muestra);otras son errores en la transcripcióndel origen de la
información al CRO (registrocruzadosde tallas en pesos...),por tanto susceptiblesde
nuevamodificaciónen basede datos.

‘Una tercera de detección de inconsistencias, mediante procedimientos
estadísticose informáticos que identifiquen valores que aunquepor si solos no son
extremos,sí lo son en combinaciónco>x otros del CRO. Un ejemplo nos ayudaráa
entenderesta última etapa: Aunqueextremas,existen tallas mayoresde 200 cm.; y
pesosmenoresde 50 kg,; ahora bien es mro encontrartallas mayoresde 200 cm, en
pacientesde pesosmenoresde 50 kg. La combinaciónde variablesde búsquedaen
basesde datoscon toda la potenciadeoperadoreslógicos que puedenutilizarsey que
sintetizaninformacióndedoso másvariables.

Obviamente,tras un sistemade depuraciónbasadoen estastres etapas,el
resultadofinal obtenido es muy fiable y permiteaccedera los aspectosanalíticoscon
plenn confianzaen el transvasemagnéticoprevio.

. Sistemasde Verificación
Los actualessistemasde garantíade calidad,con origen en los sistemasde

producción y progresivamenteincorporadosal entorno de investigación biomédica,
persiguenla consecuciónde está>idaresy de control de errores ea los pasosfijados,
tantodurantecomoal final del proyecto. Los detectadosduranteel proyectopermitirán
reorientarloparacorregirlos mismos;los finales,serviráncomoevaluaciónde los pasos
seguidos.

Las pretensionesde esteestudiono justifican la aplicaciónde altos estándares
de control de calidad; no obstante,se han incorporadoalgunosen las primerasfases
(captaciónde información)paraasegurarla identificacióndeCROs(doble código)y el
correctotransvasedeinformación(pantallasde introduccióny depuraciónporetapas).
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‘Metodología Estadística
En esteapanadose realizamención de dos tipos fundamentalesde variables:

numéricaso cuantitativasy categóricaso cualitativas,ya que son las que únicamente
son tratablesdesdeel puntode vistaestadístico.

Aunquelos actualesgestoresdebasesdedatosinundanlas mismasde subtipos
de variablesde fondo aludeprincipalmentea las dos comentadas.El resto suelenser
inútiles (campos alfanuméricos de entrada libre, que sin codificar no sirven, y
codificadasse convierten en cualitativas) o campos de creación automáticacomo
fechas,cuyo interéssecentraen intervalos(variablescuantitativas).

• Análisis estadísticos
En todo momentose ha consideradoun a = 0,05 como probabilidadde error

(nivel de significación95%; error del 5%). Valores de probabilidadmenoresde 0,0.5
obtenidosen las distintaspruebassehanconsideradosignificativos.

El ajustea distribucionesde Gaussha sido comprobadomediantela aplicación
del test de Shapiro-Wilk, más apropiadoque el de Kolmogorov-Smirnov para la
evaluaciónde muestrasrelativamentepequeñascomola quenosocupa.

Las comparacionesde medias(desajustesfrente a la normal no significativos)
han sido realizadasmediantela pruebadela ideStudent. Cuandono era aconsejablela
utilización de pruebas paramétricasse ha optado por el test de Mann-Whitney
(Wilcoxon de la suma de clasificaciones). Cuando las medias reflejaban datos
pertenecientesa los mismospacientesy registradosen distintasetapas,seha optadopor
el testde la de Studentparadatospareadoso por el test de Wilcoxon (segúnseala
var>able paramétricao no).

Para la realizaciónde pruebasbivariantesse opté por el Análisis estratificado
de la muestra.Debido al tamañomuestralutilizado,no seha usadoun controldel error
a en pruebasdecomparaciónmúltiple.

Las asociacionesde variables cualitativas han sido realizadasmediantela
aplicacióndel teade x2 concorrecciónde continuidad(Yates);cuandolas condiciones
dela tablade datos lo hanrequerido,ha sidoaplicadoel testexactode Fisher.

‘Soporteinformático
-Creacióndebasededatos
El diseño de CRDs se llevó a cabo medianteel procesadorde textos Word

Perfect®, en su versión5.1 paraMicrosoft Windows®,

El sistemaSAS® ha sido el soporteinformático usadoen todas las etapasde
gestióny análisisde datos. Paraello, noshemosservidode los distintosmódulosque
incorporaestesistema:BASE y PSP paralas tareasde gestiónde información,STAT,
GRAPH y QC para obtención de resultados. Todo el proceso se ha realizado en
plataformaDOS®~Windows®, conla versión 6.10,
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IV.I. HISTORIAL CLíNICO

IV.l.1. EDAD Y SEXO

Hemosutilizado parael estudioun total de253 pacientes,193 hombres(76,3%)
y 60 mujeres(23,7%). LasEdadesestáncomprendidasentre20 y 72 años,y una media
de 36,08 años. La edad media de los hombreses de 37,02 añosy la edadmedia de
mujeresesde33 años. Veren tablaadjuntalos valoresdedesviacióny errorestándar.
El análisis de la variableedad en la distribución por sexosnos muestraque en los
hombres(193 pacientes),la edadmediaes de 37,02, con un máximo de 72 añosy un
mínimo dc 21 años. En las mujeres(60 pacientes),la edadmediaes de 33 añoscon un
máximode 71 y un mínimo de20 años.
En la distribuciónpor Sexode la muestra,tenemos:193 varones(76,3%) y 60 mujeres
(23,7%).
Hemosobtenidoreferenciade la variableEdaden 230 pacientesde253 (90,55%).

vtw¡tblo Labe> N Mean Stl Dcv 5td Error Min¡mitm Maxlnwon,

EI>AI> 230 16.02 9,463 (>624 20 72

rabia 2, Andílsis de la variable Edad.

Cl N ob, N Mcttn 5td Dcv SEd Error Mínimum Maxlmww

V ¡93 ¡76 37.02 9.674 (>729 2> 72
fI 60 34 33 R.082 .1 20 71

Tabla 3. AndlIst de la variable Sexo.
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IV.L2. PESO, ESTADO CIVIL, RAZA, GRUPO DE RIESGO,
COMPORTAMIENTO SEXUAL

La referenciade Pesosólo sepudo conseguiren 222 pacientescon un peso
medio de68,28y con un mínimo de45 Kg y máximode 105 kg.

var>nb>c Label N Mean Stac¡ Den Siad Enor M>nintwu Ma,dmun,

Nl PESO 232 68,28 >1.33 0.76> 45 105

Tabla 4. AndIIsl,~ de la variable Pesa.

En cuantoal EstadoCivil, la situaciónpredominanteesla deSoltero/aen los pacientes
de nuestra muestracon un 43,2%, siguiendoel de Casadoscon un 34,7% y Otras
situacionesde21 , 1 %.

Con la variabledenominadaRazala gran mayoríapertenecea la razaBlanca (con un
99,2%),con tan sólo 2 casos(0,8%)quecorrespondena la razaGitanay Negra.
Nivel Social,casi todos los pacientessepuedenenmarcaren un nivel socialMedio con
un 68,5% frente a un 23,9%de nivel Bajo y un 7,5% de nivel Alto, Presentanuna
situaciónde higieneglobal regular,con un 48.3%defrecuencia,seguidode una higiene
oral Mala de3 1,1 % y frentea unaBuenahigieneoral del 20,6%.

En el caso de las variablesno desglosadastalescomo Grupo de RIesgoy
ComportamientoSexualque han sido definidasen el CRD (cuadernode recogidade
datos) como no mutuamenteexeluyentesson, por tanto, susceptiblesde respuesta
simultánea;éstaha sido recogidamediantecombinaciónde las categorías.

Se listan, desglosadas, las variables C6, C7, (Grupo de Riesgo y
ComportamientoSexual) mediantela creaciónde una variable por cadacategoríade
respuesta.El resultadoseráSI si la categoríaestámarcaday NO en casocontrario,
Sonlos valoresde frecuenciaindependientementedequeen algunoscasosseasociena
otro factor.

Las característicasde la muestrafrente al Grupo de riesgo tenemosque:
destacala mayorprevalenciadel grupo de ADVP (adictosa drogasvía intravenosa)con
un 52,2% defrecuencia,seguidodel grupodehomosexualescon un 21,3%y, en tercer
lugarestánaquellospacientesquehan adquiridola infecciónVIII a travésde contactos
heterosexualescon u>i 17%defrecuencia.El restode los gruposde riesgosuponenuna
minoría frente a estos 3 grandes grupos de transmisiónsiguiendolospor orden de
frecuencialos degrupodesconocidoy aquellosquehan sido anteriormenteADVP.

Combinandoestasvariablesobtenemosresultadosquenos hacenver que sigue
la mayor prevalenciade adquirir la infección a hábitos de ADVP combinado con
prácticassexualesde riesgo,comovemosen la siguientetabla,



Res u¡indes

GRUPORIESGO
CG Frecuenov Pércéflí

HETEROSEX. 143 17.0
ADVP 132 52.2
HOMOSEX. 54 21,3
DEScoNoc>Do 9 3.6
POSTRAN5RJS. 2 0.5
EX-ADVP 5 2.0

lo 2 0.8
12 3 ¡.2
20 3 1.2

Tablas. Andilsis deja variable Grupo de Riesgo

A>ializandoestavariablecomodicotómica,tenemosqueGR-Heterosexualpresentauna
frecuenciade 19%, GR-ADVP: 54,2%, GR-Homosexual:23,7% y GR-Desconocido:
4,3%y GR-Transfusionaldel 2,0%.

GRUPODE IUESGO(C6)

Tabla 6.AndllsLv variable Grupo de RWgo.

Comparandoel Comportamientosexualde estos pacientes,enco¡itramosque
la gran mayoría tiene hábitosde Heterosexualidad(73,8%),mientrasque el grupo de
Homosexualesesmásreducido(17,5%). Tan sólo un 6% sedefinecomoBisexual.

SEXUAL

Tabla 1, Andílsis dc la varIable C¿unporta¡nlenlo Sexual

Analizandoestavariablecomo dicotómica, tenemosqueen el grupo Heterosexualhay
un 73,5%,en el Homosexualun 17,8%,enel Bisexual6,3%y no contestaun 2,4%.
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GRHETER Freeuency Percení GR..1RAN Frecuency Percení GR...HOMOS Frecuenoy Percení

NO 2<)5 81.4) NO 248 98.1) NO 193 76.3
5> 48 19.1) 5> 5 2.0 5> 60 23,7

GR ADVP Frecuencv Percen> GR EXAD Frecuencv Percent GR DESO Frecuoncv Percení
NO 116 45.8 NO 253 ¡00,1) NO 242 95,7
Sl ¡37 54.2 SI II 4.3

C7 Frecuene Pereent
NC 6 2.4
HETEROX. 186 73.8
HOMO5EX. 44 17.5
B>5EX. 15 6.0

23 t 0.4
Frecue¡lcv M¡sslnq —
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SEXUAL (C7)

Tabla 8. Andílsis de la variable Csnnportamnlento Sexual.

IV.I.3. HABITOS TOXICOS

Un 20,2 % utiliza Drogacomo consumohabitual,del tipo de droga blanda
como hachís,marihuana,cocaína,e incluso ADVP. Las vías de utilización recogidas
son la de la inhalación(sniffadas),fumadaso inclusovía parenteral. Dentrodel usode
drogavía parenteralhay recogidouna frecuenciadel 13,8%.
Otros datos son los que reflejan el consumo habitual de Tabaco:39,9% en caso
afirmativo,sin entraren aspectoscuantitativosy un 29.2%en casodeconsumohabitual
de Alcohol, ya seadeformadiaria o en cantidadesimportantesen el fin de semana,

¡VII. EXPLORACION CLíNICA

IV.II.1. EXPLORACION SISTEMICA

La mayoríade >iuestrospacientesya sonSintomáticospara la infecciónVII-?, es
decirtienen la enfermedadSIDA con un 60,9%de frecuencia,

Las Causaspor las que los pacienteshan sido consideradosSintomáticospara
la infección VIH al llegar cierto momentodesu evolución natural, van a determinarel
inicio e ingresoen unanuevaetapaqueconlíevael deteriorodel estadogeneralpasando
a tenerla enfermedadSIDA.
Tienen una evolución y trata>niento especial a niveles de supervivencia aquellos
pacientesquea pesarde tenerunascifras inmunitariasdelinfocitos CD4 muy bajas,si
no tienen sintomatología,van a presentaruna mejorcalidadde vida y pronóstico que
aquellosque ya son sintomáticosy que de modo recurrentepresentaninfecciones
oportunistasy que en cualquiermo>nentopuedensufrir una complicaciónseveraqueles
puedeconduciral óbito.
La variable CausaSintomático,ha sido definidaen el cuadernode recogidade datos,
como no mutuamenteexcluyente,portanto susceptiblederespuestasimultánea,éstaha
sido recogidamediantecombinaciónde las categorías.Cuandohablamosdel apartado

GS..NO Frecuency Percen> GS.J-IETER Evecuency Percení

NO 247 97.6 NO 67 26.5

Sl 6 2,4 SI ¡86 73.5

G5 HOMOS Frecuencv Percent G5 B>SEX Freeuortcv Percen>
NO 208 82.2 NO 237 93.7
Sl 45 17.8 8> 16 6.3
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Otras causas,éstas en su mayoría >io son orales, se incluyen aquí Trombopenia,
neumoníapor PCP,Hipertrigliceridemia,HerpesZoster,Leishmaniosis,Polineuropatía
por VIH ... y otras muchasque no hemosdescritoaquípor su gran extensión,peroque
si estánrecogidas.
Obtenemosasíque lo más frecuentees Micosis + Otrasseguidode Otrascausas. Ver
tabla.

CAUSA SINTOMÁTICO
U>

Micosis
VELLOSA
OTRAS

Tabla 9. AndilsIs de la variable Causa SIn¡o,ndlieo

Por lo tanto,sedesglosamediantela creaciónde unavariableporcadacategoría
de respuesta.El resultadoseráSI si la categoríaestámarcaday NO en casocontrario,
La frecuenciamás alta la presentala candidiasis,sóla o aisladaa otraspatologías.Así
describiendoCausasintomático como variabledicotómica, tenemosC-Micosis con
una frecuenciade43,1%,C”Vellosa de 17%y C-Otra de 41,9%.

CAUSA SINTOMÁTICO (C50)y-,,

~tct
NO 144 56.9 NO 147 58.1 NO 210 83.0
Si ¡09 43.1 Sl 106 4!» SI 43 17.0

Tabla ¡O. And¡Le¡s de la variable Causa sintorndlieo.

• IV.II.1.1. APARATO CARDIOVASCULAR
Como patologíacardiovasculardestacan3 casosde Endocarditisbacteriana;

quesuponeun 1,2%,con ausenciadeEmbolismoy Perleardiopatias.
Aquí podemosintroducir los casosencontradosde Espienectomíarealizada,

hay 4 pacientesque han tenido querealizarseestaoperación,suponeun 1,6%,la causa
que conlíevó el tornar esta decisión a pesardel riesgo que corren estos pacientes
esplenectoniizadosa tener infecciones secundariasdel tipo de neumonías por
neumococos,ademásdeotras infeccionesintercurrentesera el hechode que teníanuna
severatrombopeniamediadapor mecanismosinmunitarios,como manifestaciónde la
avanzadasituación de su evolución natural del VTH, con marcadasintomatologíade
frecuentesy copiosashemorragias;con un historial de transfusionesrepetidasen cortos
intervalosde tiempo.
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• IV.II.1.2. APARATO RESPIRATORIO
Como casosde Neumoníaactivatenemos5 casos:2% de etiologíaconociday

diagnosticadadeA’f vcobacíer¡u,ntube,~culosLsy PnCUInOCVSI¡S carinhl.

• IV.II.1 .3. SISTEMA NERVIOSO
Tenemos2 casosde Encefalitis por ToxoplasmnaCondí!, con patología de

focalidad neurológica,con una encefalitis difusa, lesionesen masao ambascosas,
diagnósticadosporTC (tomograflacomputarizada),acompañadodedeteriorodel estado
mental.

•iV.II.1.4. INFECCIONES VIRICAS ASOCIADAS
La patologíavírica en estospacientesse manifiestapor la serologíapositiva o

títulos elevadosde anticuerposfrente a : VEB (virus de Epstein-Barr),Toxoplasma
(virus ToxoplasniaCandil), CMV (Citomnegalov¡nís),Hepatitis B y C Herpesvirus,
VHP ( virus del papilomahumano). Estosvirus tambiénacompañana otraspatologías,
oseasociana ellas,como la Leucoplasiavellosa,conel VEB, Toxoplasmay encefalitis
en los casosde nuestramuestra,VPH engingivitis porVPH y CMV en coriorretinitis.

VEB
-y
NO 194 767 NO 206 81.4
Si 59 233 Si 47 18.6

NO 176 69.6 NO
SI 77 30.4 6 40 15.8

0 22 8.7
23 103 40.7

5> 12 4.7

Tabla ¡1. A,sdlLds de la variable Infecciones Wricas.

En el caso de la variable de Hepatitis, que ha sido definida en el CRD como no
mutuamenteexeluyente,es por tanto susceptiblede respuestasimultánea;éstaha sido
recogidamediantecombinacióndecategorías.
Así se lista desglosadaesta variable mediantela creaciónde una variable por cada
categoríade respuesta.El resultadoseráSI si la categoríaestárharcaday NO en caso
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contrario. En la Hepatitis B tenemosrecogidoun 56,5% y en la C un 49,4%. Lo
valoramosen la tablasiguiente.

HEPATITIS (C40)
Hflrb.~t~ 2, try~2wnt~«~i ~ y ________

110 43.5 >V~~¡ 128 54)6

143 56.5 tttj ¡25 49A

Tabla ¡2, AndíMis de lax variables de Infecciones Viricas.

•iV.II.1 .5. INFECCIONES BACTERIANAS ASOCIADAS
La presenciade Serologíapositiva luética, con las pruebasdiagnósticasde

sensibilidady especificidad,obtuvieronen nuestramuestraunafrecuenciade 12,6%.
En cuantoa la Tuberculosis,tenemos7 casos,un 2,7%; su diagnósticoa través

de pruebascutáneasdel tipo de la tuberculina: Reacciónde Mantoux, considerando
positiva la pruebacon una induración de más de lO mm al PPD-S. El PPD resulta
negativoen un 50% de los enfermoscon TBC miliar y en un 33% de quienestienen
pleuresíanueva,segúnlos datosencontradosen la literatura, Hay quedestacarque los
pacientescon un déficit inmunológicosevero,puedenpresentarunaanergiacutánea,y
porconsiguienteunafalsanegativizaciónde la prueba.

Clostridh¿¡u, no hubo ningún caso,Pneurnocystts,no hubo casosafirmativos.
Legionellaocurrió lo mismo,

•IV.II.1.6. OTRAS INFECCIONES ASOCIADAS
Los casos encontradosde MicobacteriumÁvium Infracelhdare, ocasionan

frecuentementeuna neumopatiaparecidaa la TBC, los factores de riesgo son la
enfermedadpulmonarsubyacentey la edad;origina una enfermedaddiseminadacon
fiebre, anemia, leucocitosis y hepatoesplenomegalia.Hay que destacar 1 caso en
nuestroestudio.

En enfermoscon SIDA, produce una infección abrumadorasin respuesta
celular,y puedecausardiarreagrave.

IV.iI.2. EXPLORACIÓN ORAL

Vamosa describirla Leucoplasiavellosa,Micosis ( Candidiasiseritematosao
pseudomembranosay queilitis angular), patología de Parótida (agrandamiento
parotideo),Adenopatías(cervicofaciales),Herpes,GHPV ( gingivitis por el virus del
papiloma humano), GBact. (gingivitis bacterianao eritema lineal gingival), GUNA
(gingivitis necrotizante aguda), Peno, ( enfermedad periodontal), Nervioment.
(neuropatíamentoniana),Kaposi(sarcomade KaposiOral), Cancer(oral, epidermoide
o linfoma) y Aftas ( asociadaa VIH, vanales,por ddl)

La presenciade LeucoplasiaVellosaes del 23,3*, de Micosis 34,8%,Parótida
1,2%,Adenopatías0,8%,Herpes6,7%. Dentro dela patologíapeniodontaltenemosque
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OHPV es del 0,8%,OBacterianadel 7,5%,GUNA del 2,0%y finalmentePeriodontitis
13,8%.

En la patologíadel nervio mentoniníxo (neuropatías)no hay ningún
4,3%, en Cánceroral (excluyendoKaposi) no hay casos,y en Aftas,
variableobtene>nosque la presenciade aftas vanalesesdel 0,4%, de
VIH esdel 2,8%y Aftas porddC esdel 1,2%,conun total del 4,4%.

caso, Kaposi del
desglosandoesta
Aftas asociadasa

La distribución en frecuenciasy valoresabsolutoslos podemosvaloraren la tabla,

VELLOSA
c>6 Frccucn~y,, Perceut
NO 199 78.7
St 54 21,3

HERPES
00 Frecttcttf~
NO 236
sI >7

PERIO

218
5> 35

I’Lrce,tt
93.3

6.7

t’crccttl
92.5
13.8

MICOSIS
c ti Fn±cuetssx,,.
Nt> >65
sI 88

OHPV
c2í ________

251
SI 2

Percettl
65.2
34.8

Pc roeu
99.2

0.8

NERVIOMENT
C25 Vrtcueucy Pt’rccttl
NO 253 1(8)0

c2H
NO
VANAL
vul
ddc

PAROTIDA
Sn FrtcuCtt,~y
Nt) 25<) 98.8
SI 3 ¡.2

OBACTER
c22 I

4ítcuctt~y,~
NO 234
sI ¡9

KAPOSI
c26__Fretucitc~,,,

242
sí it

AFTAS
Proc UCEL

242

.7

.3

Potoes, 1
92.5
7.3

Poro o st
95,7
4.3

ADENOPATIAS
c¡9 VvoueQfl, Ptrtont
Nt) 25> 99.2
SI 2 0.5

tUINA
03 Erccuc~n~L
Nt) 248
SI 5

Pereo sil
98.0

2<)

CANCER
cn Frt’oucj~

1¡y,,, Pereestí
Nt) 253 l00.<)

Pace it

>

95.7
0.4
2.8
1.2

Tabla 13. Andlis¿t de lay variablesdc Lesiones Orales.

iV.lI.2.1 LESION ORAL
•IV.II.2. 1 .1. Estadística Descriptiva (LESION ORAL>
Destacamosquela muestrade pacientescon lesiónoral esde [42,

-Variablescuantitiativas(pacientes

)

Se presentanresultadospor lesiónoral, variableconstruidaa partir delos datos
de las variablesC19.Vellosaa C31.Aftas.Cuandotodaslas variablesrecibenrespuesta
negativa,la variablelesión oral serellenacomoNO; en cualquiercaso,en cuantoexista
al menos unarespuestaST paradichasvariables,serellenacomo 51 la lesión oral. De
estemodo podemosafirmar quehay mayornúmerode casoscon presenciade lesiones
orales 142 frentea III. La Edadmedia de los pacientesquepresentanlesionesorales
es de 35,82añoscon un mínimo de 23 y un máximode71. El Pesomedio esde 67,33
Kg con un mínimo de 45 y un máximode 103.
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El tiempo transcurridodesdeque se ha diagnosticadola infección VIII hasta
quesehacela primeraanalítica(T-INF) esportérminomedio de 4,87 años(mínimo de
O y máximo de 14,08) frente a lesiónoral presente,y el tiempo transcurridodesdeque
se ha diagnosticadola infección Vil-? hastaque se hace la exploraciónen nuestro
estudiofrentea presenciade lesión oral esde 5,51 (T-LES) corno media deaños,y con
un mínimode 0,08 y un máximode 15 años. Lo podemosvaloraren la tabla adjunta,
asícomo estosmismosvalorescuandohay ausenciade lesión oral. Del mismo modo
vemoslos datosde desviacióny error estándar,datosquejunto a la medianos dan una
aproximaciónde la composiciónde nuestramuestra,

LES N OI,s Vaflnh>ó LABEL N Meas, Std Dcv 5td Eno, Mínírnun, Max>musn

NO >11 EDAD 96 36.44 íD.>’> .04 20 72
N4 PESO 94 69,57 ¡2.>> 1.249 46 05

5> 142 EDAD >34 35.82 8.933 0.772 23 7>

Nl PESO >28 67.33 ¡0.68 0.944 45 103

LES N Ob. vado>,>e N Mean 5>&> Dcv 5W RnorM>ss>n,um Maxinutus

NO ¡ >1 T->NF ¡05 3.37 3.¡62 0309 (1 ¡0.42
TLES >05 4.227 3,19 0.311 0 ¡0.5

5> 142 T.lNIt >37 4.873 3.366 0,288 0 ¡4.08
‘¡‘-LES [36 5.5>4 3.316 0,284 0,08> ¡5

Tabla 14. AndílsIs de la variableEdad y Peso.
Tabla 15. Andllsisde la Parie*ble T-L ESy T-LES

-Variablescualitativas<pacientes

)

Se da paralas variablesanteriores,su clasificaciónsegúnhayao no lesión oral,
Dentrodecadaceldaaparecendosnúmeros:el primero(Frequency)se correspondecon
el valorabsoluto,el segundo(Col PCT) con el porcentajede la categoríaen horizontal
respectoa la vertical (lesiónoral)
El Sexopredominanteen la presenciade lesiónoral esel masculino, 115 varonesfrente
a 27 mujeresde 142 presentanestapatología.
En el Estado Civil destacamosque el grupo más numerosose enmarcadentro de
Soltero(44,44%)seguidode Casado(33,33%)y de Otros(21,43%).
La Razapredominantees la Blanca,con un 99,30con respuestaafirmativa paralesión
oral, sólo hay 2 personasquepertenecena otra raza,y unadeellassí tienelesiónoral.
El Nivel Social en las personasquetienen lesión oral es más frecuenteen el Medio
(65,08%)mientrasque le siguecon un 26,98%el Bajo,
La Higienede estasperso>iases Regularenel 45,97%de los casos,seguidade Mala en
37,90%.

El Grupode Riesgoal que pertenecenmás numerosoesel de ADVP con un 54,93%,
seguidode Homosexualescon 21,83 y Heterosexualesel 12,68%. El resto de las
frecuenciasdistribuidas según todas las combinacionesposibles existentesen las
variablessepuedeobservaren la tabla.
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El ComportamientoSexualde estos pacientespuede definirse corno que la gran
mayoríapresentanun comportamie¡itode ¡-leterosexualidadcon el 73,76%,seguidode
Homosexualescon un 16,31%, Bisexualidaddel 7,09%.

La gran mayoría no utiliza Drogashabitualmentecon un 76,06%,mientras que si lo
hacenel 23,94%. Son ADVP un 15.49%. Tan sólo tenemosun casode grupode riesgo
Accidentaly no presentabalesionesoralesdiagnosticadas.

En los casosde Transfusiones,haydos,uno de elloscon lesióny otro no.
No hubo ningún casode adquirir la enfermedadVIH por TratamientoQuirúrgico.
Así comotampocoportransmisiónVertical.

No hay gran diferencia en el hecho de que el paciente sea Fumador o no con la
apariciónde lesionesorales,siendo las frecuenciasrespectivasde 45.07% y 54,93%,
ligeramentea favor de no fumar, peroes mínimala diferencia,

En cuantoa Bebedorde alcohol, generalmentelos pacientesde nuestramuestrano
tomanalcohol (179 de 253) y un 69,01%presentanlesionesorales,mientrasque los que
sí lo hacensonuna totalidadde30,99%.

Describiendolas lesiones orales estudiadas,podemosafirmar que, hay una
totalidad de 54 casosde Leucoplasiavellosa en nuestrospacientes. Esto suponeun
38,03%del grupototal de lesionesoralesestudiadas.

Tabla16. A,,dlistvde la s’ariable Grupa deriesgo.
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Con la Candidiasis,englobadadentro de la variable Micosis, podernosdecirque 88
pacientesde nuestramuestrala presentan,quesuponeun 61,97%dcl total.
La afectaciónParotídea,presentaun total de 3 casos,un 2,11%de la población. Los
pacientesquepresentarona la palpaciónAdenopatíascervicomaxilares,fueron tan sólo
2 casos,quesonel 1,41%del total.

La presenciade Herpesoral fue del 11,97%quecoincidecon 17 casosdiagnosticados.
Entrandoen patologíaperiodontal,analizandola GHPV hay sólarnente2 casos,1,41%.
GRacterlana, es más frecuentesiendodel 13,.38%. CUNA, esdel 3,52%, con 5 casos.
La presenciade Periodontitises del 24,65%,frecuenciaelevadasi la comparamoscon
el resto de patología periodontal. La totalidad en número absoluto de casos de
periodontitisesde 35.
La neuropatíadel N,Mentonianoestuvoause>iteen la totalidadde los casosestudiados.
En el casodel Sarcomade Kaposi,hay que destacarla presenciadiagnosticadade II
casos,con un 7,75%de frecuencia. El Cánceroral estuvoausenteen nuestramuestra,
exceptt>andoel sarcomadeKaposi.
En la descripciónde Aftas, podemosdiferenciarquehay II casosdiagnosticados,con
unadistribuciónde Aftas Vanalde 1 caso,Aftasvni de 7
casos,siendo más frecuenteel Aftas asociadoa VIII con
Vemosla distribución en la siguientetabla.

casos,Aftas por ddC de3
un 4,93% de frecuencia.

TABLE QF C20 BYTES

Nt) 1>1
>00(X)

Si 0
0(X)

Tolsil III

54 >65
38.03

88 88
6>.97

¡42 253

NO Il¡
I(X).<X)

5> 0
0(X)

Tota> ¡II

125 236
88.03

¡7 17
[>97

142 253

TABLE OF Cl 6 BY LES - TABLE OF C22BY LES

Preouctsoy
Col Pol NO SI Total

Preouonoy
Co> Pc¡ NO 5> Tota>

NL> >11
(00.00

SI 0

Thit,> 0.001>>

88 199
6¡S7

54 54

38.03¡42 253

NO ¡¡1
100.00

SI 0

~ 0.00III

[23 234
86.62

¡9 ¡9

¡3.38142 253

JABLE OF CI 8 BY LES TABLE OF C24 BY LES

Frceueuiey
Col PcI — NO SI Tolal

Frocueutey
Co> Po¡ NO S¡ Toga>

3

253

SI

Fis,>

TABLEOFC2I BY LES

NO - •.III 140 251

><X>.(X) 98.59
5> Y O 2 2

0(X) ¡.41
Total ¡II 142 253

TABLE OF C23 1W LES
E

Proc Ltenoy
Co> PcI - NO 5> - Total
NO III 137L 248

[00.0<) 96.48;
si o $ s

0(X) 3.52
Total III 142. 253

TABLE OF C25 EV LES

Frecueéioy
Co> Pol NO 5> TotaL

TABLE OF Cl’? BY LES

Precue no y Precues,oy Proc uoooy
Col [‘cl NC.) si Tota> Col Pet NO sí Tota> Co> [‘cl NP. Sí TotaL

8>

Fo>,,>

ÑÓ ¡34) 25<) NO III 07 218 NO ¡ 142 253

97.89 100(X) 75.35 [00(X) IIX).(X)
o 3 o 35 35 ‘Io>sul III- ¡42 253

OCX) 2.11 0.0<) 24.65
III 142 ¡42 253
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TABLE OF C26 BY lES TABLE OF£27BY LES

Col ¡‘os Ni) Sí Total Col Pol NO 5> Tina>

NO II> 31 242 NO [II ¡42 253

[(X).(X) 92.25 I(X).(X) I<XUX)
SI O II ¡¡ To¡a> III ¡42 253

OCX) 7.75
Toial Il¡ [42 253

Tabla ¡1. Aud/isIs de la variableLexloneyOralea.

El hecho de qt>e el pacientesea Sintomáticoen nuestramuestrasuponeel
79,58%con una totalidad absolutade 113 pacientes,quedeterminanen gran manera
nuestroestudio,

Dentro de la patologíasistémica,la presenciadeEndocarditisestáligada a lesión oral,
aunquetan sólo tenemos3 casos. En Embolismoy Pericardiono tenemosningún
caso,
En Neumonía,hay 3 casoscon lesiónoral y 2 queno la tienen. En Encefalitis tenemos
qt>e hay2 casosy ambospresentanlesiónoral.

En los pacie>itesquese les ha hechoTratamientode Esplenectornia,tan sólo hay un

casoquepresentalesión oral, mientrasque los otros doscasosno las tienen.

No hay ningúncasoen nuestramuestraconSepsisgeneralizada.

Dentrodela patologíainfecciosavirica, con serologíapositiva a diferentestipos víricos,
hay quedestacarquede 59 pacientescon serologíapositiva a VEB un 21,83%tienen
lesionesorales,frentea 25,23%que no las tienen,prácticamenteigual.

En el Toxoplasma,de 47 pacientescon serologíapositiva, un 17,61% tienen lesiones
oralesy un 19,82% no las tienen. En CMV de 77 pacientesquesi presentarontítulos
altos de anticuerpos,un 26,76%presentaronlesionesoralesy un 35,14% no, En la
Hepatitis, fue más numerosoel colectivoque dió positivo a las pn¡ebasserológicas,
siendo más numerosoel grupo queera positivo aB y C con 42,25%,seguidodel B con
u[i 16,20%.Todos ellos consideradosdentrode presenciade lesionesorales. Ver tabla
adiunta.

En el VPH, tan sólo hubo 12 casoscori serologíapositiva, 6 deellos con lesionesorales,
un 4,23%,al igual que los queno las tuvieron.
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TABLE OF £37 BY LES
~
Frecua rny
Co> ¡kl NO Sí Tot,l
He>

Sí

‘t~otol

83
7.1.77

28
25.23

78.17

2¡.83
[4-,

>9-1

59

253

TABLE OF C38 BY LES
- t] 1

l’rcc,kllcy
Col ‘o> NL> Sí Tota>
NO 89 ¡>7 206.

80.18 82.39
5> 22 25 47

19.82 ¡7.6>
Lota> II> t42 253

TABLE OF £39 BY LES

Col Pos
NO

5>

NO SI Total
72 104

&I.86 73.24
39 38

3,5.14 26,76
¡ II 142

>76

77

253

TABLEOFC4OBY LBS
-.

Co> ¡kl
NO

No SI TOS»

It

C

23

‘fosal

42
37.84

t7
[5.32

.9

43
38.74

TABLE OF £41 1W LES

C,,¡ >M NO St Tota>
NO ¡05 ¡36 241

94.59 95.77
Sí 6 6 12

5.41 ¡.23
‘fosal III [42 253

Tabla 1& Andílsis delas variablesde Infecci#nes Vírien

El padecerLúes, no parecedescribirsemás frecuentementecon las lesiones
orales,esprácticamenteigual la frecuencia.
En PatologíaTBC hay 7 casos,5 de ellos tienen patologíaoral, un 3,52%. La gran
mayoríafue negativopara la pruebade Mantoux, con 27 casostan solo de positividad,
un 19,01%de lesiónoral.
No hubo ningún casode Legionella, C¡ostridium y PneumocystisCarinil. Ea el caso
deMicobacterias,tuvimos un sólo caso,coincidentecon lesiónoral.
Los pacientesde nuestroestudiorecibíanTratamientoen un númerode 142 frente a
III que no lo hacían,dado su estadioinmunológicoo por negativadel enfermo. La
granmayoríarecibíantratamientoscombinados,ver tablaadjunta.

46
32.39

23
¡6.20

¡3
9.15

60
42.25

¡42

88

40

1-,

103

253
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TABLE OF C~9 BY LES

MF
¡6:22 11,27

tít>>

5.41 3.52
ddc

3.4<) 2.¡l
OTROS .

.80

«
«34

NINGuNO 48
43.24

~9
21.46

87

>2 4
4.50

>3
9.15

[8

[3 ¡3 [8
¡2.68

3>

¡4 1
1.80

1<)
7.04

¡2

24 0
0.9<)

3
3.52

6

34 2
2.70

2
2.11

6

[24 4
4,50

4
4.93

[2

¡34 3
3.60

¡4
9.56

[8

Tabla 19. Andltíis de la variable 1’1’aia,nieata.

Aqt>í vemoslas diferentesfrecuenciasen Tratamientosaisladoso combinados.
En cuantoal recibir AZT, ddl o ddC suponeel quehaya menospresenciade lesiones
orales,peroe>i el apartadoOtrosaumentala frecuenciafrenteal hechodeno recibirlos.
Tambiénobservamosque si la terapia es combinadade 2 o más fármacos,aumenta
progresivamentela apariciónde lesionesorales,tambiéncondicionadoa la categoríae
importancia inmunosupresoradel fármaco utilizado. Posteriormentevamos a estudiar
estasvariablesdesglosadas,paraevitar conft>siones.
El hecho de que el pacientesea Sintomáticose analiza en la tabla adjunta,con la
posibilidad de que sea la Micosis (oral o sistémica)como primera manifestacióny
puertade entradadel pacientea la enfermedadSIDA, como la más frecuentedel resto
de variables estudiadas. Le sigue en frecuenciael apartadoOtras,que puede te¡xer
interés porque excluye las manifestacionesorales del paciente. Aunque la mayor
frecuenciala consiguela combinacióndeMicosis y Otrascon un 25,86%.
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Res,, nidos

TAELE OF £50BY LES

Frocuency
Co> [kl NO SI

Total

MICO5>S 34

¡860

24

20.69

32

vELLosA 2
2.33

5
5.17

7.

OTIlAS 2>
48.84

20
¡724

.

[2 O

OCX)

>4

1

14

[3 >3
.30.23

30
- 25.86

43

23 <
<>0<)

[
.72

2

123 0
0.0<)

20
[7.24

20

- ~OIX~Uft~4M¡N~P3.Á%t Y P< 4~k~4~> -

43 16

Tabla 20. Andllsis de la variable Gansa Siuunndlka.

En el apartadoTatuajes,con 9 casosencontrados,coincidecon que hay presenciade
lesionesoralesen la totalidad de ellos. Un 6,34%del total de pacientescon lesiones
orales.

La mayoría de nuestrospacientesque fueron incluidos en un Programade
Desintoxicación y qt¡e permanecían en él ct[arhdo realizamosel estudio presentan
lesionesorales,con 8 pacientesfrentea 2 que no las tenían.

•Aplicando los mismos porcentajes a las variables creadas a partir de las no
rnt¡tuamenteexcluyentes,los resultadosobtenidos

En el Grupo de RiesgoHeterosexualla presenciade lesionesorales es de 22 con un
15,49%del total de pacientescon lesionesorales. En el Onípo de riesgode ADVP Sí
pacientestuvieronlesionesoralesconuna frecuenciadel 57,04%del total de pacientes.
En cl Gn>pode Homosexualesla frecuenciafuedel 23,94%con 34 pacientes,todo ello
dentrodel grupo de lesionesorales. En Grupo Desconocido,la aparición de lesiones
orales lue del 4,93%con 7 pacientes. En pacientesTransfundidosque fueron 3 con
lesionesoralesfuedel 2,11%.
Dentro del ComportamientoSexual, tenemosque destaca el grupo de colectivo
Heterosexual con una frecuencia del 73,24% frente a 16,90% del colectivo

Toso 1
Frocucssoy M>ss>sia = 9-1

159
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Resultados

Homosexual, y del 7,75% de Bisexuales. No contesta el 2.1!%, todas estas
frecuenciasdentrode la totalidadde pacientesquepresentaronlesionesorales.
Analizandopor separadolas variablesdeHepatitisB y C, tenemosque 58.45%de los
pacientespresentanHepatitis8 y lesionesorales. Con la Hepatitis C, obtenemosqueel
51,41%de los pacientestienenlesionesorales.
Con el Tratamientoefectuadopodemosdecirqueel tratamientode AZT es el que más
se asociacon presenciade lesionesorales,con un 54,93%,el hechode seguir Otro
tratamientocondicionaun 33,80%,le sigue el ddC con 26,76%,seguidode ddl con
2 1,13%.
Dentro de la variableTatuajes,e>icontramosque hay 9 pacientesque los presentan
(3,6%) frentea un 96,4%queno lo hacen.
La Causapor la que el pacientese ha hechoSintomático,colocaen primer lugar a la
Micosis con un 61,97%, seguido de 29,58% de la LeucoplasiaVellosa, como
patologíasoralesquea su vez en el momentodel diagnósticotienen lesión oral, y como
con una frecuenciaintermediaestáOtras,conuna frecuenciade50,70%.

Respectoa la Progresi6nde la enfermedad,podemosanalizaren la tabla,que
el grt>po quepresentamayorpresenciade lesionesoralesesel quehe>nosdefinidocomo
el de EsIcíblesPersistentes,con 93 pacientesde los 229 de los quepudimosobteneruíia
información valorable inmunológica respectoa su estadio,con una frecuenciade
71,54%,seguidodel grupode ProgrescídoresRápidoscon un 25,38%,y tan sólo un
3.08%eíi el grtípo de los ProgresadoresLeíitas, Tenemosunafrecuenciaperdidade24
casos,de los cuales12 correspondena aquellosquepresentanlesiónoral.

TABLE OFCL_INF BY LES
~r.1mLv- >?2it~5 -

J5(f~4’~JJt~ a
Frecuesscy

Col Pos NO Sí

Total

PROC. LENTO 6
6.06

3
3.08

¡0

PROC. [&AP>D. ¡7
[7.17

33
25,38

50.

ESTABLE PERS. 76
76.77

93
71.54

169,
-

Tot,t>
Fnacueu,ey M>~l>ng = 21

30. 229

Tabla 21. Andílsisde la i’ariabie Progreslón dela enfernsedad.

•IV.II.2.1 .2. Estadística Analítica <LESION ORAL)
En las tablasque se adjuntan a continuacióny para toda la estadísticaanalíticaqile

sigue, se presentan datos acerca dc la comparaciónestablecida,el testutilizado junto con su
probabilidadasociaday la conclusióndesignificaciónobtenida.

Las tablas quedan completas con la información especificadaen los apartados
descriptivospreviosdel presenteinforme (media,desviaciónestándar,..).
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Resultados

-Variablescuantitativas(nacientes

)

Comprobandopreviamenteel ajustea distribucionesnormalesmediantela aplicación
del testde Shapiro-Wilk, sedetectandesajustessignificativosparalas cuatrovariablesque se
ofrecena continuación. Porello, aunquese adjuntn el valor del test t de Student (aplicablesi
tenemosen cuenta el elevadotamaño muestral), es mejor verificar diferencias en base del test
de Mann-Whitney,ya que no asumeparámetrospropios de distribucionesgaussianas(test no
paramétrico).

En las variables Edad y Peso del paciente, no eíico¡itramos diferencias
significativasqt>e deter>nincnpresenciade lesiónoral asociada.
Porel contrario,el tie>npotranscurridoentrela fechade diagnósticode infecciónVTH y
la realizaciónde nuestroestudiosí parececondicionarla apariciónde lesionesorales,
así como el tiempo transcurridodesdela fechade diagnósticode infección VIH y la
realizaciónde la pri¡neraanalítica,que en la mayoría de los casosde este estudioes
previa:definidapor las variablesT-LES y T-INF (años)seencuentramuz mayormedia
de añoscuandohaypresenciade lesiónoral. T-LES con una probabilidadde0,004con
Mann-Whitneyy con la í de Studentp=0,003yT-INF con p=O,OO2en la 1 de Stiídenty
0,003con Mann-Whitney.

-Variablescualitativas(pacientes

)

Respectoa las variablesde Sexo,encontramosque,aplicandoel testde ~2hay
sus incoar pareenfaje de hambrescon lesión oía? (115/193=59,6%)que mujerescon
lesión oral (27/60=45,0%),proporciónque se mantieneal igual queen la distribución
de nuestramuestrapor sexoquesonmayoreslos varones. Teniendo193 varonesfrente
a 60 mujeres. En cuantoal EstadoCivil, no esaplicableestetestsin agruparceldas,no
obstante,no sedetectaningunatendenciaevidenteen ningunade lascategorías.
En la Raza,aplicamosel testde Fislier, sólo 2 de los 253 pacientesson de una raza
distinta a la blanca, los resultadosde lesión oral por raza no son estadisticamente
significativos (56,2% en raza blanca frente a 50,0% en otra). En el Nivel Social
aplicando el test de ~2 tenemos una diferencia no significativa obteniendo una
distribucióndenivel Bajo=67,7%:Medio=56,2%;Alto=62,5%.

En Higiene:s(ciscanIranios ¿tija dijerendci sigínficallva. Destacala presencia
de mayor nd>nero de lesiones orales en aquellos pacientes VIH con Mala
Higiene=72,3%;Regular=56,4%y Buena=46,5%. En el Grupode riesgocomotal, no
se puedeaplicarel test sin agrupar,posteriormenteseanalizacomo dicotómica. En la
variableSexual,ocurreexactamentelo mismo, En el desglosamientode las variables
dichasobtenemosqueen el OR-heterosexual,asícomo GR-ADVP, GR-Homosexual,
GR-Desconocido,GR-Transfusionaly GR-ExADVP así como GR-NC no hay una
diferenciasignificativa para la presenciade lesionesorales. Destacaremosque en el
GR-ADVP y GR-Desconocidosí hay mayorpresenciade lesionesoralescuandoestos
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Resu ¡so dos

pacientestienen respuestasí a las variablesestudiadas.En el Comportamientosexual,
destacaremosqueel GS-heterosexual,GS-homosexualy GS-Bisexualla diferenciano
es significativa. Sólo 16 pacientesson GS-Bisexual sí, y presentanun 68,8% de
lesionesorales.

Dentro desushábitostóxicos, si el pacientees consumidorhabitualde Droga,excepto
el Tabacoy el Alcohol, obtenemosunadiferenciano significativade 53,5%deaquellos
queno consumeny sí tienen lesionesoralesy de66,7%de aquellosque si consumeny
si tienen lesionesorales. Es un poco mayor la proporción pero no estadisticamente
significativacomo parapodermantenerunaasociación.Estedatoobtenido a partir de
estavariablese complementacon la variable ADVP, en la queocurrealgo similar: no
ADVP y si lesiónoral con 55,1% y respuestasi para las dos variablesADVP y lesión
oral 62,9%.
Respectoa otras formas de adqt¡isición de la enfermedadVIH tenenios la variable
Accidental porla cual obtenemosque los que no han adquiridola enfermedadde este
modo tienen un 56,4%de lesionesoralesy aqt>ellosqi>e si ha sido accidental,no tienen
lesionesorales, No essignificativo.
En el casodequesehayaadquiridoporTransfusiones,la diferenciano es significativa
por sersimilar la distribución en aquellosquesiendoésta la causadeterminantede su
infección VIii presentanun 50% de lesionesorales, frente a quellosque no lo fue y
presentancasi igual 56,2%.
En el caso de transmisiónQuirúrgica,no es aplicableningún test. Todos los casos
tienen respuestano en esta variable. Vertical ocurre lo mismo; en nuestro tamaño
mtíestral, la edadmínima es de 20 añosy no htíbo posibilidad de transmisiónvertical.
En otros hábitostóxicos,el Fumary Beber,no presentandiferenciasignificativa,si hay
una muy discreta diferenciasiendo a favor del tabacoy de la bebidacon presenciade
lesionesorales,siendocasi imperceptible.

El hecho de que el paciente sea Sintomático, obtenemos¡ííía diferencia
significativa. Con aplicación del test de x2 y con una probabilidad asociadade
pcO,OOI, obtenemos29,3% de presenciade lesiones orales en aquellosque tienen
respuestano, frentea 73,4%en los quetienenrespuestasi, Analizandola Causapor la
quesehacensintomáticosobtenemosqueen C-Micosis, ¡ci d¿ferencic¿essignifica!ivcí,
con respuestasi C-Micosis frentea lesionesoralesdel 60,7%y respuestano del 37,5%.
C-Vellosa y C-Otra también presentan díjerencicís sign¡ficcít¡vcís, teniendo
respectivamenteen respuestasi a estasvariables frente a lesionesoralesun 97,7% y
67,9%respectivamente.

Desdela variableVellosahastaAftas,puestoque sonlas variablesusadasparadefinir
si existeo no lesiónoral, no puedebuscarseasociaciónentrevariablesiguales.
En la patologíasistémicaenEndocardioaplicamosel testde Fisher: la diferenciaesno
significativa. Sólo hay 3 casosde endocarditisy estánen el grupode lesionesorales,
No endocarditisy si lesiónoral:55,6%y sí endocarditisy si lesiónoral: 100%.
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En Embolismo y Pericardio no es aplicable ningún test, todos los casostienen
respuestano paraestavariable. En Neumoníase aplicó el test de Fisher, siendo la
diferenciano significativa, en aquelloscasosque no hay neumoníahay un 56,1% de
lesionesoralesy si hay respuestasí Neumoníay sí lesionesoraleshay un 60%. Sólo
hay 5 casosde neumonia. En el casode Encefalitis, aplicamosel test de Fisher, la
diferenciaesno significativa. Tan sólo hay 2 casoscon encefalitis, Esplenectomía.la
diferenciaes no significativa, hay sólo 4 casosde esplenecto¡nía. Sepsis.todos los
casostienenrespuestano a estavariable. En las Infeccionesvíricas,entendiendocomo
tales aquellascon serologíapositiva para VEB, CMV, Toxoplasma,VPH, Hepatitis
(8 y C) , aplicamosel testde x2 obteniendounadiferenciano significativa. La variable
de Hepatitisla hemosanalizadocomodicotómica,obteniendoel mismo resultado,
En Mes, aplicandoel mismotest. hay una diferenciano significativa,no Lúessí lesión

oral: 56.1% y sí líies sí lesión oral 56.3%,prácticamentelo m¡smo. En los casosde
TBC (sólo 7 casos),la presencia de lesiones orales con respuestasí a TBC es mayor
71,4%quecuandono lo es. No essignificativo.

Mantoux ocurre lo mismo que anteriormente, Legionella, no es aplicable ningún test,
todos los casostienenrespuestano a estavariable, Micobacterias,aplicandoel testde
Fisher,la diferenc>aesno s>gnificativa,sólo hay 1 caso.Pneumocystisy Clostridium no
esaplicableningúntest, todoslos casostienen respuestano a estasvariables,
En Tratamiento,no es aplicable el test sin agrupar,posteriormentese analizacomo
dicotómico analizando que T-AZT, presentauna diferencia significa!¡va en la
asociacióna lesionesoralesconuna probabilidadde 0,047 al igual que la utilizacicn de
T-OTRO.

Mientrastanto,T-ddl y T-ddC,presentanuna diferenciano significativacon el X2
En la variable Tatuajes, aplicando el test de Fisher, obtenemosuna difirencia
significativa, hay 9 pacientes,con tatuajesy el 100% de ellos tienen lesión oral, La
probabilidadcon la quemantenemosestaasociaciónesdel 0,005.

El hecho de que los pacientespertenezcana un Programade Desintoxicación,
aplicandoel testde Fisher,establecemosque no es significativo, pero la presenciade
lesionesoralesen aquellosque tienen una respuestasíesmayor, 80%,hay quedestacar
que sólo 10 pacientesestánincluidos en esteprograma.

En la Clasificación según el estadoinmunológico, hay que destacar que no hay una
diferencia significativa para esta variable, Obtenemos que en el grupo de
Progresadares lentosobtenemosun 40% de presenciade lesionesorales, mientrasque
en el grupo de Progresadoresrápidos un 66,0% y en los Establespersistenlesun
55,0%.
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IV.II.2.2. CLASIFICACION DE LESIONES ORALES

Se han creado 4 nuevas variables; que reflejan lesionesorales según tina
clasificaciónqueconsisteen:

‘LES-A: Micosis, Herpes,Aftas
•LES-B: O Bact., O HPV; GUNA, Period.
•LES-C: Kaposi, Cáncer, Vellosa
•LES-D: Adenopatías,Parótida, Mentoniano
Estasvariablesnuevasatiendena criterios de agrupaciónteniendoen cuentalas

frecuenciasen los casosA, C y D y en el caso B, que agrupaa todas las patologías
orales localizadasen el periodontoasociadasal VIH. Las lesionesO las agrt>pamos
como poco frect>entesen nuestroestudio, Las lesionesC agrupalas situacionesde
cánceroral, asícomo leucoplasiavellosay las lesionesA son las más prevalentesen
esteestudioVIH.

‘Los resultadosdedichaclasificaciónson,si tenemosen cuentatodos los casos:

Freqttcttcy Porceul

¡49 58.9
101 41.1

LES U Fre~>uettcy Perceití

Nt) >92 75.9
51 6> =1.1

LES» Froquottcy Perocol

NO 209 82.6
SI ‘14 >71

LES 1) Frequency I’ovoenu

NO =49 981
5> 4 1.6

Tabla 22.

‘Si hacemostodos los cálculossólo con aquellosque tienen lesiónoral, los restíltados,
aunqueno cambian los afirmativos, sí los negativosy con ellos los porcentajes. Así pues,
referidos sólo a los pacientescon lesiónoral, los resultadosson:

LBS A Frequency Percen>

Nt)
si

38 26.8
73,2

LES U Frequency Percertí

NO
5>

8I 57.0
‘[3.061

LES ti Pret¡t,etey Percotil

NO
sí

98
44

69<)
3¡.0

LES 1) Frequency Perottit

NO
si

>38 9t2
2.8

Tabla 23.

LES A

NO
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Resultados

•IV.ll.2.2.1. Estadística Descriptiva (LESION ORAL GRUPO A)
Destacamosqueel númerodepacientescon lesión oral del grupo A esde ¡04.
Las lesionesqt¡edefinenel grt[po sonMICOSIS, HERPES,AFTAS.

-Variablescuantitativas(nacientes

)

La presenciade lesión oral A en los pacientesde nuestra muestra,presentan
unascaracterísticasen la Edadmedia de34,24años,con un máximode60 y un mínimo
de23 años,
El Pesomedio esde 66,92Kg conun mínimo de4Sy un máximo de 103.
En cuanto al Tiempo (T-fl’JF) transcurridodesdeque se hizo el diagnóstico de la
infección Viii hastaque se realizó la primera analítica,es dentrode estapatologíade
5,1 añosportérmino medio,y con un mínimo de O y máximo de 14,08. Mientrasqueen
el diagnósticode lesión (T-LES) y que esa lesión sea A, es de 3,4 años y con un
mínimo de 0,08 y máximo de 15. En las tablasadjuntasvamos a valorar el error
estándary la desviaciónestándaren estosvalores.

LES-A N Obs Vuriáble Lobo> N Moni, Síd Doy SíU Error Mitdrnuít, Msx>rnunt

Nr) [49 EL)A[> >32 37.44 >0.92 0,951 20 72
N4 PESO >29 69.26 11,76 [.035 45 [05

5! ¡04 EDA¡> 98 34,24 6,663 0.673 23 60
N4 ¡‘ESO 93 66.92 ¡0.63 ¡.102 45 ¡03

[,ES-A N <lbs vatio N Motin Sid Dcv SíU Error MLn[u,um Mo,drnun,

NO >49 VaNE ¡4> 3.705 3.3136 0.264 0 >0.42
TIES ¡40 4.384 3.147 0.266 0 >11,5

[01 ‘[‘-[Nt 101 5149 3.438 0.342 0 [4.08
T-L.ES ¡01 5.742 3.4 0.338 0.08 [5

Tabla 24. AndlIxú dc la variableEdady Feto.
Tabla 25. 4adílsisdela variableT-INF y T-LES.

-Variablescualitativas(nacientes

)

En cuantoal Sexo, tenemosque la mayoríade los pacientesde nuestramuestra
que presentan lesión A, son varones, con un 78,85% de frecuencia, frente a 21,15% de
mujeres, El Estado Civil predominante en el casode nuestro estudio centrado en este
tipo de lesiones es el de Solteros (44,44%) seguido muy de cerca del de Casados con
32,22% y de Otros (22,22%). Tan sólo hay un caso de una Raza diferente a la Blanca,
la granmayoría(99,04%)pertenecea ésta.

El Nivel Social de estospacientesesfundamentalmenteMedio, con 63,64%del total de
la muestra,seguidodel nivel Bajo con 28,41%. En cuanto a Higiene, es Regular en el
50,57%,seguidade Mala en el 32,18% y Buena en el 17,24%.
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Re ¡ todos

La granmayoríaperteneceal Grupode Riesgode los ADVP, con un 55,77%,seguido
del colectivo Homosexual (19,23%). Los Heterosexuales,también suponen una
frecuencia importante,con el 14,42%. Para valorar las diferentes combinaciones
respectoa los distintosgruposde riesgo,seaconsejaver la tabla.

/ .imr4átM~rtu<. 1
Fret¶Jeoey

St
ítmrttos¡~.

¡ 6.79
¡5

¡4.12
43

A>)VI’ 74 38 >32
49k,b 55.77

lloVí tS¡tX. . 34 20 54
22.62 ¡‘L23

>)tASfltNttCt¡Xt 5 4 9
3,36 3J45

¡‘OS¡14ANS¡TFS. 3 ¡ 5
<¡.67 t.’36

EXADVE 3 2 2
2.0¡ tAfl

ti’ It . 2 3
0,00 .92

tI 2 ¡ 3
¡.3.3

2(1 2 ¡ 3
¡.34 M6

Togo> ¡49 ¡04 233

Tabla26. Aadll.dv dela varIable Ornan de Riesgo.

Dentro del ComportamientoSexual,tenemosque los Heterosexualesson la mayorfa
con prese>iciade lesionesA, con 79 casos;los Homosexualespresentan15 casosy los
Bisexuales6 casos.

Dentrode los hábitostóxicosdel pacienteVIH, el usarDrogaseasociaun 24,04%co>i

la presenciade lesionesoralesA, mientrasqueel no hacerloel 75,96%.
Si ademásesADVP, tan sólo el 16,35%seasociaa lesiónA.

Si la transmisiónVIH ha sido Accidental,te>iemosque el único casoque tenemosen
nuestramuestrano tienelesiónA.

Co¡i los doscasosTransfusionales,uno de ellos sí tiene lesió¡i A. pero el otro [lo. No
hubo ningún casode transmisiónvíaQuirúrgicani Vertical.

Cuandoel pacientees Fumador,seasociacon lesiónA, un 41,35%frentea un 58,65%
ct¡andono lo es. En el casodeserBebedor,tenemosqueun 26,92%de la muestraque
toma alcohol tiene lesión A, frentea un 73,08%que no lo hacey presentalesiónA.

Analizandolas lesionesoralescomoLeucoplasiaVellosa, tenemosque un 38,46% de
los pacientesqueestudiamosen nuestramL[estra tienen a su vez lesiónA, que incluyeel
grupode Micosis, Aftasy Herpes,comorecordamos.

Con la Micosis, obtenemosque un 84,62%de los pacientesde la muestrapresentan
lesiónA y esdebidoa estacausa.



Resultados

Con patologíaParotídea,tenemostan sólo 3 casos,uno deellos estáasociadoa lesión

A. En Adenopatías,1 de los doscasosexistentes,tiene lesiónA, el 0,96%.

En presenciade Herpes,el 16,35%tiene lesiónA, queincluye estapatología.

Hablandodepatologíaperiodontal,tenemosque la GHPV, sólo la presentaun paciente
con lesión A, siendo el 0,96% del total de la muestra. En la GBacteriana,es más
frecuente,con 10 casos,con un 9,62%,mientrasque la GUNA sólo tiene 3 casos,con
un 2,88%. La Periodontitises el 15,38%, lo más frecuentede lo estudiadoen este
aspectogingivo-periodontal.

No hay ningúncasode patologíadel Nervionientoniano.
En cuantoal Kaposi,tenemosque7 casosque lo presentanseincluyendentrodel grupo
de personasquetienen lesión A, siendo la frecuenciade 6,73%del total de la muestra.
No hubo ningúncasode CáncerOral,

La presenciade Aftas con sus tres variedades,asociadasa Viii (7 casos),a ddC (3
casos)y Vanales (1 caso), coincidecon la aparición de lesionesorales del tipo A.
Suponeel 10,57%del total de la muestra.

De los 154 pacientesqueson Sintomáticos,presentanlesionesorales91 del totalidad
dela muestra,un 87,50%.

En la patologíasistémica,tenemos2 casosde Endocarditisque presentanlesiones
oralesdel grupoA, mientrasqueel otro casode Endocarditisno. No hubo ningún caso
de Pericarditisni de Embolismo. De los 5 casosde Neumoníadiagnosticadaen
nuestroestudioencontramos3 casosquepresentanlesiónoral tipo A, con un 2,88%.

En patologíaneurológica,observamosque tan sólo hay doscasosde Encefalitisque
presentana su vez lesiónoral A. 1,92%del total de la muestraestudiada,

De los 4 pacientesque tuvieron que realizarseEsplenectomíapor la Trombopenia
asociada,encontramosque 1 de ellos presentalesión oral A. No hubo ningúncasode
Sepsis,asociadaal VIH.

Describiendolos resultadosparala serologíainfecciosavírica, obtenemosqueesel que
mayorfrecuenciapresentaparala presenciade lesionesoralesdel tipo A esel CMV con
28,85%de frecuencia,con 30 casosde 77 que dieron altos los títulos de anticuerpos
frenteal virus; el Toxoplasma presentauna frecuenciaasociadaa la presenciade
lesionesoralesA, con 20,19%de frecuencia,21 casosde 47 con serologíapositiva, el
VER presentauna frecuenciade 23,08%del total de la muestracon lesión oral, que
supone24 casosde 59 con serologíapositiva.
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Resultados

En el casode la Hepatitis,en la tabla adjunta podemosvalorar que el casoque más
frecuencia presentaasociadaa las lesionesdel grupo A, es la combinaciónde la
Hepatitis B y C conjtíntamente,seguidade la HepatitisB y por último de la C aislada.
Tenemos,respectivamenteun númerodecasosasociadode44. 19 y lO.
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Tabla 27. AnálisIs de la variableFlepatIlIs.

De los 12 casoscon serologíapositiva parael VPH, tenemos4 casoscon presenciade
lesionesoralesdel grupoA, con un 3,85%. La patologíaLúescuandoestépresente,se
asociacon una frecuenciade 12,50%a las lesionesoralesA.

Dentrode la patologíaTuberculosa,de los 7 casosquetuvimosen nuestroestudio,4 de
ellos (3,85%)presentaronpatologíalesionaloral A. Lo mismoocurrecon el Mantoux,
quede45 casosquetuvieron positividaden la prueba,21 tuvieron reacciónpositiva y a
su vez presentaronlesionesoralesA.

No ht¡bo ningún casodeClostridhw¡, ni dePnevunocystisni de Legionella. En el caso
de la Micobacteriosisdiagnosticadasi se asociaa lesión del grupoA, con 0,96% de
frecueacía.

Cuandovaloramosel Tratamientoque reciben nuestrospacientesen el momentodel
diagnósticoencontramosque en presenciade lesión oral A, la mayor frecuenciala
llevan por delanteel grupoqueno toma ningdn medicamento,con24 casos,seguidode
los que toman tratamientocombinadode AZT + ddC (15%), continuadode AZT sólo
(13%). Compararnosestosdatosen la tabla adjunta.
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Tabla flL Andílsis de la variable Trata,nfrnlo.

El hecho de que el pacientese haya hecho Sintomático en la evolución de su
enfermedad,ha sidodebidopor la aparicióndeunadeterminadapatología,valoramosla
frecuenciacon la que el pacientea su vez presentalesionesoralesdel grupoA, con la
causade ser sintomático debido a Micosis (oral o sistémica)más Otras causas
obteniendoun 31,52%,seguidode Micosis con un 22,83%de frecuencia,ningún caso
para la LeucoplasiaVellosay un 20,65%parala combinaciónde Micosis, Vellosa y
Otrascon un 20,65%.

La presenciade Tatuajes,con 9 casosen respuestaafirmativa, lenemos7 con lesión
oral A, con un porcentajedentrode la muestradel 6,73%. El númerode pacientesque
estánincluidos dentrode un Programade Desintoxicacióny quea su vez presentan
patologíaoral A, esdeS,con u>ia frecuenciadel 4,8 1%.

‘Si aplicarnos los mismos porcentajesa las variables creadasa partir de las no
mutuamenteexcluyentes,los resultados:

Valorando el Grupo de Riesgo,el que con más frecuenciase asocia a la
presenciade lesiones oralesdel grupo A, es el de los ADVP, con 58,65%,con un
21,15%del colectivoHomosexual,seguido del 17,31%del grnpo Heterosexual,y un
4,81%,tan sólo de grupode riesgoDesconocido, Los Transfundidosquepresentaron
lesionesA (2 de 5 casos),rueron 1,92%sólamente. No hubo ningúncasoasociadoa
EXADVP.
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R2sulrodos

•IV.II.22.2. Estadística Analítica (LESION ORAL GRUPO A)
Las tablas quedan completas con la información especificada en los apartados

descriptivos previos del presente informe, (media, desviación estándar ..); esto es, para este
apartado referente a comparaciones entre lesión oral del grupo A (Sl/NO) la descriptiva de cada
grupo ya lo hemos analizado.

-Variables cuantitativas (nacientes

)

Comprobado previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del test de Shapiro-Wilk, se detectan desajustes significativos para las cuatro variables qt¡e se
ofrecen a continuación.

Por ello, aunque se adiunta el valor del test de ¡ de Student (aplicable si tenernos en
cuenta el elevado tamaño muestral), es mejor verificar diferencias en base del tesÉ de Mann-
Whitney, ya que no asume parámetros propios de distribuciones gaussianas (tesÉ no
pararnétrico).
Respecto a las variables Edad y Peso del paciente, no encontramos diferencias
significativas que determinen presencia de lesión oral asociada.
Por el contrario, el tiempo transcurrido entre la fecha de diagnóstico de infección VIH y
la realización de nuestro estudio sí parece condicionar la presencia de lesiones orales,
así como el tiempo transcurrido desde la fecha de infección VIR y la realización de la
primera analítica, que en la mayoría de los casos es anterior a la realización de la
exploración. Vienen definidas por las variables: T-LES (años) con una probabilidad de
0,003 con el test de de Student y 0,004 con el de Mann-Whitney, y T-LNF (años) con
una probabilidad de 0,002 con el test de t de Student y 0,003 con el de Mann-Whitney.
Encontrando una mao, inedia de ti/les en presencia de lesiones orales.

-Variables cualitativas (nacientes

)

Respecto a las variables dc Sexo, aplicando el test de ~2 encontramos que no
hay una diferencia significativa,
En cuanto nl Estada civil, no es aplicable el test de ~2sin agrupar celdas; no obstante,
no se detecta una tendencia evidente en ninguna de las categorías.
En la Raza, aplicamos el test de Fisher, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza
distinta a la blanca, los resultados de lesión oral por raza no son estadisticamente
significativos (41,0% en raza blanca frente a 50,0% en otra).

En el Nivel social, aplicando el test de ~2 tenemos tina diferencia no significativa
obteniendo una distribución así: nivel Bajo: 49,0%, Medio: 38,4%, Alto: 43,8%.
En Higiene no encontramos una diferencia significativa, Destaca la presencia de
prácticamente igual el ndmero de lesiones orales en aquellos pacientes VIH con Mala
higiene: 43,1%, que con Regular: 43,6% y Buena :34,9%.

Dlrcwiiclarn>slgnincuilvu
E~ÉZ?I~II1I . Mala: 43,1%; Regular: 43,6%: Buena: 34,9% 7J

Tabla 29. AndiLd~ de la variable Higiene.
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Resu It ido

En la clasificación de Grupo de Riesgo como tal, no se puede aplicar el test sin
agrupar, posteriormente se analiza como dicotómica, En la variable Comportamiento
Sexual, ocurre lo mismo, Aplicarnos ~2 y obtenemos en las dos agrupaciones de
variables no significación frente a la presencia de lesión oral, como observamos en las
tablas, Siendo ligeramente mayor la frecuencia para el Gr-ADVP y para el Gr-
Desconocido. En el caso del Comportamiento Sexual, ten~mos que el que se asocia con
mayor frecuencia a lesión oral A es el de Gs-Heterosexual y también Gs-Bisexual.
Pero esto no es significativo.

“7’~W””’Z? ~e~t~#u*I¿J~
úflhítaJó1Á

j
Mi

(lr,,ADVP 0,23<) Dircrenc¡M no s¡gnllientlvn
No: 37,I%;8<: 44,5%.

Orj-iomm (>424 tifeiracia no signllleatlva
No: 42,5%; 51: 36,7%.

Orjjcsc Fisher 0,764 DiferencIa no significaliva
No: 40,9%; SI:45,5%,

OrjPrwi Fisher 1,0 Ohlbreocia un sigolfleut¡vn
No: 41,1%; 8<: 40,0%. Solo 5 pacIentes an
GrAmil = 5<

Gr_heter 0.573 DIIerenela sto slgnilicutiva
No: 42,0%: 8<: 37.5%.

Tabla 30, AndlLsis de la va dable Grapo de riesgo.

En cuanto a si el paciente era consumidor habitual de Droga, exceptuando Tabaco y
Alcohol, obteníamos una diferencia no significativa de 39,1% de aquellos que no
consumen y si tienen lesiones orales y de 49,0% de aquellos que si consumen y sí tienen
lesiones orales, es un poco mayor la proporción pero no estadisticamente significativa
como para poder establecer una asociación importante.
Este dato obtenido a partir de esta variable se complementa con la variable ADVP en la
que ocurre algo similar: no ADVP y si lesión oral: 39,9 % y sI: 48,6%.

Respecto a otras formas de adquisición de enfermedad VII-! tenemos la variable
Accidental por la cual obtenemos que los que no han adquirido la enfermedad de este
modo tienen un 4 1,3% de lesiones orales y aquellos que si no tienen lesiones orales,
Concluimos que no es significativo.

En la variable Transfusiones, la diferencia no es significativa por ser similar la
distribución en aquellas situaciones en las que siendo la causa determinante de su
infección VII-! presentan un 50% de lesiones orales, frente a aquellos que no lo fue y
presentan casi igual 41,0%.

En el caso de transmisión por intervención Quirúrgica, no es aplicable ningón test.
Todos los casos tienen respuesta no en esta variable.
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Resultado,

Vertical, ocurre lo mismo, En nuestra muestra la edad mínima es 20 años, y no hubo
posibilidad de que fuera por este medio la adquisición de la infección VIH.

En el análisis de otros hábitos tóxicos como Tabaco y Alcohol, no hay diferencia
significativa, sí hay una muy discreta diferencia siendo a favor del tabaco y en Alcohol
tenemos que con presencia de lesiones orales y consumo del mismo hay tina menor
frecuencia casi sin importancia,

En la variable Leucoplasia Vellosa tenernos que sí ¡mv ISIUS diferencia sign~cativa
asociada a lesiones orales A, con tina probabilidad de p<0,00í y con tina distribución de
frecuencias de respuesta No a la variable dc 32,2% y de respuesta SI de 74,1%.

En Parótida, tenemos que no hay significación en la diferencia, tan sólo hay 3 casos de
esta patología. Con tina frecuencia en respuesta Sí de 33,3%.

En Adenopatías, la diferencia es no significativa, con un 41,0% en respuesta negativa,
junto con un 50,0% en resptíesta afirmativa.

En patología gingivo-periodontal tenemos que la frecuencia es ligeramente mayor en
respuesta afirmativa para las variables de Gflactcriana, GUNA, Periodontitis, GHPV.
No siendo significativas las diferencias.

En Raposi, se mantiene el que no haya diferencia significativa, hay tina mayor
frecuencia asociada a lesiones orales A con respuesta afirmativa para esta patología,
siendo de 63,6% frente a respuesta negativa de 40,1%.

En Cáncer, no es aplicable ninguin test, No hay casos afirmativos.
Sintomático: obtenemos una dlftreíícia sigmjicadvcí. Con aplicación del test de x2 y
con una probabilidad asociada de p<0,00í. Tenemos así una distribución de 13,1% en
los que no son sintomáticos y hay presencia de lesiones orales y un 59,1% en los que si
son sintomáticos y sí tienen lesión oral.

En la Causa sintomático: en el análisis de la variable dicotómica con el test de 73
aplicado a todas ellas obtenemos que C-Micosis obtiene una diferencia significativa
con respuesta no del 16,0% y si del 74,3%, frente a lesiones orales si, y ocurre lo mismo
con C-Vellosa, con respuesta no del 34,8% y si del 72,1% y C-Otra con respuesta no
del 30,6% y sí deI 55,7%,

Con las variables Micosis, Herpes y Aftas, hay que considerar que puesto que son las
variables usadas para definir si existe o no lesión oral A, no puede buscarse asociación
entre variables iguales.
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ResulLúdos

Patología sistémica: Endocardio: aplicamos el test de Fisher. La diferencia no es
significativa. Sólo hay 3 casos de endocarditis y están en el grupo de lesión oral, No
endocarditis y si lesión oral: 40,8% y si endocarditis y si lesión oral: 66,7%.

Embolismo: No es aplicable ningún test. Todos los casos tienen respuesta negativa en
esta variable, Ocurre lo mismo con Pericardio,

Neumonía, se utilizó el test de Fisher, Siendo la diferencia no significativa, En
aquellos casos en los que no hay neumonía hay un 40,7% de lesiones orales y si tienen
neumonía y si lesiones orales hay un 60%. Sólo hay 5 casos con neumonía. En la
Encefalitis, aplicamos el test de Fisher. La diferencia no es significativa. Tan sólo hay
2 casos con encefalitis. Con Esplenectomía: la diferencia no es significativa. Sólo
tenemos 4 casos con esta intervención. Sepsis: no es aplicable ningún test. Todos los
casos tienen respuesta no a esta variable.

En el caso de infecciones vfricas: VEB, Toxoplasma, CMV, Hepatitis (B y C)
que se analizará como dicotómica y no habrá diferencia significativa y VPH en los que
hay 12 casos con esta infección por VPH. Llama la atención el que es practicamente
nula la diferencia que existe entre la presencia de serología positiva a estos virus frente
a la presencia de lesiones orales A,

Lúes: aplicando el test de 73 la diferencia es no significativa. Cuando no hay lúes y sí
lesión oral: 41,2% y cuando si hay Ides y lesión oral: 40,6%, En el caso de TBC,
aplicaremos el tcst de Fisher, la diferencia es no significativa, no TBC:40,7% y si TBC
57,1% frente a presencia de lesión oral, Sólo hay 7 casos con TBC,

Mantoux: aplicando el test de 73 la diferencia no es significativa. No Mantoux (+):
39,9%. Hay una discreta elevación en los casos de siMantoux (+) con 46,7%. Sólo hay
un caso de Micobacteriosis.
En infecciones del tipo de Pneumocystis y Closfridium, no es aplicable ningún test.
Todos los casos tienen respuesta no en estas variables,

Tratamiento: no es aplicable ningún test sin agrupar, Se analizará corno
variable dicotómica, T-AZT: difere,w¡a significativa, con el test de 73 con p=0,0I4, T-
ddl y T-ddC, obtenemos una diferencia no significativa con el mismo test, Mientras
que T-OTRO, tenemos una djfisrenc¡a significativa con 73 , con valores de No T-
OTRO del 35,1% y si T-OTRO: 58,5% frente a presencia de lesiones orales A.

En cuanto a los Tatuajes, con la aplicación del test de Fisher con una probabilidad del
0,035 hay una diferencia significativa. No tatuajes: 39,8% y si tatuajes 77,8% frente a
lesión oral A si. Los 9 pacientes con tatuajes presentan lesión oral,

En la inclusión de pacientes en el Programa de Des¡ntoxicación, aplicando el test de
Fisher, la diferencia es no significativa, no inclusión de 40,7% y si 50,0%, hay lO
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LES 13 N Obg Vtixiahlt~ N Mean Sid Dcv Std BiTor Mínimum Mnx¡mum

NO 209 T-IN1 200 4.17 3.311 0.234 0 ¡4.08
‘[‘LBS ¡99 4.83 3.309 0.235 0 15

5! 44 ‘r.INr 42 4.963 3.4!? 0.527 0,08 11.25
T-LES 42 5.53? 3.332 O.5¡4 0.17 12.17

Tabla 31, Andlist< de la variable Edad y Peso.
Tabla 32. AndUxtv de la variable ltINFy T.LES.

-Variables cualitativas (pacientes

)

En el grupo de lesiones del grupo B, predomina el Sexo masculino, con 35
casos (79,55%) frente a 9 casos, tan sólo de mujeres (20,45%).
El Estado Civil que presentan estos pacientes es en su mayoría el de casados, con 19
casos, seguido muy de cerca por el grupo de solteros con 14 casos; y por último otros
con 10 casos.

La Raza,es blanca en su totalidad, con 44 casos.

El Nivel Social, es de clase Media,en la mayoría con 26 casos para ello y seguido de 16
casos Bajo y con tan sólo 2 casos de clase Alta.

La Higiene que presentan estos pacientes es Mala en 25 casos, con el más alto
porcentaje (58,14%), seguida de Regularcon 30,23% con 13 casos y Buena con 5
casos:! 1,63%.

Casi todos ellos pertenecen al Grupode riesgo de ADVP, con 25 casos, seguidos del
grupo Homosexual y Heterosexual,que tienen a la vez el mismo número de casos cada
uno, 6 casos.

El Comportamiento Sexual es fundamentalmente Heterosexual, con 81,82 * con 36
casos, seguido de Homosexual con 4 casos y Bisexual con 3 casos,

El hecho de utilizar Droga habitualmente, lo asocia en un 27,27% a las lesiones del
grupo 8, mientras que no usarla lo hace con 72,73%. Si el tipo de drogadicción es
ADVP va a asociarse con lesión B, en un 13,68%, con tan sólo 6 casos de los 12 a los
que hacíamos referencia antes.

El grupo de riesgo Accidental, no presenta ningún caso de lesión oral E.

De los dos casos de riesgo Postransfusional tenernos que tíno de ellos está asociado a
lesión E, No hay ningún caso de transmisión Quirúrgica ni de transmisión Vertical.
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En cuanto a hábitos tóxicos como el ser Fumador, condiciona la presencia de lesiones
orales del grupo B en un 56,82%, con 25 casos. Mientras que el ser Bebedor, lo
determina en un 45,45%, con 20 casos. Recordamos que el número de casos totales de
nuestra muestra con presencia de lesiones orales del grupo B es de 44.

Valorando las lesiones orales como la Leucoplasia Vellosa, tenemos que lO casos de
nuestros pacientes presentan respuesta afirmativa para esta lesión y a la vez tienen
alguna perteneciente al grupo 8. Ocurre que con la Micosis tenemos 18 casos que
comparten ambos tipos de lesiones.

La patología Parotídea presenta tan sólo un caso con lesiones del grupo E. Mientras
que las Adenopatías, presentan taínbién un sólo caso.
En el grupo de los Herpes, hay un sólo caso que se defina con presencia de lesiones
orales del grupo 8, que dentro de los 17 casos que presentan herpes, es muy poco
frecuente.

Entrando a describir la patología periodontal, podemos valorar que la GHIPV con
respuesta afirmativa para lesión del grupo B, presenta 2 casos, siendo los dos únicos
casos con GHPV, En la G.Bacterlana tenemos que los 19 casos que hemos descrito de
esta patología se encuentran asociados al grupo de lesiones E. Ocurre lo mismo con la
GUNA, que con sus 5 casos, todos ellos están incluidos dentro de este grupo de
lesiones. En cuanto a la Periodontitis, sigue el mismo patrón que el resto de la
patología gingival, los 35 casos diagnósticados se asocian a la lesión B,

En cuanto a la patología del Nervio mentoniano y presencia de Cáncer oral, la
totalidad de las respuestas fueron nulas. En Sarcoma de Kaposl, hay sólamente un
caso que se asocia a enfermedad del grupo E. Supone un 2,27%.

En la patología de Aftas, la hemos desglosado como Vanal, VIII y asociada a
tratamiento con ddC, hay que destacar que sólo hemos encontrado asociación entre esta
patología y lesión del grupo 8, con Aftas asociado a VII-L con 2 casos.

De la totalidad de nuestra muestra, obtenemos que un 75% (33 pacientes) tienen
sintomatología VIH. 33 pacientes son Sintomáticos y presentan lesión oral grupo E.

Al entrar en la patología sistémica, valoramos que tan sólo hay un caso de Endocarditis

y 2 de Neumonía asociados a la lesión del gnípo E.

De Embolismo y Pericardio, todas las respuestas fueron nulas.

De los 4 casos de Esplenectomía, ninguno de ellos tuvieron respuesta afirmativa para

lesión oral B. En la Encefalitis, tenemos que un caso presentó lesión del grupo E.

No hubo ningún caso de Sepsis.
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En la presencia de serología positiva vírica en estos pacientes destacaremos que en el
grupo de VEIS, hay un 20,95% de la muestra que presenta lesiones orales B. Tan sólo
15,91% en el caso de Toxoplasma y un 20.95% en el caso de CMV.

En la Hepatitis. es más frecuentemente asociada la presencia conjunta de la E y C con
22 casos, seguida de la E a larga distancia con tan sólo 3 casos.

En el VPII tenemos 4 casos de lesiones orales E, de los 8 con serología positiva.
En cuanto a Lúes 6 casos de 26 presentan lesión oral 13.

La patología tuberculosa (TBC) condiciono en un 4,55% la presencia de lesiones orales
del grupo B. Y el hecho de ser Mantotix positivo sólo un 15,91% dc frecuencia en
nuestra muestra

No hubo respuestas positivas para C¡ostridium, Pnerunocystis y Legiondlla. En el caso
de las Micobacterias, el caso que lo padece está dentro de la lesión grupo 13.

En el estudio del Tratamiento que realizan estos pacientes, podemos decir que el grupo
más numeroso en frecuencia asociado a las lesiones del grupo 13, es el de aquellos que
no recibe Ninguno, con 17 casos, scgt¡ido de aquellos que con terapia combinada de
AZT + ddC tienen un valor absoluto de 9 casos, luego ya son casos aislados, no
valorab les.

La Causa por la que se han hecho sintomáticos determina como la más frecuente el
Otras, con 9 casos dc 44 que son los totales, seguido dc 7 casos con Micosis y Otras, y
de 6 casos con Micosis y Vellosa.

De los pacientes que presentaron Tatuajes. 3 de 6 están incluidos dentro de los que
presentan lesiones orales B.

Tan sólo 1 paciente que está dentro del Programa de Desintoxicación presenta lesión
oral E.

•Si aplicamos los mismos porcentajes a las variables creadas a partir de las no
mutuamente excluyentes, los resultados:

En los pacientes con Grupo dc riesgo definido, analizados como variable dicotómica,
obtenemos que el que se sitúa encabezando la lista es el de ADVP con 27 casos,
mientras que se desmarca el grupo de Heterosexuales con 9 casos frente al de
Homosexuales con 7 casos, que antes no estaban diferenciados, y con 3 casos en grupo
de riesgo Desconocido,
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En el Comportamiento Sexual analizado como variable dicotómica destacaremos que
la gran mayoría de nuestros pacientes que presentaban lesión E 8011 Heterosexuales cori
36 casos de 44.

En el grupo de pacientes que presentan Hepatitis B tenemos prácticamente la misma
proporción que la de los que presentan Hepatitis C con un 56,82% y un 52,27%
respectivamente.

En el caso del Tratamiento, tenemos que T-AZT presenta una frecuencia de 52,27% y
T-ddl tina frecuencia del l,36%,frentea T-ddC con 36,36%, yT-OTRO con un 25%.
Analizando las Causas de hacerse Sintomático, tenemos que un 54,55* de las
personas se hicieron sintomáticos por Micosis, un 22,73% por Leucoplasia Vellosa y
por Otras causas un 45,45%.

Dentro de la Clasificación Inmunológica de la enfermedad destacamos la distribución
de frecuencias por grupos de evolución; así obtenemos que en el grupo de los
Progresadores Lentos tenemos un 5,00% de lesiones orales E, en el de Progresadores
Rápidos un 20,00% y en el de los Estables Perviflepites un 75%. Hay que destacar que
aquí tenemos ulla frecuencia perdida de 24 casos, 4 de los cuales pertenecen al grupo de
lesión oral grupo E.

TABLE OFCLJNF EY LE& E
stA5wfl < .Sff~•9555~5555fl

55 a~55n

.~>‘s)5;5>5)5>2255>2L52fl~

l’rCwflcy

Vot PcI NO SI

5~~ZWs~ ~Y555,55~ SSW>,s.>SdSSs Ah

PROC. lENTO 8 2 lO
4.33 .5.00

PROa ¡tAPIO 42 8 No:
22.22 20.00

ESTÁBLEPERS 39 30
73.54 75.00

Tolol . 189 40 ¡ 229
Precaency Miss¡n

5 = 2’I

Tabla 33. .4ndlIsIs de la variable Cías Ificadón Inmunoldgka.

•IV.Il.2.2.4. Estadrstica Analítica (LESION ORAL GRUPO E>
Las tablas quedan completas con la información especificada en los apanados

descriptivos previos del estudio (media, desviación estándar ..), en este apartado vamos a
realizar comparaciones entre lesión oral E (Sl/NO), la descriptiva ya se habló en el apartado
anterior.

-Variables cuantitativas (pacientes

)

Comparando previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del test de Shapiro-Wilk, se detectan desajustes significativos para las 4 variables que se ofrecen
a continuación. Por ello, aunque se adjunta el valor del test 1 de Student (aplicable si tenemos
en etíenta el elevado tamaño muestral), es mejor verificar diferencias en base del test de Mann-
Whitney, ya que no asume parámetros propios de distribuciones gaussi¡tnas (test no
paramétrico).
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Para las variables Edad. Peso. T-INF (años> y T-LES (años) obtenemos una ausencia
de diferencia significativa.

—Variables cualitativas (nacientes

)

En cuanto al Sexo. aplicando cl test de 73 no hay diferencia significativa. En el
Estado Civil, no es aplicable este tcst sin agrupar celdas, no obstante no se detecta tina
tendencia evidente en ninguna de las categorías.

En la Raza, aplicamos el tesl de Fisher, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza
distinta a la blanca: los resultados de lesión oral tipo 13 por raza no son estadísticamente
significativos (17,5% en raza blanca frente a 0% en otra)

El Nivel Social, aplicando 73 obtenemos una diferencia no significativa con una
probabilidad de 0.084. y clasificando así a los pacientes de la muestra frente a lesión
oral 13sf: Bajo: 31.4%, Medio:17,S% y Alto: 12,5%.

En Higiene, st obtenemos ¡¿¡¡o difrrencia sigo iticmiva con una probabilidad dc 0,001
Mala: 38,5%, Regular: 12,9% y Buena: 11,6%.

En el Grupo de riesgo, no es aplicable el test sin agnípar. posteriormente se analiza
como variable dicotómica, Así obtenemos que en el GR-Heterosexual, GR-ADVP.
GR-Homosexual, GR-Desconocido, GR-Transfusión y GR-ExADVP no hay
diferencias significativas en respuestas afirmativas y presencia de lesiones orales del
grupo IS. Es ligeramente más frecuente la presencia en respuesta afirmativa cuando el
grupo de riesgo es Heterosexual, ADVP, y Desconocido, junto con la post-
Transfusional. Pero en el grupo de homosexuales ocurre a la inversa, Ocurre lo mismo
con el Comportamiento sexual. Tenemos una diferencia no significativa para el
GSNC, el GS-Heterosexual y GS-Homosexual y GS-Bisexual siendo ligeramente
mayor la frecuencia en el caso de respuesta afirmativa para el OS Heterosexual y
Bisexual, y un poco menor para el caso del comportamiento sexual de Homosexuales.
El uso habitual de Droga, mantiene una diferencia no significativa, con probabilidad de
0,196, teniendo más frecuencia de lesiones del grupo 13 con respuesta positiva a la
variable. En ADVP no hay diferencia significativa y los valores en cuanto a respuesta sí
y no son prácticamente iguales frente a lesión B.

Accidental con el test de Fisher, probabilidad 1,0. Diferencia no significativa.
Respuesta no: 17.4% y respuesta sí: 0,0%, sólo hay un caso accidental, Transfusional
con el test de Fisher, con probabilidad 0,3 18, y no hay significación en la diferencia.
Sólo hay 2 casos de transfusiones y adquirir VIH.

Quirúrgica y Vertical, no es aplicable ningún test, porque no hay respuestas positivas
en estas variables.
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Fumadory Bebedor, aplicando el test de 73 oblencínos íu¡za diferencia significativa,
con tina frecuencia aumentada en presencia de lesiones orales del grupo 13 cuando
responden afirmativamente a estas variables.

GBact, GHPV, «UNA, Periodontitis, puesto que son las variables usadas para definir
sí existe o no lesión oral, no puede hacerse asociación entre variables iguales.
Vellosa, Micosis y Par6tida, la diferencia no es significativa para cada una de estas
variables. La presencia de patología oral del grupo B es ligeramente superior cuando se
responde afirmativamente a estas variables. Ver tabla adjunta,

>55> 5

z

zftq, ~< ~ Y ~

.1—y-- <4

Panilída Fisher 0,438 Dileregícia no slg¡iIncuIIvi¡
No: 17,2%; 51:333%. SijIo 3 casos dc pnnhlidí¡

AdeaopaUas FhI>er (>318 Dh~rcnc¡u ¡in sigollicativa
No: 17,1%; 51: 50,0%: SÓlo 2 casos dc nílenon,

Herpes Fislier 0,321 Diferencia no signincatíva
No: ¡8,2%; 51:5,9%, SÓlo ti casos dc Herpes

Nerviomení No es aplicable n¡ngdn ¡esí,
Todoa los casos [¡cocí>resnuesta NO en esta vanable.

Knposi Fisher 0,Ú95 Diferencia no slg’iuicííiIvn
No: 17,8%; 81: 9,1%.

Cíaiter No c,i aplicable ningún [CM.
Todos los casos tienen respuesta NO en esta variable,

Anas Ni> os aplicable el lesí X~ sin agrupar celdas; um
otiastante, no sc detecto una tendencia evidente en
¡doguna de las categorías.

velítun 0,805 D¡ferc¡eh¡ ¡>0 slgoifloatlva
No: I7,I%:Sf~ [8,5%

Mico,’, 0,348 DiferencIa ¡lo signIficatIva
No: I5,8%:5f~ 2(>,5%— —

Tabla 34. An4listv de/a variable de LiMones Oral e,t

Adenopatías, aplicando el Éest de Risher, con una probabilidad de 0,318. Tenernos que
no hay una diferencia significativa. No adenopatías: 17,1% y si: 50,0%. Sólo hay 2
casos de adenopatías.

Herpes; aplicando el test de Fisher, con p de 0,321, la diferencia es no significativa, la
frecuencia de lesión oral 13 es en respuesta no: 18,2% y en si: 5,9%, Sólo hay 17 casos
de herpes.

Nerviomentoniano, no es aplicable íuingtin test. Todos los casos tienen respuesta no en
esta variable. Kaposi, aplicando el test de Fisher, con una probabilidad de 0,695,
obtenemos una diferencia no significativa. Respuesta no: 17,8% y sI: 9,1%. En el
Cáncer no es aplicable ningún test, todos los casos tienen respuesta negativa en esta
variable. Aftas, no es aplicable el test de 73 sin agrupar celdas, no obstante no se
detecta una tendencia evidente en ninguna de las categorías.
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El hecho de que el paciente se haya hecho Sintomático para la enfermedad Vffl marca
una diferencia significativa para la presencia de lesiones orales en grupo IS, con un
aumento de frecuencia en respuesta positiva. La causa de la sintomatología analizada
como variable dicotómica, supone que C-Micosis, C-Vellosa y C-Otra definen una
diferencia no significativa, con un pequeño nivel elevado de frecuencia de estas lesiones
cuando la respuesta es afirmativa en cada una de estas variables.

Endocardio: Test de Fisher, con una probabilidad de 0,438. Hay una diferencia no
significativa. Con respuesta negativa 17,2% y afirmativa: 33,3% frente a lesiones orales
grupo E. Tan solo hay 3 casos de endocarditis,

Embolismo y Pericardio, no es aplicable ningún test. Todos los casos tienen respttesta
negativa para esta variable.

En Neumonía, la aplicación del test de Fisher con una probabilidad de 0,209,
obtenemos una diferencia no significativa. Con respuesta no 16,9% y s140,0%, frente a
lesión oral E. Sólo hay 5 casos con tieumonía,

En el caso de Encefalitis, aplicando el test de Fisher, la diferencia es no significativa.
Con respuesta negativa: 17,1% y afirmativa de 50%. Sólo 2 casos de encefalitis.

Esplencctomía: Diferencia no significativa, sólo 4 casos con esplenectomia. Respuesta
negativa: 17,7% y afirmativa de 0,0%.

Sepsis, no es aplicable ningún tea. Todos los casos tienen respuesta negativa para esta
variable.

En el VEIS, Toxoplasma, CMV y 1-lepatitis 13 y O las diferencias obtenidas no son
significativas, aplicando el test de Fisher. Lúes, tenemos una diferencia no
significativa, con respuesta negativa de 17,2% y afirmativa de 18,8% para la lesión oral
del grupo E.

En el caso de la ‘rISC aplicando el test de Fisher, con probabilidad de 0,351, no hay
diferencia significativa, al igual que ocurre con la prueba de Mantoux, aplicando el test
de 73
En el caso de Legionella,Clostridium y Pneumocyslis,no es aplicable ningtin test.
Todos los casos tienen respuesta negativa a esta variable,

En el caso de las Micobaeterias, aplicando el test de Fisher, con una probabilidad de
0,174, obtenemos una diferencia no significativa. Sólo hay un caso de esta patología.
Tratamiento, como no es aplicable el test sin agrupar, se analiza como dicotómica,
obteniendo que T-AZT tiene una diferencia no significativa con una probabilidad de
0,676, con frecuencia en respuesta negativa de 16,4% y eti respuesta positiva de 18,4%
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para lesión oral del grupo 13. Aplicando el test de 73 . En T-DDC es significativo con
una probabilidad de 0,044 y con una frecuencia en respuesta negativa de 14,7% y en
respuesta afirmativa de 25,8%. No siendo significativo, por el contrario en T-DDI y T-
OTRO, con el mismo test estadístico.

En la Causa de Sintomático, analizando la variable como dicotómica encontramos que
no son significativos para cada variable estudiada siendo éstas: C-Micosis, C-Vellosa,
C-Otra , siendo ligeramente más alta la frecuencia en respuesta afirmativa para la lesión
oral del grupo 13.

En la variable Tatuajes, aplicando el test de Fisher, con una probabilidad de
0,193, tenemos una diferencia no significativa. Con 9 pacientes que presentan tatuajes,
con frecuencia en respuesta negativa de 16,8% y positiva de 33,3% frente a lesión grupo
13.
El hecho de pertenecer a un Programa de Desintoxicación no crea una diferencia
significativa para la presencia de lesiones orales del grupo 13. La frecuencia eti respuesta
negativa es de 17,7% y en respuesta positiva del 10,0%. Aplicando el test de Fisher,
En la Clasificación inniunológica para estos pacientes, obtenemos una diferencia no
significativa, encontrando presencia de lesiones del gn¡po E en una frecuencia de
20,0% en los Pro gresadores lentos, de 16% en los Progresadores rápidos y 17,8% en
los Estables persisíeníes.

•IV.Il.2.2.5.Estadistica Descriptiva <LESION ORAL GRUPO C)
Destacaremos qite cl número de pacientes con esta lesión es de 61.
Las lesiones que definen el gnipo son RAPOSI, VELLOSA, CANCER.

-Variables cuantitativas (nacientes

)

La Edad media de nuestros pacientes que presentan lesión oral del grupo C, es
de 36,22 años, con una edad mínima de 25 y una máxima de 57. El Peso de estos
pacientes oscila por término médio en 69,35 kg, con iii mínimo de 45 y un máximo de
103,

Al definir el tiempo transcurrido desde el diagnóstico de la infección V[1-I hasta la
realización de la primera analítica T-INF (años) es de 4,71 años con presencia de lesión
oral C diagnosticada, frente a 4,17 años sin lesión oral C, prácticamente igual. En el
caso del tiempo transcurrido desde el diagnóstico de la infección VIH hasta la fecha de
realización de nuestro estudio T-LES, es de 5,35 años con lesión oral, mientras que sin
lesión oral es de 4,82. Vemos las tablas a continuación que hacen referencia al error y
desviación estándar.
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LES C N ()hs variable N Mero Sid [3ev Std Error Mininiun, Muxinin,,

NO 92 T-INF ¡82 4.173 3.37 0.25 0 ¡4.08

1’-LES t82 4.823 3.367 0.25 0 15

SI 61 T-tNF 60 .I.7t4 3.224 0.416 0 10.61
T-l,ES 59 5355 3.153 0.4 ¡ 0.01 ¡¡-¡2

LES.C N Oba Variable Lol,cI N Mca,¡ Síd Dcv Ltd Error Minirnun, Ma,dn,um

NO ¡92 HDAD ¡72 36.03 10.2 0.778 20 72
Ni PESCO [66 67.92 t ¡-39 0.884 45 105

51 61 l~Ml> 58 36.22 6.911 0.907 25 57
N4 ¡‘ESO 56 69.35 ¡1. It> t.496 -15 ¡03

Tabla 35, AndIlsis dc la ¡‘arlable Edad y ¡‘no.
Tabla 36. AndIlsis de la variable T4NP’ y T-LES

-Variables cualitativas <pacientes

)

El Sexo de los pacientes a los que se ¡es diagnostica lesión del grupo C es
fundamentalmente masculino con un total de 53 (86,89%) mientras que tan sólo hay 8
mujeres con esta lesión. La gran mayoría pertenecen al grupo de Solteros (23) mientras
que le siguen 17 Casados, y con Otro tipo de relaciones 13. Uno de los casos
diagnosticados pertenece a otra Razadiferente a la Blanca.

Tienen un Nivel Social enmarcado dentro del Medio con 33 casos, siguiendo 15 casos
de Bajo y 6 de Alto.

En cuanto a Higiene predomina el grupo que tiene una higiene Regular con un 54,72%,
y le sigue el grupo de higiene Mala con 32,08%.

El Grupo de Riesgo al que pertenecen más frecuente es el de ADV.P, con 29 casos,
siguiéndole el de Homosexuales con 17 casos. El resto de las frecuencias no llama la
atención,

El Comportamiento Sexual predominante en estos casos de lesión del grupo C es el de
Heterosexualidad con 41 casos y seguido de Homosexualidad con 14 casos.

Un 22,95% de los pacientes que se han diagnosticado con lesión C presentan uso
habitual de Droga, con un valor absoluto de 14 casos. Destaca que ADVP son 10
pacientes con un 16,39%.
En el Grupo de transmisión Accidental no tenemos ningún caso que se encuadre dentro

de las lesiones del grupo C. Lo mismo ocurre con el grupo de Transfundidos.

En las variables Quirúrgico y Vertical no hay ninguna respuesta afirmativa.
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En el caso de otros hábitos tóxicos, como el ser Fumador hay que decir que tienen una
frecuencia de 40,98% con 25 pacientes, y con el grupo de Bebedor hay 15 pacientes
con una frecuencia de 24,59%.

El hecho de tener Leucoplasia vellosa, dentro del grupo C (lesión que define el grupo>
es de destacar que es muy frecuente con un 88.52%, con un total de 54 pacientes. Con
la Micosis ocurre lo mismo a pesar de no cotistituir el grupo de definición, hay 42
pacientes con un 68,85%.

En cl caso de patología de Parótida, tenemos que hay tan sólo un caso con lesión del
grupo C. Mientras que no hay respuesta afirmativa para el grupo de Adenopatías.
En el caso de Herpes, tenernos 6 casos para una frecuencia de 9,84%.

Entrando en la patología periodontal, podemos ver que la presencia de GHPV es de 1
caso con lesión del grupo C, 6 casos de «Bacteriana y tan sólo 1 caso de GUNA.
En el caso de Periodontitis tenemos sólo 7 casos detitro de este grupo de lesiones,
No hay ninguna respuesta afirmativa para el caso de la Neuropatía mentoniana y el de
Cáncer Oral. En el caso de Kaposi, tenemos una frecuencia de 18,03 % en presencia
de estas lesiones, con un valor absoluto en número de casos de II.

Destacamos que en las Aftas, tenemos ausencia de Aftas vatiales, 1 sólo caso de las
asociadas a VIH, y otro caso asociadas a ddC.

La gran mayoría de los pacientes diagnosticados con lesiones del grupo C está ya
Sintomático, con 53 pacientes con respuesta afirmativa, frente a 61 que es el total,
Supone una frecuencia de 86,89%.

En la patología Cardiovascular, los 2 casos de 3 diagnosticados de Endocarditis se
encuadran dentro de este grupo de lesiones, mientras que no hay ningún caso de
Pericarditis ni de Embolismo.

En Neumonía tan sólo hay 1 caso dentro de lesiones grupo C. Al igual que en
Encefalitis con presencia de un sólo caso.

No hay ningún caso asociado a lesiones dcl grupo C con Sepsis y con Esplenectomia
realizada,

Con Serología vírica positiva al VEIS tenemos que decir que 14 casos, un 22,95% de la
muestra presentan respuesta=sí a lesión oral C. Al igual que CMV con el mismo
número de casos y la misma frecuencia. En el caso de Toxoplasma, hay un caso menos,
teniendo así 13, con una frecuencia de 21,31.

En el caso de la Hepatitis, la posibilidad de mayor asociación es la combinación de
Hepatitis U y C, con una totalidad de casos de 25 con un 40,98%, le sigue en
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frecuencia la 13 y luego la C con sólo 6 casos. La no presencia de serología positiva para
la Hepatitis es la que sigue con frecuencia la presencia de lesiones orales del grupo C.
En el caso del VPH tenemos que la mitad de los casos diagnosticados que son en total 8
presentan lesiones orales C, con una frecuencia de 6,56%.
En Lúes, tenemos 9 casos con lesión C, con frecuencia del 14,75%.
En cuaíito a la TBC destacamos que hay 2 casos, con un 3,28% y 12 casos con
Mantoux positivo con 19,67% que se asocian a lesión del grupo C.
No hay niligún caso asociado con Legioneila, C’Iostridtu tu y Pnerw>ocystis.
En el caso de las Micobacterias, sólo hay un caso y no tienen lesión del grupo C.

Al valorar el Tratamiento que están realizando estos pacientes, vernos que la
frecuencia que más se asocía a presencia de lesiones del grupo O es la posibilidad de
que no tome Ninguno, con 14 casos, luego le sigue el AZT con tan sólo 7 casos, y con 6
casos la combinación de AZT y Otros. Hay 5 casos con Otros, El resto presenta casos
aislados.

El que la Causa por la que se han hecho Sintomáticos los pacientes sea la combinación
de Micosis y de Leucoplasia vellosa más Otras es la más frecuente, con 20 casos,
seguido de la posibilidad de combinación de Micosis y Leucoplasia vellosa con ¡4
casos.

Tan sólo un paciente con Tatuajes presenta lesiones asociadas al grupo C.
El pertenecer a un Programa de Desintoxicación, hace que un 4,92% de nuestra
muestra se asocie a la presencia de lesiones orales, frente a un 95,08% que las tienen y
no están en un Programa de Desintoxicación dentro de toda la muestra.

•Si aplicamos los mismos porcentajes a las variables creadas a partir de las no
mutuamente excluyentes, los resultados:

El Grupo de Riesgo de Heterosexuales, mantiene una frecuencia de 16,39%
por debajo del colectivo de ADVP con 50,82% y el del colectivo Homosexual con
29,51% con presencia de lesiones orales del grupo C.

Dentro de los grupos de riesgo menos frecuentes en nuestro estudio como el de
Desconocido y de Transfusiones, tenemos sólo unas frecuencias de 3,28% para los 2
casos respectivamente. Mientras que en el de EX-ADVPno hay ningún caso, y tan sólo
un caso para los que No contestan.

En el Comportamiento Sexual la mayoría son Heterosexuales con una frecuencia de
67,21%, con un 22,95% de Homosexuales, tan sólo un caso que no contesta y un
6,56% de pacientes que son Bisexuales.
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En la Hepatitis IS hay que destacar que la totalidad de casos que la presentan y a stí vez
tienen lesión C es de 39 casos con un 63,93%, y en el caso de la Hepatitis C es dc 31
casos con 50,82%.

En el Tratamiento, la presencia de pacientes que tomando AZT tienen asociación con
lesiones orales Ces de 34, con 14 de ddl, y 15 con ddc, y 29 con Otro.
La Causa por la que se haíi hecho Sintomáticos estos pacientes es de un 70,49% en el
caso de la Micosis, y de un 68,85% en el de Leucoplasia Vellosa, y por Otra causa de
50,82%.

Dentro de la Clasificación Inmunológica del paciente, tenemos que de la frecuencia
perdida global que son 24 casos, 5 de ellos pertenecen a los que se les diagnostica
lesión del grupo C. Obtenemos así ttna distribución de Progresadores Lentos con 3
casos (5,36%), Progresadores Rápidos con 16 casos (28,57%) y de Estables
Persistentes con 37 casos y utia frecuencia dc 66,07%.

TABLE OF CLJNF BY LES_C
>4’ 1717 ~V

rL <4”~ ‘“4<4

Col [‘ti NO St
[‘litIO.LENTO 4

4.05
5

5.36 ¡
lO

[‘1(1>0.RAPtO 34
[9,65¡

[6
28.57

50

ESTABLE PHR5 132
76.30

37
66.07

169

Torní [73 56j 229
Frceucncy MÑ,Iag = 24

Tabla 37. Andilsls de la variable claxqrcaaón In,nunoh5glca.

•IVII.2.2.6. Estadística Analítica <LESION ORAL GRUPO O)
Las tablas quedan completas con la información especificada en los apartadas

descriptivos previos del estudio, (media, desviación estándar...), establecemos comparaciones
entre lesiones del grupo C (Sl/NO), la descriptiva se habló de ella en el apartado anterior.

-Variables cuantitativas (pacientes

)

Comprobando previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del test de Shapiro-Wilk, se detectan desajustes significativos para las cuatro variables qite se
ofrecen a continuación. Por ello, aunque se ad,¡unta el valor del test ide Student (aplicable si
tenemos en cuenta el elevado tamaño mttestral), es mejor verificar diferencias en base del tesí
de Mann-Whitney, ya que no asume parámetros propios de distribuciones gaussiaaas (test no
param¿trico).

Respecto a las variables Edad, Peso, T-INF (años) y T-LES (años), hay que destacar
que no hay diferencia significativa aplicaíído los 2 test dichos.
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Resultados

-Variables cualitativas (pacientes

)

La variable Sexo, sípresenta una diferencia s¡g,.z¡flcativa, utilizando el test de ~
2 con una probabilidad asociada de 0,025. Presentando así unos porcentajes de varones
con lesión oral C del 27,5% y en mujeres el 13,3%.

En el Estado Civil, no es aplicable el test de 73 sin agrupar celdas; no obstante,
no se detecta tina tendencia evidente en ninguna de las categorías. En cuanto a la Raza,
sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza distinta a la blanca; los resultados de lesión
oral tipo C por raza no son estadísticamente significativos (23,9% en raza blanca frente
a 50,0% en otra), aplicando el test de Fisher.

La distribución en el Nivel social, aplicando 73, tenemos una distribución de Bajo:
29,4%: Medio:22,5% y Alto 37,5% frente a lesión oral tipo C.

Aplicando el mismo test, la Higiene no es una variable significativa aquí, apareciendo
mayor frectíencia de lesiones C cii la regular: 28,7%, seguida de la mala 26,2% y por
dltiíno en la buena: 16,3%. El uso de Droga supone una diferencia no significativa, con
frecuencias de sí droga y lesióíí C: 27,5% y no droga y sí lesión: 23,3%. Ocurre lo
mismo con ADVP que es un poco mayor la frecuencia con esta práctica, En otros
grupos de riesgo como Accidental y Transfusional la diferencia no es significativa,

En hábitos tóxicos como Tabaco y Alcohol, las diferencias no son
significativas con la aplicación del test de X2 y en tabaco encontramos tina frecuencia de
no tabaco y sí lesiones orales C dc 23,7% y si tabaco y sí lesiones orales C: 24,8%,
Mientras que por el contrario en bebedor la diferencia es de no bebedor y sí lesiones:
25,7% y sí bebedor y sí lesiones: 20,3%.

En la variable de Micosis, la d¡frrencia es signiflcaiivcí con una probabilidad
asociada de 0,001. La no presencia de micosis y sí de lesiones orales tipo C (Kaposi,
Vellosa y cáncer) es de 11,5% y la asociación de todas estas lesiones conjuntamente es
del 47,7%, algo que hay que destacar.
La afectación Parotídea, no marca una diferencia significativa, tan sólo hay 3 casos de
esta patología.

Kaposi, Vellosa y C&lncer, puesto que son las variables usadas para definir si existe o
no lesión oral, no puede buscarse asociación entre variables iguales,

Las Adenopatías, no presentan una diferencia significativa, tan sólo hay 2 casos de
adenopatías. En cuanto a Herpes, no es significativo, pero destaca que los casos que
hay son un poco más frecuentes cuando coinciden con lesiones del tipo C, En la
patología periodontal como GHPV, G.Bacteriana, GUNA, Periodontitis, las
diferencias no son significativas, siendo un poco más frecuentes cuando se responde si a
estas variables frente a lesión oral C si ea las dos primeras lesiones ya la inversa en las
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restantes. En cuanto a Aftas, no es aplicable el test de 73 sin agrupar celdas, no
obstante, no se detecta una tendencia evidente en ninguna de las categorías.

El hecho de que el paciente sea Sintomático para la infección VII-!, marca una
diferencia significativa en la presencia de lesiones orales tipo C. La probabilidad
asociada es de 0,001. Con un no sintomático ysi lesión oral C de 8,1% ysisintoaiático
y sí lesión oral C de 34,4%,

En la patología sistémica, en la que podemos incluir Endocardio, Embolismo,
Pericardio, Neumonía, Encefalitis y Esplenectornía, la diferencia es no significativa.
En patología infecciosa vírica por VEIS, Toxoplasma, CMV, Hepatitis, analizada
como dicotómica, VPH las diferencias obtenidas no son significativas. En las hepatitis
IS y C, hay una ligera mayor presencia de lesiones orales C cuatído la respuesta es
afirmativa para cada variable. La frecuencia oscila alrededor del 20% para ambas
posibilidades de respuesta si y no frente a lesión oral C.

El padecer Lúes, no marca una diferencia significativa, aunque es ligeramente superior
la presencia de lesiones C en respuesta si Lues: 28,1% frente a 23,5%. TISC y
Mantoux, presentan una diferencia no significativa, siendo un poco mayor la presencia
de lesiones orales C en respuesta sí. En Legionella,Clostridium y Pneu;nocystisno es
aplicable ningún test. Todos los casos tienen respuesta negativa a esta variable, La
Micobacteriosis, aplicando el test de Fisher da ulla diferencia no significativa, sólo hay
un caso de esta patología. En Tatuajes, la diferencia es no significativa, pero hay
mayor presencia de lesiones orales de este tipo en aquellos pacientes que dan respuesta
no a esta variable: 24,6% frente a 11,1%. Hay 9 pacientes con tatuajes.

La inclusión a un Programa de desintoxicación, aplicando el Test de Fisher da una
diferencia no significativa, aunque hay mayor frecuencia de lesiones orales en aquellos
que dan respuesta afirmativa.

Analizando las variables dicotómicas como Grupo de riesgo, obtenemos que en el
grupo de riesgo Heterosexual, la diferencia es no significativa, señalando que la
presencia de lesiones orales C es mayor cuando no son Heterosexuales. Ocurre que no
es significativo con el de ADVP, y en Homosexuales también, pero con la peculiaridad
de que las lesiones orales son más frecuentes cuando dan respuesta afirmativa a esta
variable. En los Transfundidos ocurre que hay más lesiones C cuando sí han sido
contagiados por transfusión, pero no resulta significativo dado que tan sólo hay 5
pacientes que pertenecen a este grupo.

Analizando las variables de Comportamiento sexual, el grupo sexual Heterosexual,
destaca porque el tener una respuesta negativa para esta variable le hace tener una
mayor frecuencia frente a lesión oral C, y en el grupo Homosexual, la respuesta si hace
que tengan mayor frecuencia de lesión oral C.
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Respecto al Tratamiento que realizan estos pacientes analizado como variable
dicotómica tenemos el resultado de que el T-AZT supone una diferencia no
significativa, con una frecuencia de 2 1,1% con respuesta negativa y 27,2% con
respuesta positiva frente a lesión oral C, El T-ddC presenta tina diferencia no
significativa frente a lesión oral C. Ocurre lo mismo con T-ddl. T-OTRO stpresenta
d<frrencia significativa, con respuesta no : 17,0% y si: 44,6% frente a lesión oral C.

Analizando las variables Causa sintomático de Micosis la difrrencia si es
signqhx¿tiva, con un 39,5% de frecuencia para la respuesta afinnativa a la variable
frente a lesión C si. La probabilidad es del 0,001. También es significativo para la
Leucoplasia vellosa como causa de sintomático, con p del 0,001. Cuando es Otra
causa de sintomático no es diferencia significativa. En la Clasificación según la
inmunodeficiencia, obtenemos una diferencia no significativa, con probabilidad de
0,315. Con una distribitción de Progresadores. Lentos: 30,0%, Progresadores Rápidos:
32,0% y Estables Persistentes: 2 1,9% frente a lesión oral C sí.

•IV.lI.2.2.7. Estadistica Descriptiva (LESION ORAL GRUPO O>
Destacaremos que el número de pacientes con esta lesión es de 4.
El grupo de lesiones que incluye es Adenopatfas, Parótida y Mentoniano,

-Variables cuantitativas <nacientes

)

Tenetuos que el grupo de pacientes de nttestra muestra qite presenta lesiones
orales del grupo O tiene una media de Edad de 37,25 años, con una edad nifnima de 23
y una máxima de 55. Con un Peso de 63,17 kg, con un mínimo dc 60 y un máximo de
71,5.

En el tiempo transcurrido desde que se ha hecho el diagnóstico de infección VIH hasta
que se ha realizado la primera analítica T-INF (años), es de 6,37 años, y el tiempo
medio desde la infección VIH hasta el diagnóstico de nuestro estudio T-LES (años) es
de 7 años, Hay más tiempo medio transcurrido en este gntpo de lesiones que en los
anteriormente estudiados. Vemos el error y desviación estándar en las tablas.

LES 1> N 131,, Vafl~¡,Ie Lalítal N Mean 51(1 I)ev, 5ht Error Minirnun, Ma~hn,uu

NO 249 EDAD 226 36.06 9.41>8 [¡.626 20 7=
N4 I’HS(> 219 611.32 ¡ 1.39 [¡.77 45 ¡05

SI 4 EllA» 4 37.25 3.96 ~,.9ill 23 55
N4 PESO 3 65.11 5.834 3.371 6(1 71.5

218



Resu iitidos

1ES.t> N Oh vnriaI’I, N Moni, Std Doy Std Error Mluiinun, Mnxirnun,

NI) 249 ‘U-NF 2311 -[.273 3.343 0.217 <3 1-tWA

tUiS 237 4’J [9 3.329 <1216 0 [5
SI 4 T.lNt. 4 6.375 2.266 1.133 3 7.83

I’.t.ES 4 7 1.725 0.863 4.5 8.33

Tabla 3& A’:dlbds de la variable Edad y Peso
Tabla 39. Andílsis de la variable T-¡NI’y T-LES.

—Variables cualitativas (tacientes~
El Sexo de nuestros pacientes corresponde en su totalidad al sexo masculino.

No hay ningún caso de mujer en estas lesiones del grupo D. De ellos el Estado Civil
corresponde a Solteros. Todos ellos son pertenecientes a la Raza blanca.
El Nivel Social está equilibrado por igual en los tres niveles que hemos utilizado en la
clasificac ida.

En cuanto a Higiene, tenernos un caso con Buena, y dos casos con Regular. Hay que
destacar que hay frecuencias perdidas, que no nos permiten hablar con exactitud cuando
nos referimos a valores absolutos en número de pacientes, puesto que alguna de ellas
afectan a nuestros pacientes con lesión grupo O.

En el Grupo de Riesgo, tenetnos que 2 pacientes son AOVP, uno Homosexual,
En el Comportamiento Sexual, tenemos que 2 pertenecen al colectivo Bisexual y otros
2 son Heterosexuales.

El 50% es consumidor habitual de Droga con lesión del grupo U. Ninguno de ellos
refiere ser ADV1’. No hay ningún caso referido frente al grupo de riesgo Accidental, ni
de Transfusiones, Quirúrgico ni Vertical.

El 50% de los pacientes que estudiamos son Fumadores con 2 casos, y un 25% son
Bebedor, y presencia de lesiones grupo O.

En la valoración de lesiones orales encontramos ¡ caso de Leucoplasia vellosa, 2 casos
de Micosis y 3 casos de afectación Parotidea . Hay 2 casos de Adenopatías. ningún
caso de Herpes.

En la patología periodontal, tenemos que tan sólo hay un caso de G.Bacteriana o
Eritema Gitigival Linear, con un 25% de frecuencia y un caso de Periodontitis asociada
a lesiones del grupo O. El resto de patologías orales tienen respuesta negativa.
En cuanto a las Aftas ocurre lo mismo. No hay ningún caso asociado.
Los 4 pacientes están Sintomáticos para las lesiones orales del grupo U.
En patología sistémica, no hay niliguna enfermedad cardiovascular, respiratoria que
pueda asociarse.
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En cuanto a la serología positiva para los virus VED, Toxoplasma y CMV, hay que
destacar que hay tan sólo un caso para cada uno de ellos y que a la vez sean positivos en
la respuesta de lesión oral O.

En la Hepatitis, tenemos 2 casos con Hepatitis IS y 1 caso con Hepatitis C.
En VPH y Lúes, todas las respuestas son nulas.

En Tuberculosis tenemos un caso que a su vez tenga lesiones orales D, y otro caso con
Mantoux positivo. Todos los casos fueron negativos para Clostridirun, Legion ella,
Pneumocystisy Micobacterias.

En el caso del Tratamiento, tenemos que un caso está tomando ddl, otto Ninguno, otro
combinado AZT y ddC y otro AZT y ddl.

La Causa por la que se han hecho Sintomáticos estos pacientes es en un caso por
Micosis, otro porLeucoplasia Vellosa, y 2 casos por combinación de Micosis y Otras.
No hay ningún caso de Tatuajes con presencia de lesiones orales grupo O. Ningún
paciente está incluido dentro del I>rograma de Desintoxicación.

• Si aplicamos los mismos porcentajes a las variables creadas a partir de las no
mutuamente excluyentes, los resultados:

En el Grupo de Riesgo de Heterosexuales tenemos que tan sólo uno de ellos
está iíicluldo aquí, con 2 casos dentro de AOVE y otros 2 casos en Homosexuales. No
hay ningrtn caso asociado a otro grupo de riesgo como Transfusional, Vertical, Ex-
ADVP u Otros,

En cuanto al Comportamiento Sexual podemos concluir que 2 de ellos son
Heterosexuales, y 2 Bisexuales

En la serología positiva a Hepatitis B decimos que hay 2 casos un 50% con lesiones
orales del grupo O, y 1 caso de Hepatitis C, con un 25% de frecuencia asociada.

En el Tratamiento por ATt’, tenemos que toman este medicamento 2 pacientes, de
forma conibinada y otro toma ddl y otro ddC, además de que hay 1 paciente que torna
otra medicación asociada a VIR, y todos ellos presentan lesión del grupo O.

En la Causa por la que se han hecho Sintomáticos podemos decir que 3 pacientes lo
han hecho por Micosis, sóla o asociada a otras patologías orales o no, 1 paciente por
Leucoplasia vellosa y 2 por Otras causas.
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En la Clasificación del estado Inmunológico del paciente, tan sólo tenemos 4
pacientes, utio de ellos es Progresador Rápido y los otros 2 soti Estables Pen~is¡entes,
podemos decir que ningún Progresador Lento presenta lesión del grupo O.

•IV.lI.2.2.8. Estadística Analítica <LESION ORAL GRUPO O>
Las tablas quedan completas con la información especificada en los apartados descriptivos
previos del presente informe, (media, desviación estándar ...), esto es, para este apartado
referente a comparaciones entre lesión oral grupo O (SI/NO) la descriptiva de cada grupo se
obtiene en lo dicho anteriormente en el punto IV.lI.2.2.7.
El gran inconveniente del análisis que se presenta es que sólo existen 4 casos con lesión oral del
grupo O. traba impuesta a las conclusiones que de los resultndos pttedan extraerse,

-Variables cuantitativas <pacientes

)

Comprobado previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del test de Shapiro-Wilk, se detectan desajustes significativos para las cuatro variables que se
ofrecen a continuación. Por ello, aunque se adjunta el valor del test 1 de Student (aplicable si
tenernos en cuíenta el elevado (amaño muestra!), es mejor verificar diferencias en base del test
de Mann-Whitney, ya que no asume parámetros propios de distribuciones gnussinnas (test no
pararniEtrico).

En cuanto a las variables Edad, Peso, T-LNF (años), T-LES (años), obtenemos
una diferencia no significativa para estas cuatro variables.

-Variables cualitativas <nacientes

)

En la variable Sexo, aplicando el test de Fisher, obtenemos una diferencia no
significativa, con una frecuencia de 2,1% en varones y de 0,0% en mujeres frente a
lesión del grttpo O SI,

En el Estado Civil, no es aplicable el test de x2~ sin agrupar celdas: no obstante, no se
detecta una tendencia evidente en ninguna de las categorías.

En Raza, aplicamos el test de Fisher, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza
distinta a la blanca; los resultados de lesión oral tipo B por raza no son estadísticamente
significativos (1,6% en raza blanca frente a 0,0% en otra).

Nivel Social, en esta variable no se puede aplicar nada por baja muestra, pero nada
indica que existan diferencias significativas. Bajo: 2,0%; Medio: 0,7% y Alto: 6,3%
todo ello frente a lesión oral D=sl.

Higiene, ocurre lo mismo, por baja muestra, pero nada indica que existan diferencias
significativas; Mala:O,0%; Regular:2,0%; Buena :2,3%,

En el Grupo de Riesgo no es aplicable el test sin agrupar, por lo tanto lo analizamos
como variable dicotómica, en la que obtenemos que no es significativo con el test de
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Fisher; para ninguna de las variables Gr-Heterosexual, Gr-ADVP, Gr-Homosexual,
Gr-Desconocido y Gr-Transfusión , En el Or-Heter hay una mayor frecuencia de este
grupo de Lesiones en los que responden afirmativamente para esta variable, Ocurre lo
mismo con el Gr-Homosexual. En los Gr-ExADVP no es aplicable ningtin test.

En cuanto al Comportamiento sexual, no es aplicable el test sin agrupar, por lo tanto lo
analizamos también como variable dicotómica, encontrando que no es significativo para
las variables Gs-NC, Gs-Heterosexual, Gs-Homosexual y en Gs-Bisexual
encontramos una dijérencia significativa, con 7 pacientes dentro de este grupo.

‘t~ Fisher 0,02 t Difcreíicii¡ sign¡IIciílivíí

No: 0,8%: Sr:
Cthisex= 8<.

2,5%. St¶li’ té pacientes con

Tabla 40. AndílsIs de la variable Comporia~denio Sexual.

En cuanto a la variable Droga, no obtenemos significación en la prueba de Fisher, pero
si obtenemos algo más frecuencia en la respuesta afirmativa; no Droga: 1,0% y si Oroga:
3,9%.

En el caso de ADVP, la diferencia es no significativa con una frecuencia de 1,8% para
respuesta negativa y de 0,0% para afirmativa.

En el caso de Accidental, aplicando el test de Fisher, con probabilidad de 1,0 tenemos 1
sólo caso Accidental, y origina una frecuencia en el caso de respuesta negativa de 1,6%
y en respuesta positiva de 0,0%.

En el caso de Transfusión tenemos una diferencia no significativa con respuesta
negativa de 1,6% y afirmativa de 0,0%. Con sólo 2 casos de transfusiones.
En el caso de Vertical y Quirúrgico, no es aplicable nitigún test, Todos los casos
tienen respuesta No para esta variable.

Cuando el paciente responde afirmativamente para Fumador y Bebedor, aplicando en
ambos casos el test de Fisher, y con una probabilidad de 1,0 obtenemos que la
diferencia es no significativa, pero en el caso de Fumador, hay una mayor ligera
frecuencia de lesiones orales tipo D cuando responden afirmativamente (2,0%) mientras
que en el caso de Bebedor ocurre lo contrario, al responder afirmativamente hay
descenso (1,4%), esta diferencia es mínima.

Vellosa, aplicando el test de Fisher, la diferencia es no significativa, con una frecuencia
de lesiones del grupo O en respuesta negativa de 1,5% y en respuesta afirmativa del
1,9%.
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En el caso de la Micosis, con el mismo test, la diferencia es no significativa, pero sí hay
mayor frecuencia de lesiones orales del grupo O. en el caso de respuesta afirmativa para
esta variable como es del 2,3%.

En el caso del Herpes, la diferencia es no significativa, con 17 casos de Herpes tan solo.
Nerviomentoniano, no es aplicable ningún test. Todos los casos tienen respuesta NO
en esta variable,

En la patología periodontal, obtenemos una diferencia no significativa cuando
aplicamos el test de Fisher en las variable GHPV, Gflacteriana, GUNA, Periodontitis.
Analizando GHPV, la frecuencia de lesiones orales O en respuesta negativa es del 1,6%
y es 0,0% en respuesta afirmativa. Tan sólo hay 2 casos de esta patología.

En el caso de GEacteriana, hay una mayor frecuencia en el caso de respttesta afirmativa
para esta variable frente a lesiones orales tipo O. Hay 19 casos de OBacteriana. En la
Periodontitis también es más frecuente cuando hay respuesta afirmativa para la variable,
de 2,9% frente a 1,4% en respuesta negativa.

En cuanto al ICaposi, la diferencia es no significativa, con respuesta negativa es de 1,7%
y en respuesta afirmativa de 0,0% frente a lesión oral O.

En el Cáncer, no es aplicable ningún test. Todos los casos tienen respuesta NO en esta
variable,

Adenopatías, Parótida y N.Mentoniano, puesto que son las variables que utilizamos
para determinar si existe o no lesión oral, no podemos establecer asociación entre
variables iguales.

Aftas, no es aplicable el test de %2 sin agrupar celdas; no obstante, no se detecto una
tendencia evidente en ninguna de las categorías,

En la patología sistémica, encontramos que cuando el paciente es Sintomático, sí hay
una mayor presencia de lesiones orales del grupo O, mientras que cuando la respuesta es
negativa, la frecuencia es nula, aunque no es significativo, estadísticamente hablando,
Pero dentro de la Causa por la que el paciente se hace Sintomático no encontramos
significación alguna. pero si vemos que hay aumento de frecuencia para la respuesta si
de las variables C-Micosis, C-Vellosa y C-Otra siendo respectivamente de 2,8%, 2,3%
y de 1,9% ,con el test de Fisher,

En las variables de Endocardio, Neumonía, Esplenectomía y Encefalitis no
encontramos diferencia significativa, mientras que en Embolismo, Sepsis y Pericardio
no es aplicable ningún test. Todos los casos tienen respuesta No en esta variable,
En el caso de Infecciones Virales, tenemos que para el VED, Toxoplasma, CMV y
VPH la diferencia es no significativa, Sólo es un poco más frecuente la presencia de
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lesiones orales del grupo O cuando la respuesta es afirmativa para el Toxoplasma y el
VED. En el caso de Hepatitis, que hemos de analizarla como variable dicotómica,
tampoco apreciamos una diferencia significativa, ni para la Hepatitis II ni la C.

Cuando el paciente es afirmativo para bies, obtenemos que la frecuencia es 0,0% en
lesiones orales, no significativo. Pero en el caso de la TBC, ocurre todo lo contrario,
siendo mucho más frecuente en el caso de respuesta positiva para la variable con una
frecuencia de 14,3 frente a 1,2% atando la respuesta es negativa. Sólo hay 7 casos con
TI3C, por lo que no es significativo.

En la prueba de Mantoux, también el hecho de qtte sea positivo condiciona en nuestros
valores una pequeña mayor frecuencia para las lesiones orales del grupo O.
En Legionella, no es aplicable ningún test. Todos los casos tienen respuesta No para
esta variable.

Hay tan solo un caso de Micobacteriosis, con una diferencia no significativa para las
lesiones orales tipo O. En el caso de Pneun¿ocystisy de Ciostridiam no es aplicable
ningún test. Todos los casos tienen respuesta No en esta variable.

En el Tratamiento, no es aplicable el test sin agrupar, se analiza como variable
dicotómica, obteniendo que T-AZT, T-ddl, T-ddC, y T-OTROS, mantienen una
diferencia no significativa para la lesión oral del grupo O. Aplicando el test de Fisher.
No siendo llamativas las frecuencias en el caso de respuesta si para estas variables como
podemos observar en la tabla.

En la variable Tatuajes hay tan solo una presencia de 9 pacientes con tatuajes. No es
s igti i ficativo.

La inclusión del paciente dentro de un Programa de Desintoxicación, origina una
diferencia no significativa. Tan sólo hay lO pacientes en programa de desintoxicación.
Pero no observamos nada de particular en las frecuencias.

En la Clasificación inniunológica, no es aplicable el test, no obstante, no se detecta una
tendencia diferente cii los grupos. Progresador lento: 0,0%; Progresador ¡-Op ¡dv: 2,0%
y Esícible persistente: 1,8%.

Tabla 41. AndílsIs de la varIable lyalandenla.
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IV.ll.2.2.9. Como resumen, podemos afirmar de todos estos
datos:

eGRUPO DE LESIONES ORALES GLOBAL

-Las variables Edad, Peso, no presentan diferencia significativa.

-T-INF presentan tina ¡nava> media de años en presencia de lesión oral, lo mismo octtrre con
T-LES (años>.

-En cuanto al Sexo, hay un ¡nava>’ porcentaje de hombres con lesión oral (/15/93= 59,6%) que
mujeres con lesion oral (2 7/60=45,0%).

-El Estado Civil no detecta una tendencia evidente en ninguna de las categorías.

-Predomina la Raza blanca, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza distinta a la blanca, los
resultados no son significativos (56,2% en raza blanca frente a 50,0% ea otra)

-El Nivel social obtenemos una diferencia no significativa, con Bajo6’7,7%; Medio=56.2’k y
Alto=62,5%.

-Higiene, obtenemos una diferencia sign¡ficahva, Mala=72,3%; Regular=56,4% y Buena
=46,5%.

-En el grupo de Droga con respuesta sí, como ADVP, es ligeramente sttperior la frecuencia en
lesión oral.

-Fumador, Bebedor, diferencia no significativa, pero algo más frecuente para la respuesta
afirmativa en estas variables y con presencia de lesiones orales.

-El hecho de que el paciente sea Sintomático hace que la asociación con presencia de lesiones
orales sea significativa.

-El hecho de que el paciente sea Sintomático con Micosis (Candidiasis oral o sistémica)
origina una diferencia significativa que valora la asociación entre esta variable y la presencia de
lesiones orales.

-Ocurre lo mismo con la Leucoplasia vellosa, es sign ~ficativo la diferencia y el hecho de que
ocurra con Otras causas, corrobora el hecho de asociación entre sintom.dtico y lesión oral que
sea significativo.

-Endocardio, la diferencia es no significativa, sinembargo, sól.o hay 3 casos de Endocardiosi y
están en el grupo de lesión oral.

-Embolismo y Pericardio, todos los casos tienen respuesta no.

-Neumonía, hay una diferencia no significativa, sólo hay 5 casos de Neumonía
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-Encefalitis, la diferencia es no significativa. Sólo hay 2 casos de encefalitis que coinciden con
lesión oral,

-Las infecciones con serología positiva a VEB, Toxoplasma, CMV, Hepatitis E y C, y VPI-1, la
diferencia es no significativa.

-TBC y Mantoux, es ligeramente más frecuente la presencia de lesiones orales en el caso de que
tengan respuesta positiva para estas variables. No significativo.

-Tatuajes, la diferencia es significariwcpara la asociación con presencia de lesiones orales.
Hay 9 casos y todos ellos tienen lesión oral.

-Programa de Desintoxicación, la diferencia es no significativa, pero aquellos que tienen
respuesta sí, van a presentar mayor frecuencia de lesiones orales,

-En cuanto al GR-l-leterosexual, es algo menos frecuente en respuesta afirmativa frente a
lesiones orales.

-En GR-ADVP la diferencia es no signiFicativa, es más frecuente para lesiones orales en
respuesta afirínativa=sf

-GR-Desconocido, la diferencia es no signiFicativa, es más frecuente la presencia de lesiones
orales en respuesta aflrniativazsf.

-GR-Transfusión, la diferencia a pesar de ser no signiFicativa, vemos que también hay más
presencia de lesiones orales cuando la respuesta a la variable es si.

-OS-heterosexual, la diferencia es no significativa.

-T-AZT, la diferencia es significativa, es más frecuente en respuesta si la presencia de lesiones

orales, estadísticamente hablando. Ocurre lo mismo con T-OTRO.

-T-ddc y T-ddl, la diferencia es no significativa, aumenta la frecuencia ca respuesta afirmativa

para las lesiones orales en general.

-En la Clasificación Inmunológica, obtenemos que no hay una diferencia significativa,
encontrando presencia de lesiones orales en el grupo de Progresadores Lentos en Un 40,0%. en
los Progresadores Rápidos en un 66,0% y en Los Estables Persistentes en un 55,0%.

eGRUPO DE LESIONES ORALES A ( Micosis/ Aftas/ Herpes)

-La Edad la consideramos como una diferencia no significativa si consideramos la variable en
su aspecto no gaussiano.

-El Peso tiene una diferencia no significativa.

-T-INF (años) mantiene una mayor inedia de años en lesión oral del tipo A. Ocurre lo mismo
con la variable T-LES (años).
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Restallados

-La diferencia con el Sexo no es significati va.

-En el Estado Civil, no se detecta ningttna tendencia evidente ea ninguna de las categorías.

-Raza, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza distinta a la blanca, los resultados de lesión
oral del grupo A, no son estadisticamente significativos, (41,0% en raza blanca frente a 50,0%
en otra).

-En el Nivel social, la diferencia es no significativa, manteniendose la lesión oral grupo A en el
nivel Bajo= 49,0%, Medio==38,4%, Alto=43,8%.

-En cuanto a Higiene, la diferencia es no significativa, con Mala=43,I%; Regular=43,6%,
Buena=34,9%.

-En Droga y ADVP, la diferencia es no significativa, siendo más frecuente la presencia de
lesiones orales del grupo A en respuesta afirmativa.

-En cuanto a Accidental, hay un sólo caso, que no presenta lesiones de este tipo.

-Transfusional hay 2 casos, con un porcentaje del 50.0% de lesiones orales en respuesta
afirmativa.

-Cuando analizarnos Fumador y Bebedor, valoramos que es no significativo, hay tina pequeña
diferencia en porcentajes, en Fttmador con respuesta afirmativa tenemos un 42,6% de lesiones
orales grupo A mayor que si fuera respuesta negativa, y en Bebedor un 37,8% con respuesta
afirmativa, menor que si fuera negativa que es de 42,5%.

-En Leucoplasia vellosa, la respuesta es significativa, hay mayor porcentaje de lesiones orales

grupo A, en respuesta afirmativa para esta variable.

-Parótida, tan sólo tiene 3 casas, No hay diferencia significativa.

-En Adenopatías sólo hay 2 casos de adenopatías, y es más frecuente las lesiones orales A, en
respuesta afirmativa,

-En toda la patología periodontal como OBact., QHPV, CUNA, Periodontitis, hay mas
frecuencia de lesiones orales grupo A, con respuesta afirmativa=sI. No es significativo.

-Kaposi, hay más frecuencia en respuesta afirmativa = 63,6%.

-Cuando el paciente es Sintomático encontramos una diferencia .sign(ficativa, con un
porcentaje para lesiones de tipo A, de 59,1% en respuesta afirmativa, destacando que cuando la
causa de ser sintomático es C-Micosis y C-Leucoplasia, siguen siendo significativo. Cuando
la causa sigue siendo C-Otra, también mantiene la significación, pero no es debida a causas de
patología oral.

-En patología sistómica, como Endocardio, la diferencia es no significativa, no obstante sólo
hay 3 casas de endocardio=sf y están en el grupo de lesión oral grupo A.
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Resnlta~ios

-Embolismo y Pericardio, no es aplicable ningún test.

-Neumonía, Encefalitis , en estos casos, hay un atímento de frecuencia de lesiones orales del
grupo A, con respuesta afirmativa y Esplenectomia tiene un aumento en frecuencia de lesiones
del grupo A, en caso de respuesta negativa.

-En la patología infecciosa, que se manifiesta por serología positiva para VEB, Toxoplasma,
CMV y VPH, hay un porcentaje más marcado cuando la respuesta es negativa para estas
variables, Hepatitis E y O tiene mayor porcentaje en respuesta si a estas variables, pero no es
significativo.

-TI3C y Mantoux, la diferencia es no significativa, sólo hay 7 casos de TEO, y hay más lesiones

del grupo A cuando la respuesta es afirmativa.

-Lties, no es significativa la diferencta.

-Micobacterias, tan sólo tiene 1 caso y la respuesta es que ticne lesión oral del grupo A.

-Tatuajes, la diferencia es significativa. 1-lay 9 pacientes con Tatuajes, con un porcentaje de
77,8% en el caso de respuesta afirmativa para esta variable frenie a lesiones orales del grupo A.

-Programa de Desintoxicación, la diferencia es no significativa, hay lO pacientes en esta
situación. Con respuesta negativa hay u: 40,7% y respuesta afirmativa 50,0% frente a lesión
oral=si.

-Respecto nl Grupo de Riesgo al que pertenecen, tenemos que cuando es Heterosexual hay un
ligero aumento en el porcentaje en respiíesta no, frente a lesiones orales del grttpo A, nl igual
que ocurre cuando la respuesta es no en 1-lornosexuales y en Transfundidos, mientras que en
ADVP, hay tía ligero attmento cuando la respuesta es afirmativa. Cuando el grupo de riesgo es
Desconocido también octírre que hay más porcentaje en lesiones orales del griípo A, pero esto
no es significativo estadísticamente.

-Respecto al Comportamiento sexual, tenemos que cuando el paciente recibe respuesta sí a la
variable de Heterosexual es más frecuente la presencia de lesiones orales A, al igual que en
respuesta sí en l3isexutal. En Honiosexuíales, hay más frecutencia de lesiones omíes grupo A en
respuíesta no,

-Cuando hablamos del Tratamiento que realiza el paciente, obtenemos ¡¡¡¡a diferencia
sign~cativa para T-AZT igtíal quíe para T-OTRO, mientras que para T-ODC: T-DDI no es
significativo, aunque si apreciamos tía mayor porcentaje en respuesta afirmativa para estas
variables frente a lesiones orales del grupo A.

-En la Clasiflcación inmunológica para esta muestra tenemos que la presencia de lesiones
orales del grupo A, en los diferentes patrones es de 10,0% para el grupo de los Progresadores
Lentos, 54,0% para el de los Progresadores Rápidos, y 40,8% para el de los Estables
Persistentes. La diferencia estriba fundamentalmente para los progresadores rápidos y los
lentos. Conclufmor que la diferencia es signfficativa para esta variable de la clasificación
sepia la inmunodeficiencia,
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ResuL Lados

eGRUPO LESION ORAL B <GBact; GHPV,GUNA, Periodontitis)

-No hay diferencia significativa para las variables de Edad,Peso,T-INF, T-LES (años)y Sexo.

-No se detecta ninguna tendencia evidente en ningttna de las categorías de Estado Civil.

-La lesión oral del grupo B ocurre en la raza Blanca. No en los 2 casos aislados qtie tenemos

de otra raza.
-La distribución en el Nivel Social: Bajo=31,4%, Medio=17,8% y Alto=12,5%, la diferencia es
no significativa.

-En la variable Higiene, hay tina d~frrencia significativa con probabilidad asociada <0,001.
Con una distribución de Maln=38,5%, Regular =12,9% y Buena de 11,6%.

-En cuanto al consumo habitual de Oroga hay una diferencia no significativa, pero es más
frecuente la presencia de lesión oral del grupo B cuando el paciente tiene respuesta afirmativa
23,5% frente a los que no consumen con 15,8%.

-Los grupos de riesgo Accidental y Trnnsfusional no tienen una diferencia significativa.

-El hábito de Fumar y tomar Alcohol, mantienen tinas diferencias significativas con la
asociación de presencia de lesiones o’ales del grupo E.

-La presencia de Leucoplasia Vellosa y Micosis, no significativas pero están ligeramente más
presentes en el caso de haber lesiones orales E,

-Con patología de Parótida, no hay una diferencia significativa, tan solo hay 3 casos.

-Herpes y Kaposi, no son significativos, pero es menos frecuente la lesión oral en presencia de

estas lesiones.

-Aftas, no se observa ninguna tendencia en ninguna de las categorías frente a lesión oral 13.

-El hecho de que el paciente sen Sintomático para la infección Vil-!, establece una diferencia
significativa en la presencia de lesiones orales del grupo E. Con una probabilidad de 0,035 y
una frecuencia en respuesta afirmativa de 2 1,4%.

-Las patologías que definen enfermedad sistémica como Endocardio, Embolismo, Pericardio,
Neumonía, Encefalitis, Esplenectomía y Sepsis, no definen diferencia significativa,

-En el caso de TBC, es mayor la frecuencia de respuesta afirmativa para esta variable y
presencia de lesión oral E siendo de 28,6% frente a 17,1% en respuesta no.

-Tatuajes la diferencia es no significativa, pero hay mayor frecuencia de lesión oral del grupo E
en tatuajes sí.
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Resultados

-Respecto a la pertenencia de un grupo de riesgo en concreto, es mayor la frecuencia en lesión
oral E en ADVP (19,7%-resptíesta si- frente a 14,7% -resptíesta no- ) al contrario que en
Homosexuales (19,2% -respuesta no- frente a 11,7% -respuesta si-) y en Grupo de riesgo
Desconocido tenemos más presencia de lesiones en respuesta afirmativa 27,3% que en
respuesta negativa 16,9%.

-En el análisis de Comportamiento sexual, ocurre lo mismo, es más frecuente la presencia de
lesiones orales del grupo E, en el caso de respitesta afirmativa para grupo sexual de
Heterosexuales y es menos frecuente en el de Homosexuales.

-En las Causas de hacerse Sintomático el paciente, hay una ligera mayor frecuencia de lesiones
orales del grupo 13 en el grupo que lo hace por leucoplasia vellosa o por otras causas que en el
resto.

—En la variable Tratamiento es significativa la dijérencia para el T—dd C, no siendo
significativa para los demás tratamientos-

-En la Clasificación por la Inmunodeficiencia, encontramos que no hay una diferencia
significativa, pero encontramos qtíe hay nuh frecuencia cíe lesiones orales del grupo B en los
casos de Progresadores lentos=20%, siguiéndolo en frecuencia el gru¡’o de Estables
Persislentes= 17,8% y en los Progresadores Rdpidos= 16,0%,

•GRUPO DE LESION ORAL C <GBacter/GHPV/GUNA/Period)

-No hay diferencia significativa para las variables Edad, Peso, T-1NF (años), T-LES (años)

-El Sexo es una variable significativa frente a las lesiones del grupo C, Kaposi, Cáncer y

Vellosa. Siendo ¡ndsJ)vcueníe en varones que en mujeres.
-En el Estado Civil, no se detecta una tendencia en ninguna de las categorías.

-En el Nivel social, hay una frecuencia de 29,4%. en Bajo, Medio: 22,6% y alto: 37,5%. Pero no
es significativo, estadisticamente.

-En la Higiene, hay lesiones del grupo O en higiene Mala: 26,2%, Regular: 28,7%,
Buena: 16,3%.

-Es mínima la diferencia pero hay más frecuencia de lesiones orales del grupo C cuando el
paciente toma Droga ea general y es ADVP.

-El hecho de ser Fumador aporta un ligero incremento en la frecuencia de lesiones del grupo C,
y Bebedor tiene una frecuencia disminuida frente al que no lo es.

-El padecer Micosis, aporta una diferencia significativa asociada al grupo de lesiones del grupo

O.

-No ocurre lo mismo con las Adenopatías, Herpes y Nerviomentoniano.
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Resultados

-La patología periodontal: GHPV y OBacteriana cuando reciben respuesta si, tienen más

frecuencia de lesión oral, al contrario que con CUNA y Periodontitis,

-En las Aftas, no se observa ninguna tendencia clara de asociación,

-Cuando el paciente es Sintomático, la diferencia es significativa frente a lesiones del grupo C.
Sobre todo si la Causa de su Sintomatología ha sido una Candidiasis (Micosis) o
Leucoplasia vellosa, que también dan una diferencia significativa. Cuando es otra causa la
sintomatología no es significativo.

-El hecho de padecer tina Serología positiva infecciosa virica, no da una diferencia significativa
para lesión perteneciente al grLipo C.

-En casos de TBC y Mantotíx positivo, hay una ligera mayor frecuencia de lesiones orales tipo
C.

-Los pacientes qtíe no tienen Tattíajes, presentan una ligera mayor frecuencia frente a la
variable estudiada,

-Cuando esttídiamos el Grupo de Riesgo y Comportamiento Sexual como variable dicotómica,
obtenemos que no hay diferencia significativa para cada variable, pero sí apreciamos un ligero
aumento en la frectíencia de respuesta positiva para Homosexual como grupo de riesgo y
Comportamiento Sexual y un ligero descenso para Heterosextial y ADVP , en los dos aspectos
dichos frente a lesión oral C.

-En el Tratamiento, tenemos que T-AZT presenta ttna diferencia no significativa frente a
lesión oral C, así como T-DDC y T—Otro sí presenta d¿ferencia .xign(ficativa con marcada uso
positiva en su utilización.

-En la Clasificación según la lnmtínodeficíencia, no hay una diferencia significativa y
concltíinios qtíe la presencia de lesión del grupo C en los progresad<weá’ lentos es del: 30.0%,
en losprogresadores rápidos 32,0% ; en los estables persistentes del 21,9%.

•GRUPO DE LESION ORAL O (Adenopatías/ Parátida/N.Mentoniana>

-El bajo número en la muestra, supone un gran inconveniente para el análisis de las lesiones del
grupo D.

-En las variables Edad, Peso, T-INF (años) y T-LES (años) no hay diferencias significativas,

-Ea cuanto al Sexo, encontramos una diferencia no significativa, con una distribución en
varones del 2,1% y en mujeres un 0,0%.

-En el Estado Civil, no se detecta una tendencia evidente en ninguna de las variables.

-En cuanto a la Raza, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza distinta a la blanca, los
resultados de lesión oral tipo D por raza, no son estadistienmente significativos (1,6% en raza
blanca frente a 0,0% en otra).
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Resuita~Éos

-En el Nivel Social, encontramos tina distribttción de Baja=2,0%; Medio=0,72%; Alto=6,3%.
La muestra es baja y no existen diferencias significativas.

-En cuanto a la Higiene, en la Mala=0,0%; Regular=2,0%;Buena=2,3%. En este caso hay muy
baja muestra y no hay diferencias significativas.

-El uso habitual de Droga, no presenta tina diferencia significativa, aunque sí hay un ligero
aumento de frecuencia de lesiones del grupo D, en los que lo usan habittialmente.

-El grt¡po Accidental y Transfusional no presentan diferencias significativas y serán aquellos
que presenten respuesta=no para estas variables quienes van a tener lesiones del grtípo D.

-Vertical y Quirúrgica, tienen una resptiesta negativa siempre.

-En ctianto a si el paciente es Fumador hay una pequeña diferencia más elevada, no significativa
para nqt¡ellos con respuesta afirmativa en esta variable frente a lesiones del grupo D, mientras
que con Bebedor ocurre que tiene una diferencia más elevada en aquellos con respucsta=no
para esta vnriable.

-En Leucoplasia Vellosa, hay una pequeña mayor diferencia en respuesta=si para esta variable
frente a presencia de lesión oral del grupo D. Con Micosis ocurre lo mismo.

-En la patología periodontal encontramos mayor presencia de lesiones orales del grupo D no
significativa en OBacteriana y Periodontitis en respuestn=si tnientras que en CHPV y CUNA en
respt¡esta=no.

-Cuando el Kaposi está ausente, hay más presencia de las lesiones del grupo D,

-En el Cáncer oral, no hay respuestas afirmativas en esta variable.

-Aftas: no existe ninguna tendencia evidente en ningttna de las categorías,

-Sintomático, hay una mayor diferencia no significativa con 2,6% en respuesta afirmativa en
sintomático frente a lesiones del grupo O.

-En la patología sistémica, como Esplenectomia, Endocardio, Neumonía, Encefalitis,
Embolismo y Pericardio obtenemos una diferencia no significativa.

-En la serología vírica positiva frente a lesiones orales del grupo O, encontramos que que no nos
indica ningún dato importante. Analizando la Hepatitis en B y C, encontramos que aumenta la
presencia de lesiones orales del grupo D, cuando hay respuesta afirmativa para estas variables,

-En la TBC, no hay diferencia significativa, tan sólo hay 7 casos de esta patología, pero las
frecuencias en respuesta afirmativa para aumentar la frecuencia es del 14,3% mientras que en
respuesta negativa es del 1,2%,

-En el Programa de Desintoxicación, obtenemos una diferencia no significativa.
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Resu 1 lados

-En el Grupo de riesgo Heterosexual, aumenta la frecuencia en respuesta=si muy ligeramente en
lesión oral del grupo D. El grupo de riesgo ADVP, es no significativo.

-En el Grupo de riesgo de Homosexuales, la diferencia es no significativa, aumenta la
frecuencia de lesiones orales ea respttesta afirmativa.

-En el Comportamiento sexual de Bisexuales, hay tina diferencia significativa. Sólo hay 16
pacientes con Gs-Bisexuales =si. Concluimos que hay asociación entre esta variable y la
presencia de lesiones orales.

-El Tratamiento realizado en estos pacientes, no condiciona una diferencia significativa para la
aparición de lesiones orales tipo D. Es algo menor la frecuencia para respuesta afirmativa, pero
es mínima.

-La causa por la que el pnciente se hace sintomático, no origina significación en la asociación
con lesiones orales del grupo D.

-La Presencia de Tatttajes es no significativa.

-Cuando hacemos una distribución de la muestra según la Clasificación del estado de
inmunodeficiencia podemos concluir que no hay significación en la distribtíción y asociado a
lesiones orales del grupo D. Queda así: Progresadores lentos=0,0%; Progresador rápido=2,0%
y Estable persistente=l,8%.

IVII.23. OTRA CLASIFICACION DE LESIONES ORALES
Posteriormente, se han creado otras 3 nuevas variables, que reflejan lesiones

orales según una clasificación utilizada internacionalmente, que es la de la EC-
Clea ringhouse.
LES-E: Micosis, Vellosa, Kaposi, OBacter., CUNA, Periodontitis
LES-F: Herpes, CHIN, Parótida, Aftas (VIH y ddC)
LES-G: Mentoniano, Adenopatías, Aftas (Vanal)

Los resultados de dicha clasificación son, si tenemos en cuenta todos los casos:
En Lesión E, un 51,8% con un total de 131 casos. En Lesión F, un 12,3% con un total
de 31 casos yen Lesión O, un total de 3 casos que tan sólo constituye cl 1,2%.

•IV.II.2,3.1. Estadística Descriptiva <LESION ORAL GRUPO E>
El número de casos con lesión oral Grupo E, es de un total de 131.

Las lesiones que constituyen este grupo son Micosis, Vellosa, Kaposi, GEacter, CUNA y
Periodontitis.

-Variables cuantitativas (pacientes~
La Edad media de las personas que padecen lesión oral E en el momento del

diagnóstico es de 35,71 aNos, con un mínimo de 23 y un máximo de 7], Con un Peso
de 67,45 kg, siendo el mínimo de 45 y el máximo de 103.

233



ttesulíod,s

Hablando del tiempo transcurrido desde el diagnóstico de la infección VII-! hasta el
momento en que se realiza la primera analítica podemos afirmar que T-INF es de 4,88
años, mientras que el tiempo transcurrido desde que se diagnostica la infección V1H
hasta el momento en que se realiza el diagnóstico T-LES es de 5,51 años. Vernos las
tablas adjttntas para

correspondientes.

LES E N OI,s

valorar el error estándar

Vnrlotfle LúI,eI

y las desviaciones estándar

N Me,,, SIc! Dcv Sic! Error Mínimum Mn~Inium

NO 122 liflAl)
Nl t’ES(>

Si 131 Ei)AI> 123
N4 PESO ti’)

72

35.71 8.966 0.808 23 71
67.45 1075 0.986 45 103

LES E N OL,svAtUABLI!

NO t22

N Mc,,,, Sitj Dcv 51c1 Error Minimun, Mnxtn,un,

T-iNV t 16 3.686 3.2t2 0.298 0 tl>.’12
T-LR5 ¡16 4.345 3.237 0.301 0 ¡0.5

St T-iNt~ t26
‘i-t,ES 125

41<8 3.357 0.299 0 84.08
5.517 3.303 0.295 0.08 ¡5

Tabla 42. Andli4x de la varia bit k4ady Pesa.
Tabla 43, .Andllsis de la variable T-tNF y T-LILS,

-Variables cualitativas <nacientes

)

El Sexo de los pacientes de nuestra muestra que tienen lesiones orales del grupo
E, es fundamentalmente masculino, con un 81,68%, con i07 casos, Las mujeres
representan dnicamente un 1 8,32%.

El Estado Civil de estos pacientes es fundamentalmente Solteros con 44,83%, seguido
de Casados con un 31,90% y de Otros con 22,41%.

Tenemos que casi todos los casos 130 de 131 pertenecen a la Raza Blanca. El Nivel
Social es fundamentalmente Medio con un 62,93%, seguido con un 29,3 1% del nivel
Bajo. La Higiene en estos pacientes es Regular, con un 44,74%, mientras que un
41,23% la tiene Mala.

TABLE OF CSHY LES.3
rssrss .nssscr . - sss.

Frceuor,cy
Ccl Pci NO SI
MALA iR

18.95
41

41.23
65

RECULAR 50
52.63

$1
44,74

101

BUENA 27
28.42

16
14,04

43

Tal, 1
t
2rucucíícy Micsing = 44

951 114¡. 209

Tabla 44. Andtistv de la variable Higiene.

¡07 36.5 10.03 0.97 20
103 69.2’I 11.95 t.278 46 105
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Resultados

El Grupo de Riesgo al que pertenecen es fundatneatalmente ADVP con un 56,49%,
seguido del grupo de Homosexuales con 20,61%, y luego de cerca de l-leterosexttales
con un 13,74%. El resto de las posibilidades o combinaciones es de poca frecuencia
como podemos observar en la tabla adjunta.

TABLE OF CÓBY LES_E

Col PcI NO 5!
Total

HETIIIlOSIIX. 25
20.49

III
13.7.1

43

Ar)vP 58
‘tl.54

74
56.19

t32

FtOMO5RX. 27
22.13

27
20.61

54

OHScON(>clDO 4
4.10

3
3.05

9

POSTRANSPUS. 0
0.82

0
0.76

2

IiX-ADPV 1
1.64

2
2,2’)

5

lo
0.00

.5

2.29

12 1
1.64

0
0.76

3

20 1
1.64

0
0.76

3

Total l22~ 131 253

Tabla 45. Andlixt. de la varIable Grupo de Riesgo.

El Comportamiento Sexual en estos pacientes es fundamentalmente Heterosexual con
un 76,15% con 99 casos, tenemos después 2] casos de Homosexuales y 7 casos de
Bisexualidad.

El uso de Droga de forma habitual constituye un 25,19% en frecuencia. ADVP se
manifiestan usuarios un 16,79% con presencia de lesiones orales E.
La posibilidad de que la transmisión sea Accidental en este grupo de pacientes es nula,
el único caso con lesión oral no está aquí. En transmisión por Transfusión, sí tenemos
que hay un caso de los 2 existentes que tiene lesión oral del grupo E.
No hay ninguna respuesta afirmativa en la variable Quirúrgica ni Vertical.

El hecho de que nuestros pacientes sean a la vez Fumadores y se asocien a Lesión del
grupo E, tenemos que un 45,80% sC lo hacen, y con Bebedores ocurre lo mismo
prácticamente que un 32,82% si se asocian.
Entrando dentro de la patología oral, valoramos que la presencia de Leucoplasia
Vellosa, lesión que se incluye dentro de nuestro grupo tiene lugar en 54 casos, con un
41,22%, Micosis con un 67,18%, Parótida con un 2,29% y Adenopatías con un
1,53%. En Herpes tenemos un 8,40%.
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Resulíndes

Dentro de la afectación periodontal encontramos que GHPV hay 2 casos con un 1,53%,
GBacter un 14,50% con 19 casos, GUNA 5 casos con 3,82% y Perioduntitis un
26,72%.

TAB LE OP CIá BY LES
~~LiAE2t~2 ¿ ¡¿§11+1
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Tabla 46. A,,dtúto de la variable Lesiones Orales.

En Neuropatía mentoniana y Cáncer Oral, no encontramos ningún caso. En Kaposi.
hay una asociación de II casos, con un 8,40%.
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Las Aftas, entendidas como en todas sus variedades, encontramos que Aftas Vanal, hay
un caso, Aftas por VIII hay 4 casos asociados a lesiones del grupo E, y por ddC hay un
caso.
El paciente que presenta lesiones E, es en nuestro estttdio un 82,44% Sintomático, dato
de frecuencia importante y elevado. Con un total de tos casos.
En la patología sistémica, tenemos un 2,29% de casos de Endocarditis, mientras que
no hay ningún caso de Pericardio ni Embolismo.
Hay 3 casos asociados de Neumonía, 1 de Encefalitis y otro de Esplenectomía.
No hubo ninguna respuesta afirmativa para Sepsis,
En Ja serología virica asociada a lesiones del grupo E, en pacientes VIII, encontramos
que la mayor frecuencia está en la asociación de Hepatitis B y C, con un 44,27%, luego
el CMV con un 25,95%, seguido del VEE con un 22,90%, y el Toxoplasma con un
16,79%, [apresencia de VPH es de 4,58% tan sólo.
En patología de Lúes, hay un 12,98% de nuestros pacientes que tienen esta asociación,
prácticamente igual a la de los pacientes que con respuesta afirmativa para Ides, tienen
lesión pero no del grupo E.
En TBC, podemos afirmar que un 3,82% tiene lesión oral E, y un 19,85% con
Mantoux positivo.
No hay respuestas positivas para Legionella, Clostridh¿m y Pneumocystis, El caso que
hemos encontrado con Micobacteri.a se halla dentro del grupo de lesiones E.
El Tratamiento que tiene tnayor frecuencia es el de Ninguno con un 28,24%, seguido
de AZT con 10,69%, AZT+ddC con 12,98% y AZT+ddC+Otros con un 9,92%. Ver
tabla siguiente.

TABEE OF C49 BY LEtE
s2~ss5ssss<ssss
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Tabla 47. Andítois de la variable Tratamiento.
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La Causa por la que estos pacientes se han hecho Sintomáticos está definida por la
asociación de Micosis con Otras con un 27,27%, seguido de Micosis aislada con
20,91%. También es frecuente la asociacióíx de Micosis con Vellosa y Otras, y
Micosis con Vellosa,

La totalidad de los pacientes que presentaron Tatuajes, que fueron 9 presentan Lesión
oral grupo E.
Dentro de los pacientes que están dentro de un Programa de Desintoxicación tenemos
que un 6,11% dcl total de la muestra están dentro del grupo de lesiones E.

•Si aplicamos los mismos porcentajes a las variables creadas a partir de las no
mutuamente exeluyentes, los resultados son

Valorando el Grupo de Riesgo tenemos que la mayor frecuencia se encuentra
dentro del colectivo de ADVP con un 58,78%. seguido casi con iguales valores por el
colectivo de Homosexuales con 22,14% y el de Heterosexuales con un 16,03%. El
resto de los grupos como Desconocido, Transfusional y EXADVP presentan unas
frecuencias mínimas.

En el Comportamiento Sexual, va a responder NC (no contesta) un 1,53% de la
muestra, mientras que la gran mayoría es Heterosexual con lesión E, un 75,57%,
seguido de Homosexual con un 16,79% y con Bisexual con un 6,11%.

En la Hepatitis 13, encontramos que un 60,31% padece esta enfermedad vírica asociada
a lesiones del grupo E, con un 54,20% de pacientes que padecen Hepatitis C.
Analizando el Tratamiento, tenemos que 56.49% de pacientes tienen AZT corno
principal fármaco antirretroviral, con 19,85% con ddl, y 26,72% con ddC, y a su vez
tienen lesiones orales del grupo E.

Dentro de la Causa por la que el paciente se ha hecho Sintomético, sigue encabezando
la lista la Micosis, con un 66,41%, seguido de Leucoplasia Vellosa con un 32,06% y
con Otra con un 51,15%.

Dentro de la Clasificación Inmunológica, hay que destacar que con una frecuencia
perdida de 24 casos, 12 de los cuales pertenecen al grupo de Lesiones del grupo E,
tenemos que en el grupo de Progresadores Lentos tenemos 4 casos, con un 3,36%, en el
de Progresadores Rápidos 31 casos con un 26,05% y en el de los Estables Persistentes
un 70,59% con 84 casos. Concluimos diciendo que el grupo de Estables Persistentes es
el que en la lesión E lleva la mayoría.
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TAELE OF CLJNF BY LES_E
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Tabla 48. A ndlist de la varIable Cías (ficar 14» lasa unológica.

•IV.Il.2.3.2. Estadística Analítica (LESION ORAL GRUPQ E)
Las tablas quedan completas con la información especificada en los apartados

descriptivos previos del estudio analítico (media, desviación estándar ...); esto es, para este
apartado referente a comparaciones entre lesión oral grupo E (SI/NO) la descriptiva de cada
grupo se ha descrito antes,

-Variables cuantitativas (Dacientes

)

Comprobado previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del test de Shapiro-Wilk, se detectan desajustes significativos para las cuatro variables que se
ofrecen a continuación. Por ello, aunque se adiunta el valor del test t de Student (aplicable si
tenernos en cuenta el elevado tamaño muestral), es mejor verificar diferencias en base del test
de Mann-Whitney, ya que no asume parámetros propios de distribuciones gaussinnas (test no
pararnétrico).

Con la Edad, no obtenemos diferencia significativa, al igual que con el Peso,
En T-INF o tiempo transcurrido en años desde que se diagnosticó la infección VIH
hasta qtte se ha realizado la primera analftica, sC que obtenemos una mayor inedia cte
<¡ños en lesión del grupo E de SI. Ocurre lo mismo con T-LES o tiempo transcurrido en
años desde que se diagnosticó la infección VIH hasta que se realizó el diagnóstico de
lesióti oral, coti una mayor inedia de aflos en este grupo de lesiones,

-Variables cualitativas (nacientes

)

En el Sexo tenemos que hay una diferencia sign~?cativa, sietido más frecuente
los casos de lesión oral E con Varones, con un 55,4% y en mujeres un 40%. Hemos
aplicado el ~2 con una probabilidad asociada de 0,037. En el Estado Civil, no es
aplicable este test sin agrupar celdas; no obstante, no se detecta una tendencia evidente
en ninguna de las categorías. En la Raza, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza
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distinta a la blanca, los resultados de lesión oral tipo A por raza no son estadísticamente
significativos (51,8% en raza blanca frente a 50,0% en otra),

Nivel Social, no hay diferencia significativa. Tenemos un 66,7% en Baja, Medio un
50,0% y Alto un 56,3%. Higiene, aplicando el test de %2 obtenemos una diferencia
signijwatn’a, con una probabilidad de 0,001, con una distribución de Mala: 72,3%;
Regular: 50,5% y Buena un 37,2%.

X’ <),(X) t DiI’crcnck¡ signirleuti va
Mala: 72,3%: Re ‘ular: iO,0%; Buena: 37,2%

Tabla 49. Análisis de la variable Higiene.

EJ Grupo de Riesgo, no es aplicable ningún test sin agnípar, luego se analiza como

dicotómica. Ocurre lo mismo con Comportamiento Sexual.

Atializando dicotómicamente el Grupo de Riesgo, obtenemos que el grupo
Heterosexual, como en el colectivo Homosexual no presentan una diferencia
significativa, teniendo incluso una frecuencia menor de lesiones orales E los pacientes
que respondían afirmativamente a la variable, mientras que en ADVP a pesar de no ser
sigííificativa la diferencia, era algo mayor cuando la respuesta es SI. El hecho de
Descoííocer el contacto coíí el VIH alcanza una frecuencia menor para aquellos que
tienen lesiones orales y eran afirmativos para esta variable. En el grupo de riesgo de
Transfusiones, La frecuencia en lesiones oraLes E, era ligeramente mayor en frecuencia
cuando era afirmativa la respuesta.

En cuanto al Comportamiento Sexual, tenemos que el resultado es de no significación
para todas aquellas variables que controlan la posibilidad de asociación entre el
Heterosexual, Homosexual, Bisexual y que No conteste, siendo un poco mayor la
difereíícia en la frecuencia en aquellos cuya respuesta es afirmativa para e]
comportamiento Heterosexual,

El hecho de utilizar Droga habitualmente sí es significativo en presencia de lesiones
orales E, obteniendo un 48,5% para respuesta de NO y un 64,7% en respuesta de Sí. El
ser ADVP no es significativo.

>0 0,039 D¡lbrcnciuslgnll¡eadvu
No: 48,5%: Sl: 64,7%

rabia .50. Análisis de la variable ¡toga.

En los Orttpos de riesgo Accidental, Transfusional, Quirúrgico y Vertical no son
significativas las asociaciones, en el primer caso por tener tan sólo 1 caso Accidental y
en los otros tres por tener todos los casos respuesta NO en esta variable,
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El hecho de ser Fumador determina una d¿ferencta sign(ficativa con asociación de
lesiones orales del grí.tpo E, con una probabilidad de 0,048, y una distribución de
frecuencias de 49,2% para respuesta =NO y de 58,1% para respuesta=SI; mientras que
no ocurre lo mismo con Bebedor.

2<’ 0(148 D¡rcrc¡iclaslgn¡ncat¡vt¡
No: 46,7%: SI: 59,4%

Tabla Si. Andílsis de la variable Fumador

En Micosis, Vellosa, Kaposi, GBacteriana, GUNA, Perlodontitis, puesto que son las
variables usadas para definir si existe o no lesión oral, no pttede buscarse asociación
entre variables iguales.

La patología de Parótida, determina que no haya significación en la diferencia, sólo hay
3 casos de parótida. En Adenopatías ocurre lo mismo, sólo hay 2 casos.
En patologra Herpética, hay un 50,9% en respuesta=No y Si un 64,7%, siendo no
significativa la asociación.

GHPV hay una diferencia no significativa, aplicando el test de Fisher. En patología del
Nervio mentoniano y Cáncer Oral, como no hay ninguna respuesta afirmativa,
tenemos no significación. En Aftas, no es aplicable el test ~2 sin agrupar celdas, no
obstante; no se detecta uíia tendencia evidente en ninguna de las categorías.

El qtte sea Sintomático el paciente sí confiere ¡¡¡¡ci d¿ferencta significddiva, tenemos que
con respuesta=NO, hay uti 23,2% y 51=70,1%. La probabilidad es de 0,001, con ~2.

X
3 0(10 ¡ DiferencIa signiricativa

No: 2,3,2%: SI: 70,1%

Tabia 52. AndIlsis de (a variable Sintorndlica.

Eti la patología sistémica, tenemos que no hay significación para Embolismo,
Pericardio y Sepsis, puesto que no hay ningún caso de respuesta positiva.

En Neumonía, sólo hay 5 casos con esta patología, no hay diferencia significativa. En
Encefalitis y Endocarditis no es significativa la diferencia eíitre la presencia de estas
variables y la de lesiones orales del grupo E. Hay un número de casos de 2 para
Encefalitis y 3 para Endocarditis y se encuentran estos últimos en lesiones del grupo A.
El haber recibido tratamiento de Esplenectonila, establece una diferencia no
significativa puesto que hay sólo 4 casos entre nuestros pacientes a Los que se les
realizó.

En la patología virica, obtenemos que no hay significación en los casos de serología
positiva a los siguientes virus analizados: VEB, Toxoplasma, CMV y VPH. En el caso
de la Hepatitis, analizado como variable dicotómica obtenemos una no significación
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también, y observamos un ligero aumento de la frecuencia de estas patologías en
presencia de lesiones orales del grupo E.
En la presencia de Mes, obtenemos una diferencia no significativa, con la aplicación
del test de x2~ con una ligera mayor frecuencia cuando la respuesta es sí en relación con
las lesiones orales del grupo E.

En TBC y Mantoux positivo, no tenemos diferencia significativa, siendo mayor la
frecuencia de respuesta sien estas variables con lesiones orales E.

En el caso de Legionella, Clostridiuna y Pneumocystis, no se puede aplicar ningún test
porqtte todas las respuestas fueron negativas.

En el caso de las Micobacterias, sólo hubo un caso en el que fue positivo. No es
significativo.

Cuando los pacientes tenían Tatuajes, sí resulto significativo en asociación con
lesiones orales del grupo E, con una probabilidad de 0,004. Aplicando el test de Fisher.
Con respuesta de NO tenemos un 50,0% y con respuesta Sí tenemos un 100%.
Teíiernos 9 pacientes con tatuajes.

Ea la inclusión de un Programa de Desintoxicación, no es significativa la diferencia,
Hay 10 pacientes incluidos dentro de ella, con una respuesta NO a esta variable tenemos
un 50,6%, y con respuesta Sí un 80%,

Analizando el Tratamiento, como variables dicotómicas, tenemos que el T-ÁZT sies
signifficalivo, con la aplicación del test de ~2con una probabilidad de 0,020. Con una
frecuencia de 44,5% cuando la respuesta es NO para la variable y cuando es afirmativa
dc 59,2%.

Ocurre qtíe con T-ddl y T-ddC no son significativas las diferencias obtenidas, pero si
hay una mayor frecuencia para lesiones orales del grupo E cuando las respuestas son
afirmativas. Con T-Otro ocurre que los resultados obtenidos, son significativos en la
dfterencia, con una probabilidad de 0,001, aplicando siempre el mismo test.

DIferencia slgntflcutiva
_________ No: 44,5%; 8<: 59,2%

Díferinacla signincativa
No: 51,0%; SI: 55,3%
Diferetwlu significatIva

_________ No: 50,3%: 3<: 56,5 ‘8
Difere¡wii¡ sigair lectiva
No: 45,2%; SI: 70,8%

Tabla 53. AndIlsis de la variable Tra¡amienio~
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Respecto a la Causa por la qite el paciente se ha hecho Sintomático obtenemos que hay
una dif&rencia sign(ficativc¡ para C—Micosis y C-Vellosa; así como para C-Otra siendo
las probabilidades en los 2 primeros casos <0,001 y en el último caso de 0,002.

X’ <(>,(X)[ OlIcrenclu sigoiIicat ¡vaNo: 30,6S~:5<: 79,8 %

Ls 2<’ <0,001 D¡¡~títcin s¡giíiflca[ivi¡
No: 42A%; SC: 97.7%

Tabla .54. Andilsis de la variable Ozuxa Slnmamdtico.

En cuanto la Clasificación según el estado lnmunol6gico obtenemos qtíe no hay tina
diferencia significativa obtenida, con una distribución de frecuencias de 40,0% para los
Progresadores Letítos, 62% de los Progresadores Rópidos y de 49,7% para los
¡staI,íes Persistentes, en presencia de lesiones orales del grupo E.

•IV.II.2.3.3. Estadística Descriptiva (LESION ORAL GRUPO F)
Hay que destacar que el número total de casos descritos es de 31.
Las lesiones orales qite lo constituyen son : Herpes, GHPV, Parótida, Aftas (VIH y
ddc).

-Variables cuantitativas <pacientes

)

En la Edad de los pacientes de nuestra muestra que preseíitan estas lesiones
encontramos que la edad media es de 37,36 años, con un rnfnirno de 28 y máximo de
60 años. El Peso es de 67,72 kg, con 49 de mínimo y 103 de máximo.

El tiempo medio transcurrido desde que se ha diagnosticado infección VIH hasta que se
Les ha realizado la primera analítica es de T-INF (años) 4,35 años, y hasta qtíe se ha
realizado nuestro diagnóstico de lesión oral es de T-LES (años) de 5,02 años. Ea las
tablas que se acompañan, valoramos el error y la desviación estándar de cada variable.

LES F Pl 01» venable Labct N Mean 514] Dcv Sal Error MínImum Mn,cIuíutn

NO 222 liOAfl 202 35.9 9.687 0,682 20 72
N4 PESO ¡94 68.36 ¡ [.28 0.81 45 [05

Sl II EI>A¡> 28 37.36 7.68 tASI 28 60
NI [‘ESO 28 67.72 t t.87 2.242 49 [03

LES E N tIh.q vt,r¡ah[e Pl Mean 5Ut Dcv SíU Error Mtn[ntííni Mtudrnum

NO 222 T-[NF 211 4.3 3.338 0.23 0 t4.08
T-LF.5 210 1.9.42 3333 0.23 0 15

Sl 31 T-INI’ 31 1355 3.377 0.607 0.08 [0.17
¡‘-¡ES 31 5.026 3.26 0.585 0.12 t0.33

Tabla 55. An4llsZs de la variable li!dady Peso.
Tabla 56. Análisis de la varIable T-INF y T-LES,
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-Variables cualitativas (pacientes

)

El Sexo predominante de los pacientes de nuestra muestra que presentan
lesiones orales del grupo F, es el masculino, como en todas las lesiones orales,
constituye un 80,65%, mientras que el fetnenino es el de 19,35%,

La mayoría presenta un Estado Civil de Casado, con un 44%, seguido de Soltero con un
40%. La totalidad de los casos pertenecen a la Raza Blanca. Con ttn Nivel Social de
tipo Medio con un 72%, y prácticamente igual de Bajo y Alto, con un 16 y 12%
respectivamente. Su Higiene es Regular con un 52% y Buena con un 32%.

TABLE OF C5 BY LES_F
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65
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3
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43
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84 25 209

El Grupo de Riesgo es fundamentalmente ADVE con un 38,71%, mientras que los
Homosexuales constituyen un 29,03%, el resto de los grupos tienen mucha menor
frecuencia.

TAELEOFCGBYLES_F

Frctucncy
Col PcI NO SI

Total

HETEROShX 41
¡8.47

6
6.45

43

AnVP 120
54.05

12
38.71

t32

HOMOsEX. 45
20.27

2
29.03

54

DEsCoNoctDO 2
2,70

9
9,68

9

t’OSTRAN5I
4U5. 0

0.45
3

3.23
Ex-ADvl’ —

— 1.80
2

0.90

3
3.23

5

0
0,tX)

2

12 0
0,9<) 3.23

20 0
0.45

6
6.45

2

3,

3,

253

w~TffiR.Ftan~pjR~c1rni itt ¡aRR awt~’

Total 222 al

Tabla 54 AndílsIs de la variable Grupa de Riesgo.
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Resultados

El Comportamiento Sexual es Heterosexual con un 54,84% seguido de colectivo
Homosexual con un 16,13%, y Bisexual con un 19,35%. Sólo utilizan habitualmente
Droga en un 12.90%. Tan sólo 2 casos de la muestra son ADVP. Siguiendo con los
grupos de riesgo, no hay ningún caso Accidental, ni Vertical y Quirúrgico. Tan sólo
hay un caso de Transfundido que presenta este tipo de lesión E.
En el caso de Fumador, tenemos que un 38,71% presenta este hábito asociado a
lesiones orales E, y un 29,03% es Bebedor.
Entrando en Lesiones orales, la Leucoplasia Vellosa constituye un 22,58%, mientras
que la Micosis un 38,71%, ligeramente mayor, y patología de Parótida un 9,68%, Sólo
un 3,23% de Adenopatías, y un 54,84% de Herpes.
En la patología periodontal tenemos que un 6,45% presenta GHPV, un 9,68%
GRacterlana, no hay ningún caso de GUNA y un 19,35% de Periodontitis.
En patología del Nervio mentoniano, no hay ninguna respuesta positiva, y en Kaposi
tenemos 2 casos de la muestra que tiene una frecuencia de 6,45%.
No hay ningún caso de Cáncer Oral. En Aftas, tenemos la distribución de que
Vanales, no hay ningún caso, mientras que asociadas a VIII se encuentran los 7 casos
diagnosticados y por ddC están los 3 casos diagnosticados, (esta patología se encuentra
del grupo de lesiones E)
Un total de 80,65% de estos pacientes con lesiones E están Sintomáticos para el VIH.
Analizando la patología por sistemas, encontramos que Endocarditis, tenemos un caso,
ningún caso de Pericarditis, ni Embolismo, ni Neumonía y tampoco de Sepsis. Tan
sólo un caso de Encefalitis, y tampoco ningún tratamiento realizado de Esplenectomía.
En patología vírica, la serología para el VEB fue positiva en un 22,58%, para el
Toxoplasma en un 35,48% y CMV en un 35,48%. En Hepatitis tenemos que la B
supone un 22,58% y la combinación de a y C un 35,48%. No hay ningún caso positivo
para el VPH.
En patología Luética tenemos 4 casos con un 12,90%.
Tan sólo hay un caso de TBC con un 3,23% y 6 casos con Mantoux positivo con un
19.35%. No hay ningún caso positivo para Closlridium, Legionella y Pnerunocystis.
Tampoco hay casos positivos para Micobacterias.
En el Tratamiento que realizan estos pacientes, destacamos que el predominante en
frecuencia es que no hagan tratamiento: Ninguno, con 6 casos. Le sigue la
combinación de AZT y ddC con 5 casos, y luego con 4 casos el combinado de AZT,
ddC y Otros,
La Causa por la que los pacientes se han hecho Sintomáticos, se resume en Otras con
9 casos, y combinación de Micosis y Otras con 9 casos. Tan sólo hay un caso con
Leucoplasia Vellosa y 3 con Micosis aislada.
En presencia de Tatuajes se diagnostica lesión oral F, en 1 caso, con 3,23% de
frecuencia.
Tan sólo uno de los pacientes que diagnosticamos estas Lesiones está incluido dentro de
un Programa de Desintoxicación.

Si aplicamos los mismos resultados, a las variables creadas a partir de las no
mutuamente excluyentcs, los resultados son
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En cuanto al Grupo de Riesgo tenemos que hay 13 casos con ADVP, siendo el
más frecuente, seguido de 12 casos siendo Homosexual y 4 casos con Heterosexual
como su primer contacto con el virus VIH. 4 de los 7 casos de grupo de riesgo
Desconocido están con lesión oral F.
En el Comportamiento Sexual predomina el Heterosexual con 17 casos, seguido del
Homosexual con 6 casos y 7 casos de Bisexualidad.
En Hepatitis, tenemos que en la B, hay 18 respuestas positivas en la serología, y para la
C un total de 12.

En el Tratamiento, tenemos que pacientes que toman AZT y a su vez están con
lesiones diagnosticadas de gnípo F, hay 17 casos, seguido dc 12 casos de ddC, II casos
de Otro y 7 casos de ddl.

En la Causa por la que se han hecho Sintomáticos, están Micosis con un total de 16
casos, Vellosa con un total de 5 casos y Otras causas, que es la más frecuente con 21
casos.
En la Clasificación por el estado Inmunológico, obtenemos una frecuencia perdida de
24 casos, no hay ningún caso que afecte al diagnóstico de lesiones del grupo F y la
distribución queda así, con ningún caso de Progresador Lento, 10 casos de
Progresadores rápidos y 21 casos de Estables Persistentes.

•IV.1L2.3.4. Estadística Analítica (LESION ORAL GRUPO 5
Las tablas quedan completas con la inlormación especificada en los apanados

descriptivos previos del estudio (media, desviación estándar...); esto es para comparaciones
entre lesión orní F (Sl/NO> la descriptiva está en el apartado anterior.

-Variables cuantitativas (pacientes

)

Comprobado previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del tesí de Shapiro-Wilk, se detectan desajustes significativos para las cuatro variables que se
ofrecen a continuación. Por ello, aunque se adjunta el valor dcl tesí 1 de Student (aplicable si
tenemos en cuenta el elevado tamaño muestral), es mejor verificar diferencias en base del tesí
de Mann-Whitney, ya que no asume parámetros propios de distribuciones gaussianas (test no
paramétrico).
En cuanto a Edad y Peso obtenemos unas diferencias no significativas, Igualmente
ocuure con el tiempo transcurrido desde que se realizó el diagnóstico de infección Viii
hasta la realización de la primera analítica T-INF (afios) y también lo mismo con T-
LES (alios) que es el tiempo transcurrido desde el diagnóstico de la infección VIH
hasta la realización de nuestro estudio.

246



Ites ‘at a do a

-Variables cualitativas <nacientes

)

Eti el Sexo, tenemos que no es significativo, es prácticamente igual la
rrectletlcia de pacientes del sexo Varón frente a Mujer con una frecuencia del 13,0% y
10,0% respectivamente.
En el Estado Civil, no es aplicable el test x2 sin agrupar celdas, no obstante, no se
detecta ninguna tendencia evidente en ninguna de las categorías.
En cuanto a la Raza, sólo 2 de los 253 pacientes son de ttna raza distinta a la Blanca;
los resultados de lesión oral tipo E por raza no son estadísticaniente significativos
(12,4% etí raza blanca frente a 0,0% en otra).
En el Nivel Social, no hay diferencia significativa, estableciéndose una distribución de
frecuencias de Bajo: 7,8%; Medio: 12,3% y Alto: 18,8%.
En Higiene, tenemos una diferencia no significativa, con Mala: 6,2%; Regular: 12,9% y
Buena :18,6%.

En el uso habitual de Droga no tenemos una diferencia significativa, así como con el
ser ADVP, e incluso es más frecuente la presencia de lesiones orales E cuando es
negativa la respuesta a estas variables.
En el grupo de riesgo Accidental, Transfusional, Vertical y Quirúrgico no hay
significación. En Accidental, el único caso para esta variable no tiene lesión E En las
otras no hay respuestas afirmativas.
En el ser Fumador y Bebedor, no hay diferencias significativas, y las frecuencias son
prácticamente iguales en el caso de respuestas afirmativas o negativas en las variables
asociadas a lesiones orales E.
En lesiones orales como la Leucoplasia Vellosa, tenemos que es no significativa, con
frecuencias práctica¡iiente iguales cii las 2 respuestas.
En Micosis, tenemos que hay una ligerisima mayor frecuencia cuando la respuesta es sí.
En Adenopatías, hay sólo 2 casos de ellas, y tenemos una frecuencia para respuesta
afirmativa de 50%.
En patología periodontal, excepttíando GHPV, tenernos tínas diferencias no
significativas para las variables orales de Oflacteriana, GUNA y Perlodontitis.
Autiqtíe la frecuencia de GBacteriana y Periodontitis es algo mayor cii respuesta
afirmativa, en GUNA es mayor en negativa.
En Nervio Mentoniano y Cáncer oral no hay respuesta afirmativa en estas variables.
En Kaposi, tenemos que la diferencia es no sigtíificativa, tenemos algo más alta la
frecuencia en el caso de variable afirmativa, pero no es significativo.
El ser el paciente Sintomático, st es significativo con una probabilidad de 0,016
aplicando el test de y con unas frecuencias de respuesta negativa de 6,1% y respuesta
afirmativa de 16,2%.

he ‘.016 Diúcrcnciasignilicativu
F Nn:6,I%:S<: 16,2% jj

~•~4’,,.’~V&= —

Tabla 59. An4UÑ de la variable Sin/orad fleo.
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Reso¡tndos

En patología sistémica, tenemos que Endocardio, Neumonía y Encefalitis, la
diférencia es no significativa, hay casos aislados en nuestro estudio.
En Pericardio y Embolismo no hay respuestas afirmativas.
En el tratamiento de Esplenectomfa, sólo hay 4 casos hechos en nuestra muestra y
ningúno de ellos tienen lesiones orales F. En Sepsis, no hay ningún caso afirmativo,
En la serología positiva frente a diferentes virus, tales como VEB, CMV y VPH
tenemos que no hay significación en las diferencias, y hay mayor frecuencia de
asociación a lesiones orales F en el caso del Toxoplasma con una frecucíxcia de
respuesta afirmativa para la variable de 23,4% frente a un 9,7% en negativa es
sign~f¡cativa la d<fe;encia con probabilidad dc 0,001; y en CMLV con un 14,3% en
respuesta afirmativa y un 11,4% en negativa. En los otros 2 casos la respuesta
afirmativa lleva menor frecuencia que la positiva.

En TBC y Mantoux tenemos que, hay mayor frecuencia asociada a la respuesta
positiva, aunque no es significativa esta diferencia.
En Legionelin, Clostridium y Pneumocystis,no hay significación por ser todas las
respuestas nulas,
En el caso de Micobacteria el único paciente que fue afirmativa la respuesta a la
variable no tiene lesiones orales F.
En el hecho de presentar Tatuajes, no obtuvimos significación estadística, con un 9
pacientes con tatuajes. Hubo 11,1% de frecuencia en respuesta afirmativa, y un 12,3%
en respuesta negativa.

Fislaer 1,0 Diícrcneiu signilicalivít
No: 12,3%; SI: 11,1%. 9 acientes con talua es

Tabla 60. Andílois de la variable Tatuajes.

El incluirse dentro de un Programa de Desintoxicación, tenemos que tan sólo hay 10
pacientes dentro de ello, pero sólo con un 10% de frecuencia de lesiones orales F, frente
a un 12% de los que no pertenecen al Programa de Desintoxicación.
En el Grupo de Riesgo, analizado como variable dicotómica tenemos qite el que más
frectíencia presenta de lesiones orales F, es el Homosexual, y Desconocido siendo
sign¿flcativassusd¡frrencias, mientras qtíe en los otros de Heterosexual, ADVP tienen
menor frecuencia cuando la respuesta es afirmativa. En el caso de que el grupo de
riesgo sea Transfusional también tiene mayor frecuencia de lesiones orales F.
En cuanto al Comportamiento Sexual los colectivos que presentan mayor frecuencia
con diferencia sign<ficativa en las lesiones orales E es el de Bisexuales, con una
frecuencia para respuesta afirmativa de 43,8% y en negativa l0,l%~ así como
Heterosexuales con respuesta si de 9,1% y con respuesta no de 20,9%; seguida de
Homosexuales que no es significativa su diferencia con respuesta Si de 13,3% y
respuesta No de 12,0%.
En Hepatitis, obtenemos que es más frecuente en el caso de respuesta si a Hepatitis B,
que en la C, que tiene mayor frecuencia en la respuesta no.
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Re~ultndos

Con el Tratamiento que se realiza a estos pacientes con lesión E, es más frecuente el
ddC, que presenta una frecuencia en respuesta si de 19,4% frente a 10,0% cori
respuesta no, con una probabilidad de 0,050, hemos aplicado el test de ~2 aunque-
obtenemos una respuesta no significativa teniendo en cuenta el número de casos. Ltíego
le sigue en frecuencia el Otro, y seguido del ddl, y por Ultimo el AZT.

En la Causa por la que el paciente se ha hecho Sintomático obtenemos una d<Ñrencia
sign~f¡cadva para la variable Otras Causas, con una probabilidad de 0,002, y una
frecuencia para respuesta afirmativa de 19,8% y una frecuencia para respuesta negativa
de 6,8%. Aplicamos el test de x2

< $ X
« 4~%k ‘~ 4<>

0,002 Diierenciu signiflcalivti
No: 6.8%: 8<: 19.8%

Tabla 61. AnálisIs de la variable Stnlinndiico.

En la C-Micosis obtenemos una mayor frecuencia para respuesta afirmativa, que no
ocurre con la C-Vellosa.
En la Clasificación del estado Inmunológico, obtenemos una diferencia no
significativa, obtenieíido ulia distribución según la presencia asociada de lesiones orales
de grupo E, como Progresador Lento=0,0%, Progresador Rdpido=20,0% y Estable
Persistente=14,4%

•IVII.2.3.5. Estadística Descriptiva (LESION ORAL GRUPO GI
Aquf la estadrstica descriptiva es lo qite más Importancia tiene puesto que el número de
casos es prácticamente nulo,
El ntimero total de casos es de 3 pacientes.
Las lesiones orales que lo constituyen son : Mentoniano, Adenopatías, Aftas (Vanal)

-Variables cuantitativas <pacientes

)

La Edad media de estos pacientes es de 34,67 años. Con un mínimo de 23 y un
máximo de 55.
El Peso es de 68,5 kg, con un mínimo de 64 y un máximo de 71,5 kg.
El tiempo medio transcurrido en estos pacientes desde el diagnóstico de infección VIii
hasta que se ha realizado la primera analítica T-INF (años), es de 4,33 años. Mientras
que el tiempo medio desde la fecha de diagnóstico de infección Viii hasta el
diagnóstico de la lesión oral T-LES es de 5,05 años. Vemos en las tablas siguientes, el
error y desviación estándar.
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Rean liados

LESO N Ob., variable Loliel N Mean Síd 0ev SÉd Error Mínimum Maximun,

NO 250 EI)Ar) 221 36.1 9.318 0.622 20 72

N4 PESO) 219 69.28 lt.4 0.771 45 05

St 3 ttI)At) 3 34.67 17.61 10.2 23 55
Nl PFS() 3 68.5 3.969 2.291 64 71.5

LESO NOii, Variable N Mean Std 0ev SIl Enor MínImum MMimum

NO 250 T-tNF 239 4.302 3.349 0.2t7 O t4,08
7-LES 238 4.932 3,333 0.216 0 15

Sl 3 T-lNI~ 3 4.333 2.458 t.4t9 2.83 7.17
T-L,ES 3 5.507 t.975 t.14 3.42 7.25

Tabla 62. Anólisis de las variables Edad y Peso.
Tabla 63. AndlLots de T-INPy 7-LES.

-Variables cualitatitvas <pacientes

)

El Sexo predominante es el Masculino, los 3 pacientes lo son. Con un Estado
Civil de Solteros, de Raza Blanca, siendo 2 de ellos con un Nivel Social Medio y el
otro Bajo. Los 3 tienen una Higiene Regular. Pertenecen al Grupo de Riesgo de
ADVP, dos de ellos y el otro ha tenido contactos Hetero y Homosexuales.
El Comportamiento Sexual es de Heterosexualidad en 2 de ellos y Bisexualidad en el
restante,
Tan sólo uno de ellos consume Droga habitualmente, Ninguno declara ser ADVP
activo. No hay ningún caso para Grupo de Riesgo Accidental, Transfusional,
Quirúrgico ni Vertical.
En otros hábitos tóxicos como Fumador, tenemos 2 casos y en Bebedor también 2
casos.
En patología oral, no hay ningún caso de Leucoplasia Vellosa, hay 2 casos de Micosis,
1 caso de afectación Parotfdea, 2 casos de Adenopatías, ninguno de herpes.
En patología gingivo-periodontal, tenemos ausencia de casos en GHPV y de GUNA.
Hay un caso de GBacterlana y 1 caso de Perlodontitis. No hay patología del Nervio
Mentoniano y ningún caso de Sarcoma de Kaposí. No hay casos de Cáncer Oral.
En patología de Aftas, tenemos que hay un caso de Aftas Vanal, mientras que no hay
ningún caso para VIII y ddC. Los 3 pacientes son Sintomáticos,
En patología sistémica, no hay ningún caso para Endocardio, Pericardio, Embolismo,
Neumonía, Encefalitis y tratamiento con Esplenectomía. Tampoco hay casos de
Sepsls,
En patología vírica, no tenemos serología positiva para VEB, ni Toxoplasma, ni CMV,
ni VPH. Tan sólo tenemos 2 casos para Hepatitis C.
No hay un sólo caso en Lúes.
En patología TBC, tenemos 1 caso, y en Mantoux positivo tenemos 2 casos,
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Resultados

Es nulo el número de casos para Legionella, Clostridium, Pneumocysfls y
Micobacterias.
En Tratamiento, tenemos qtte hay un caso de tratamiento con ddl, otro con terapia
combinada AZT + ddC y otro con AZT y Otros.

TABLE OF c49aY LESÁS

i’rti.ilc,tey
Col l’d NO SI
AZI 34

13,61>
II

IlIXI
.3-)

¡sil II
.1(1<1

3
33.3.3

II

dslC 2
2.311

0
0.13)

1

(VIRUS II
4.41>

II
III>)

II

NINCiUNO 37
34(t)

1
11.43)

37

II 13
1.24)

4)

11.1(1

13

3 3<)
2(3>

3
33,33

3’

14 II
4,411

3
33.33

12

24 2
2.411

II
III))

6

.34 2
2.44)

II
1(3)

6

124 12
•i .84)

4)
1)331

tI

134 13
7.21>

4)
403<

l3

25(1 3’ 253

Tabla 64. A ud/Isis de la variable Trafarnie ii/o.

La Causa por la que los 3 pacientes son Sintomáticos radica en 2 de ellos en la
combinación de Micosis con Otras causas de origen sistémico y en el restante en
Micosis,
Hay un paciente que tiene la variable Tatuajes con respuesta positiva y a su vez
presenta lesiones orales del grupo O.
Niííguno de los pacientes está incluido dentro de un Programa de Desintoxicación.

• Si aplicamos los mismos resitítados, a las variables creadas a partir de las no
mtttuamente excltíyentes, los resultados son

En el Grupo de Riesgo Heterosexuales encontramos 1 caso, 2 en el de ADVP, y otro
en el de Homosexuales) que como habíamos dicho antes, es el de un paciente que ha
tenido condtíctas de riesgo Hetero-Homosexuales,
En el Comportamiento Sexual tenemos los 2 casos de Heterosexualidad y 1 de
Bisextíal.
En Hepatitis E no hay ningún caso con lesión oral O, y en Hepatitis C, hay 2 casos,
En el Tratamiento, tenemos que hay 2 pacientes con AZT, 1 con ddl y otro con ddC,
qtíe se explica en la descripción anterior, con tratamiento combinado por parte de 2
pacientes.
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Resultados

En la Causa por la qtíe los pacientes son Sintomáticos, destacamos que Micosis tiene 3
casos, mientras que Otras es de 2 casos. Leucoplasia Vellosa, no presenta casos.
En la Clasificación segtln el estado Inmunológico, tenemos que seguimos con la
frecuencia perdida de 24 casos, y en nuestro caso de valoración de la asociación con
lesioíies orales del grtípo O, tenemos que la distribución queda así, Progresadores
Lentas con ningún caso, Progresadores Rápidos con 1 caso y Estables Persistentes con
2 casos. No afecta la frecuencia perdida en este estudio.

TABLE OFCL_INF BY LESS¡

Precuuucy
Col PcI

~$~<•4~

NO

ar~r

St

ti
Tolal

Ptl<1O, LHNTO lO
4.42

1)
0,00

lO

PROcIItAPID 49
21.68

3
33.33

50
ESTABLE PI3R5

¡67
73.89

6
66,67

t69

Tolul
Frecueuícy MIssiuíg = 24

226 3 229

Tabla 65. AndílsIs de la variable Clasificación Inmunológtca.

•IVAI.2.3.6. Estadratica Analítica <LESION ORAL GRUPO G>
Las tablas qtíedan completas con la información especificada anteriormente en la

descriptiva de las variables, en este apartado vamos a establecer comparaciones entre lesión oral
grupo O (Sl/NO).

-Variables cuantitativas (nacientes

)

Comprobado previamente el ajuste a distribuciones normales mediante la aplicación
del test de Shapiro Wilk, se detectan desajustes significatIvos para las cuatro variables que se
ofrecen a continuación. Por ello, aunque se adiunta el valor del test t de Student (nplicabje si
tenemos en cuenta el elevado tamaño muestral), es mejor verificar diferencias en base del test
de Mann-Whitney) ya que no asume parámetros propios de distribuciones gausslanas (test no
paramétrico). Tan sólo hay 3 casos con lesión O, algo parecido a lo que ocurría con lesiones del
grttpo D, ea la qite tiene más valor los datos descriptivos que las analíticos, estadisticamente
hablando.

La Edad en estos pacientes no presenta una diferencia significativa al igual que el Peso.
El tiempo medio transcurrido desde el diagnóstico de la infección VIH hasta la fecha de
la primera analítica T-INF (años), así como el tiempo medio transcurrido desde el
diagnóstico de la infección VIH hasta la fecha de realización de nuestro estudio T-LES
(años) tampoco es significativo.
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Resultados

Test
utílizitilo

Probat,iIkIud
I)SQCIIIIIII

¡ dc Sludemít

M~inn—WhiIiicy

0,796

0,341

Diferwíclu no signiticativa

Mítnu—WI) ¡ Iíiey 0,9730,92 Dttcre¡wl~ 1)0 slgtilticilt¡Vit

ido Student
Muíxíi—WhtIncv

<>91<9
<),829

Dlfettncia no slgnlncutlv>t

¡de Student
Mann-WhItney

0,957
0,845

DIferencia 1)0 signlncativa

-Tabla 66, Audlixis de la variable Edad y Pm.
-Tabla 67. Andlisis de la variable T-INEy 7-LES,

-Variables cualitativas (naeientes~
En cuatito al Sexo podemos afirmar que no hay diferencia significativa en

asociación de lesiones orales del tipo O. Todos los casos diagnosticados que son sólo 3
son varones y ninguna mujer,
En cuanto al Estado Civil, no es aplicable el test de x2 sin agrupar celdas; no obstante,
no se detecta umia tendencia evidente en ninguna de las categorías,
En cuanto a la Raza, sólo 2 de los 253 pacientes son de una raza distinta a la Blanca;
los resultados de lesión oral no soti estadisticamente significativos en el grupo de
lesiones orales 0(1,2% en raza blanca frente a 0,0% en otra).
En el Nivel Social, el test es no aplicable por baja muestra; asimismo no es posible
buscar tendencia alguna: Bajo: 2,0%; Medio: 1,4%; Alto:0,0%.
Ocurre lo mismo con la Higiene, en la que todos los casos con lesión oral Ose incluyen
dentro de la Regular, pero esto no es significativo.
El hecho de tomar habitualmente Droga, no es significativo, ni el ser ÁDVP.
En cuanto al resto de Grupos de Riesgo no analizados dicotómicamente, tenemos que
Accidental supotie una diferencia no significativa, con tan sólo 1 caso, 1,2% en
respuesta no.
En las variables Transfusional ocurre lo mismo, con tan sóLo 2 casos, no tienen lesión
oral tipo 0.
En Vertical y Quirúrgica, no es aplicable ningún test por tener todas las respuestas
negativas.
En Bebedor, tenemos que hay una diferencia no significativa, con insignificantes
frecuencias, debido a la pequeña muestra. Ocurre lo mismo con Fumador.
En Vellosa, tenemos una diferencia no significativa, no hay lesión oral de leucoplasia
vellosa asociada a lesión oral O. En la Micosis tenemos un 2,3% de frecuencia asociada
no significativamente en el caso de respuesta afirmativa.
En Parótida la frecuencia asociada a respuesta síes de 33,3% frente a 0,8% de No. Es
s¡gí¡<ficativa esta diferencia, con 3 casos asociados de Parótida. La probabilidad es de
0,035.
En Herpes, no hay casos asociados en respuesta afirmativa.
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Res,ílI>dos

En la patología gingivo-periodontal tenernos qtíe GHPV no tiene ningún caso asociado
en respuesta afirmativa, ocurre lo mismo con GUNA, y en GBaeteriana tenemos un
5,3% en respuesta afirmativa y Periodontitis un 2,9% en respuesta afirmativa.
En Kaposi, no hay ningún caso asociado a lesión del tipo O. En Nervio Mentoniano y
Cáncer Oral, no hay respuestas afirmativas en estas variables,
En el caso de que el paciente sea Sintomático, a diferencia de otros grupos de lesión
oral, no es significativo, puede ser por la baja muestra, pero los casos que tienen lesión
oral O, silo son.
En patología sistémica, tenemos que en Endocardio, los 3 casos que lo tienen tienen
lesiones orales del tipo A.
En Neumonía ocurre lo mismo, sólo hay 5 casos y no tienen lesión oral O.
En Embolismo, Pericardio no es aplicable tíingtin test, todos los casos tienen resptíesta
NO en estas variables.
En Encefalitis, tenemos 2 casos y están sin lesión oral O,
En Esplenectomía, tenemos que la diferenpia es n~ significativa, no hay casos con
lesión oral O.
Eíí Sepsis, no es aplicable ningún test, no hay casos de respuesta si en esta variable,
En patología virica, tenemos que las respuestas positivas en serología virica no tienen
frecttencia asociada de lesioííes orales del tipo O, en VED, CMV, VPH y virus de la
Hepatitis B. En Hepatitis C, hay una frecuencia de 1,2% en respuesta afirmativa.
En el caso de Lúes, no hay frecuencia asociada en respuesta afirmativa,
En TBC y Mantoux, tenemos que la frecuencia asociada es de 14,3% y 4,4% en
respuesta afirmativa,
En el caso de Legionella, Pneumocystis, Clostridinm no hay respuestas afirmativas en
estas variables. En el caso de Micobacteria no hay frecuencia asociada en respuesta
afirmativa.
En el caso de que el paciente tenga Tatuajes, tenemos una diferencia no significativa,
con 11,1% en respuesta afirmativa, hay 9 pacientes con tatuajes,

Ile slgtdlicutivatI4~I~lJQ$ Fislier O, I<)3 Ni~O,LSf: 1 I,t*. Qrwcicntcscon tutuules

Tabla 68. ¿ludí/xis de la variable Taluajex.

La inclusión de los pacientes dentro de un Programa de Desintoxicación, hace que
tengamos ausencia de frecuencia asociada a este gnípo de lesiones.
Eíí Grupo de Riesgo tenemos que el que tiene más frecuencia asociada a este grupo de
lesiones pero qtíe no tiene una significación especial es el de Heterosexuales, con una
frecuencia en respuesta afirmativa de 2,1%. Seguido de Homosexuales con 1,7% y
ADVP con 1,5%, todas ellas sin significación.
En el Comportamiento Sexual, tenemos que el grupo de Bisexuales es el que tiene
más frecuencia asociada a lesiones orales del Grupo O, con un 6,3%, valor no
significativo.
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Resulíados

En el Tratamiento, tenemos que el que los pacientes tornen AZT, ddl, ddC u OTROS
fármacos no supone una asociación significativa con la presencia de lesiones orales O,
con unas frecuencias en respuesta sien estas variables de 2,1% para ddl, 1,6% en AZT,
y 1,6% en ddC, al igual que Otros con 1,6%.
En ctíanto a las Causas por las que el paciente sea Sintomático, tenemos que no hay
significación con las variables C-Micosis, C-Vellosa y C-Otras, teniendo mayores
frecuencias en C-M¡cosis y C-Otras,
En la Clasificación según el estado Inmunolégico de estos pacientes, tenemos que la
prLleba no es aplicable por baja muestra, que impide detectar tendencias. Obtenemos
una distribtíción de Progresadoí Lento=0,0%; Progresador Rdp/do=2,0% y Estable
Persistenfe= 1,2%.

IV.lI.2.37. Como resumen de esta nueva clasificación podemos
afirmar que:

• GRUPO DE LESION ORAL E. (Micosis, Vellosa, Kaposi, OBacterlana, GUNA,

Periodontitis)

-Las variables Edad y Peso, no suponen una diferencia significativa en este esitídio.

-Hay una mayo, media de años transcurridos desde la fecha de diagnóstico de infección VII-! y
la realización de la primera analítica T-INF (años), en el caso de las lesiones del grupo E,

-1-lay una mayor media de a/los transcurridos desde la fecha de diagnóstico de infección VIH y
la realización de nuestro estudio T-LES (años), en el caso de las lesiones del gnípo E.

-En el Sexo hay ¡oía diferencia siga (ficativa obtenida, siendo los Varones qtíienes van a lener la

mayor frecuencia en lesiones orales del grupo E.

-En el Estado Civil, no se aprecia tina tendencia evidente en ninguna de las categorías.

-En la Raza, sólo 2 de los 253 pacientes pertenecen a una raza diferente a la Blanca, no es
significativa la diferencia,

-En el Nivel Social , tenemos que hay una distribución de Bnjo:66,7%; Medio:50% y
Alto:56,3 %.

-Higiene es tína variable significativa, con una distribución de Mala.’ 72.3%; Regí¡lar;SO.S% y
Buena:37,2%.

-En la Droga hay una diferencia significativa, pero no la hay para la ADVP,

-En Fumador, tenemos que sihay u¡tía diferencia significativa para la presencia de las lesiones
orales que estamos estudiando, pero no cuando es Bebedor.

-Ea Transfusional, Quirúrgica y Vertical no tenemos ninguna respuesta afirmativa en estas
variables.
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-En Accidental, tan sólo tenemo un caso y no pertenece a lesión oral E.

-En Parótida, no tenemos una diferencia significativa, sólo hay 3 casos.

-En Adenopatías, no hay tina diferencia significativa, los 2 casos de Adenopatías, sí tienen

lesión oral E.

-La presencia de patología Herpética se asocia con mayor frecuencia a lesiones orales E. pero

no significativamente.

-En patología de gingivitis Gl-IPV tenemos que los casos existentes si se asocian pero no

significativamente.

-En Nervio Mentoniano y Cáncer Oral, no se aplican aingán test porque no hay respuestas

afirmativas en estas variables.

- En Aftas no es aplicable ningún test de x2 . no obstante no se detecta tendencia evidente en
ninguna cíe las categorías.

—El ser Sintoíníitlco sí cleter¡nina una d¡jerencia sig/l¡flca/fl’a para estos pacientes. En el
análisis de las Causas por las que son Sintomáticos, podemos decir que son sign¡ficativos las
posibilidades estudiadas 1e C-Micosis, C—Leucoplasia, y C-Otras.

-En patología sistémica, encontramos que no hay ninguna patología cardiovascular, ni
respiratoria ni neurológica que se puteda asociar significativamente con la presencia de lesiones
orales E,

-En el caso de la serología virica positiva para los virus VEE, CMV, VPH, Hepatitis y
Toxoplasma ocurre que tampoco hay diferencia significativa y tan sólo se asocia itun mayor
frecuencia en los casos en los que hay Hepatitis E.

-En los casos de TBC y Mantoux positivo hay una mayor frecuencia en los casos de respuesta

positiva para estas dos variables, pero no significativamente.

—En Legionella, Clostridiuní, y Pneuníocvstis, no hay respuestas afirmativas,

-En Micobacterias hay tan sólo un caso afirmativo y tiene lesiones orales en el grupo E,

-El que el paciente tenga Tatuajes, es significativo estadíslicamente ¡¡aMando con la
asociación de los lesiones orales del grupo E,

-La pertenencia del paciente a un Programa de Desintoxicación, establece tina diferencia no
significativa, hay lO pacientes en programa de desintoxicación.

-En cuanto al Grupo de Riesgo, tenemos que en el grupo de ADVP hay una mayor frecuencia de
lesiones orales E, con respuesta afirmativa en esta variable, mientras que ca Homosexuales y
l-leterosexttales hay una menor frecuencia, pero esto no es significativo.
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-En el Comportamiento Sexual, ocurre que el Heterosexual, tiene una mayor frecuencia no
significativa de lesiones orales E.

-En el Tratamiento, tenemos que si hay una diferencia significativa cuando es T-AZT y T-
OTRO, mientras que con T-ddC y T-ddl, no ocurre.

-En cuanto a la Clasificación segtin el estado Inmunológico del paciente, la distribución que
obtenemos a partir de respuesta si a lesión oral grupo E, no es significativa, pero tenemos la
siguiente distribución de frecuencias: Progresado> Lento: 40.0%; Progresador Rápido: 62,0%
; Estable Pe¡wL’te,íte:49,7%,

•GRUPO DE LESION ORAL F (Herpes, GHPV, Parótida, Aftas ddC, Aftas VIH>

-En la variable Edad y variable Peso no hay significación asociada en lesiones orales del grupo
P.

-No hay diferencia significativa en el tiempo transcurrido desde el diagnóstico de la infección
VII-! hasta la fecha de la primera analítica T-INF (años> y el tiempo transcitrrido desde el
diagnóstico de la infección VII-! hasta el diagnóstico realizado en ntíestro estudio, T-LES (años).

-Ea cuanto al Sexo, no hay diferencia significativa, los casos encontrados con lesiones orales F
son varones,
-En cuanto al Estado Civil, no se detecta ninguna tendencia evidente en ninguna de las

categorías.

-En este estudio todos los pacientes con lesión oral E son de Raza blanca,

-Ene! Nivel Socia!, no hay diferencia significativa, con un 7,8% con Bajo, 12,3% con Medio y
18,8% en Alto.

-En Higiene, tenemos que no hay diferencia significativa, con Mala=G,2%; Regular=12,9% y
Buenn=l8,6%,

-No hay diferencia significativa en que el paciente tome Droga habitualmente, tampoco el que
sea ADVP.

-En los grupos de riesgo Accidental, no hay ningún caso con lesión oral E,

-En las variables Qutirúrgica y Vertical no hay respuestas positivas en estas variables.

-En el caso de Fumador, y Bebedor, no hay significación en las frecuencias asociadas a estas

lesiones, es prácticamente igual en el caso de respuesta afirmativa que negativa.

-En el caso de lesiones orales del tipo de Leucoplasia Vellosa, tenemos que, un 13,0% presenta

lesiones orales E, prácticamente igual que en el caso de respuesta no.

-En Micosis, tenemos un poco mayor la frecuencia en respuesta sí, pero no significativo.
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-En Adenopatías, la frecuencia es mayor en respuesta afirmativa,

-En OBacteriana tenemos que junto con periodoatitis la frecuencia es un poco mayor pero no
significativo.
-En Nervio Mentoniano y Cáncer Oral, no hay respuestas afirmativas en estas variables.

-En el Sarcoma de Kaposi tenemos qtte un 18,2% presenta lesiones orales E.

—En el hecho de ser Sintomático, sí obtenemos una significación, por parte de las lesiones
orales F, con ¿¡¡ja probabilidad cíe 0.016. Con u¡íaf-ecuencia ajb-mativa cíe 162%.

-En patología sistémica tenemos que Endocardio supone un 33,3%, y Encefalitis un 50,0%.
Mientras que Embolismo, Pericardio y Neitmonfa no tienen casos afirmativos.

-En Sepsis y Esplenectomía ocurre lo mismo, no hay frecuencia en respuesta afirmativa,

-En las infecciones víricas por VEB, CMV y VPI-1 no hay diferencins significativas asociadas en
estas variables.

—En el caso de Toxoplasnia, tenemos que sí hay significación asociada a lesiones orales F. con
una ]reduencía cíe 23,4%.

-En TBC y Mantoux, las frecuencias son prácticamente iguales en el caso de respuesta
afirmativa y negativa para estas variables, no significativos.

-En el caso dc bies, ocurre lo mismo.

-En Legionella, Clostridium, Micobacterias y Pneuíniocystis, no hay frecuencia asociada a
respuesta si de estas variables,

-En Tatuajes, obtenemos una diferencia no significativa, con una frecuencia de 11,1% de

respuesta afirmativa y 12,3% con respuesta negativa

-En el Programa de Desintoxicación tenemos que no hay una diferencia significativa, sólo hay

10 pacientes que están incluidos, y un 10,0% en resptíesta afirmativa tiene lesiones oralesF.

-En el caso del Grupo de Riesgo, tenemos que el grupo njds asociado en frecuencia y que es
significativo es el de Homosexuales y el de Desconocido con unas probabilidades respectivas
de 0,036y0.033 respectivamente.

-En el Comportamiento Sexual tenemos los datos que sí son sigíqficativos respecto a las
variables de Os-ffeterosexualy Os-Bisexual con mayores frecuencias asociadas en respuesta
sí a lesiones orales del grupo F.

-En el caso del Tratamiento que realizan estos pacientes, tenemos que el hecho de tomar AZT,
ddc y ddl y Otros, si tienen mayores frecuencias asociadas a la presencia de lesiones orales que
estamos estudiando F, pero no asociadas significativamente.
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-En la Causa por la que el paciente se ha hecho Sintomático, tenemos que la C-Micosis y
Vellosa aunque se asocian en frecuencia a lesiones orales E, no son significativas, mientras que
el ser sintomático por Otras causas. sí lo es significativo con una probabilidad de 0,002.

-En la Clasificación de tipo Inmunológico en estos pacientes, tenemos u¡¡¡a distribución en
frecuencias no significativa con Progresadores Lentos:00%; Progresadores Rdpidos:20.0% y
Estables Pemwistentes cíe 14,4%.

•GRUPO DE LESION ORAL ES <Mentoniano, Adenopatía, Aftas VanaD

-Las conclusiones Analíticas en este grupo de lesiones no tienen valor estadístico puesto que la
muestra analizada es muy pequeña, aquí adquiere mucho más papel el estudio descriptivo
propuesto más arriba.

-En las variables Edad y Peso, no hay diferencias significativas.

-En el tiempo transcLlrrido desde el diagnóstico de infección VIR y la primera analítica T-INF
(años) y el tiempo transcurrido desde el diagnóstico de infección VII-! y el diagnóstico de
nuestro estudio T-LES (años), no hay significación en el número de años.

-En la variable Sexo, podemos decir que los 3 casos son varones.

-En el Estado Civil, no se detecta ninguna tendencia en las categorías sefialadas.

-Todos los pacientes son de Raza Blanca.

-En el Nivel Social, un 2,0% es Bajo, un 1,4% es Medio y no hay ningún paciente de nivel
social Alto.

-En Higiene, los 3 pacientes tienen Regutíar.

-En Droga y ADVE no hay significación en la asociación.

-En Accidental, Transfusional, Qutirúrgicoy Vertical, no hay respuestas afirmativas.

-En Fumador y Bebedor, hay tina ligera mayor frecuencia en respuesta afirmativa, pero no
significativa.

-En Leucoplasia Vellosa, tenemos que no hay casos en respuesta afirmativa,

-Tanto en Micosis como en Parótida si hay más frecuencia en respuestas afirmativas, no es
significativo para la Micosis pero síes significativo para Parótida.

-En el caso deHerpes, Gl-IPV y GUNA, no hay frecuencias en respuesta afirmativa.

-En el caso de OBacteriana y Periodontitis tenemos un 5,3% de frecuencia y un 2,9 % de
frecuencia en respuestas st respectivamente frente a un 0,9% y 0,9% en respuestas negativas.
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-En el caso de Kaposi, no hay ninguna frecuencia en respuesta afirmativa, al igual que en
Nervio Mentoniano y Cáncer Oral.

-En el caso de patología sistémica, tenemos que no hay significación en Embolismo, Pericardio,
Endocarditis, Neumonía y Sepsis.

-En patología de serología virica positiva no hay que destacar nada significativo.

-En el caso de patología bacteriana ocurre lo mismo.

-En Tatuajes, el hecho de que los pacientes silos tengan no es significativo

-El pertenecer a algún Onipo de Riesgo en concreto no es significativo en la asociación, pero sí
hay una muy ligera frecuencia mayor en respuesta positiva en el caso de Heterosexual, ADVP y
Homosexual.

-En el Comportamiento Sexual, no es significativo, en el caso de Bisexunlidad, con 16 pacientes
con respuesta afirmativa a esta variable tenemos una frecuencia asociada a lesiones orales O de
6,3%.

-En el padecer Hepatitis tenemos una frecuencia mayor en el caso de tener Hepatitis C que en la
B asociada a lesiones orales.

-En el Tratamiento, el hecho de recibir AZT, ddl, ddC, y Otros, no es significativo aunque sí
hay una mayor asociación de frecuencias.

-En las Causas por las que los pacientes se hacen Sintomáticos, no hay una diferencia
significativa respecto a Micosis, Vellosa y Otras.

-En la Clasificación Inmunológica. ha que destacar que es ituja prueba no aplicable por baja
muestra pero que no tenemos ningún caso de Progresadores Lentos, y que ¡ja) un 2,0% de

frecuencia de Progresador Rápido y un 1,2% de Estable Persistente.

IV.III. EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS

IVIII.1. DATOS DE LABORATORIO RECOPILADOS

La muestra total está formada por 253 pacientes. De ellos han sido recogidos
datos de laboratorio en 829 ocasiones. Puesto que no está marcado un tiempo fijo entre
visitas, se realizó un listado que refleja el tiempo (días) entre fechas de laboratorio por
paciente. Esto es, se calcula para cada paciente el número de días entre su primera
analítica y cada una de las que presenta, En este listado se ve, por ejemplo, que hay 252
pacientes con analítica basah uno de ellos presenta una analítica 4 días después, otro a
los 6 días
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MESLAII

O
.4
6
15
‘7
la

23
2t
27
29
¿30
3’

702
716

[246
1332
1-11)7

lijo SAS Syste¡n
Frequency

252

Percent

30..t
0.1
<ti
0.t
0.1
0.1
0.1
0.1
0.!
O,
0.I

o.’
O.t

0.1
o,’
o.

Tabla 69.

Evidentemente, esta tabla presentada en días no es en absoluto manejable. Por
ello se presenta a continuación clasificada en meses, y debe interpretarse como el
número de pacientes que pt-esentan analítica al mes, a los dos meses .,, Por supuesto,
cuando dos analíticas coinciden en el mismo mes, se ha optado por la última.
Con todo ello, los resultados son:

MISLAB

fi

9

II

¡3

‘5
16

II’
‘9
2<)
II
22
23
24
27
38

4<>
4<
44
46

flic SAS Systoai
FL-equency Perecol

251 31.1
23 2.1<
49 6.1
32 4,0
37 .4,6
34 4.2
49 6,1
37 4.6
35 4,3
34 4,2
44 5,4
34 4.2
33 4.1
22 2,7
2)) 2.5
8 <.4>

1’) 2.4
II> 1.2
It 1.4

7 <1.9
2 <1,2

‘<.1
(<.1
(1.1
(<.1
0.1
II.’

(LI
TaNa 10.
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Así pues, identificamos que realmente son 251 los pacientes con analítica basal (1 de
ellos tenía analíticas en el mismo día inicial y por eso parecía en la tabla anterior que
eran 252),

A partir de aquí, tocaría decidir unos intervalos de tiempo para considerar cambios en
analítica en cortes similares por los pacientes. La distribución de la tabla previa nos
induce a concluir que por encima de dos aflos de seguimiento (24 meses) no tenemos a
tantos pacientes; así pues, un posible enfoque que podemos dar en este punto es el
análisis de valores iniciales y finales en seguimiento hasta 2 años, De este modo
podremos desde el punto de vista de análisis estadístico, valorar la situación basal de los
pacientes en los distintos grupos clasificados y la final (como cambio respecto al valor
inicial) de un modo pareado.

Consideradas las analíticas de este modo, vemos que contamos con 249 pacientes para
datos basales y con 196 con basales y finales. Esto se traduce en que para el análisis de
homogeticidad basal contaremos con 249 mIentras que para detectar cambios la muestra
se verá reducida a un total de 196,

La distancia en meses entre la visita basal y final se refleja en la tabla.

fle SAS Systetn

MESES Frequeney rcrccnt

6 3.1
9 It 5.6
3 3 ¡.5
4 5 2.6
5 2 1.0
6 6 3.1
7 ¡2 6.8
8 7 3.6
9 12 6.1

O 2t tO.7
It =1 (Li
82 22 11.2
83 85 7.1
84 8< 5.6
15 4 2.0
16 6 3.8
¡7 8 4.1
IR 7 3.6
19 7 3,6
20 6 3.1
21 2 [0
22 8 0.5
23 8 0.5

Tabla 7).
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Expresada de un modo g¡-áfico queda,

Distancia en meses entre la visita basal y la final.

25 -
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o 1. ¡ ¡ 3
1 3 5 7 9 1113

[7~enoy
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~IIIIIIflmn
15 17 19 21 23

MESES

Grdflea. 2,

IV.III.2. DESCRIPTIVA BASAL DE DATOS DE LABORATORIO

Una vez definida en el apartado anterior la muestra que va a evaluarse, se
presenta a continuación la descriptiva de parámetros de laboratorio de la muestra.
El nombre de las variables se ha modificado añadiendo la letra <‘b” cuando refleja datos
basales; la letra ‘<f’< cuando son finales; y la letra “i” cuando hacemos alusión a las
diferencias (incrementos) final menos basal. El resto del nombre es el mismo que en el
fichero del que se ha hecho la descriptiva ya. Ejemplo:

Vk~rEI~t ~V~t ‘4~ s~~W ¡MIL’
~k4’~

flíticosa 83N5 FN5 NS
colostcri>l aNt> FNÓ INÓ

Trlgticérklos 8N7 FN7 INi
Protoluas T. BNH FNS [NS
ALbúrutmn BN9 FN9 INQ

FosrAlcalina BN80 FN It) IN lo
,4cklu Úrico BNI 1 ENI 1 INI 1

Urna BN82 FNI2 [N12
BhIIrn±bi¡u¡ total 8N8 3 FN 13 INI 3

CreatliIíui 8N84 FNI4 tNI4
LDH aNIS FNI5 INIS
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COT BN8(, FNIa INI<,
GPT BNIY FNI7 ¡NL?
CGT I3NtH FNI8 INW~
‘«SC, BNI9 FNIQ INIt>

Oh,tiuk,s míos BN2O FN2() INlO
txucoci¡o.s BN2I FN2I 8N28
Pírniuctas 8N22 FN22 tN22

Homoglobimia BN23 FN23 1N23
Heunatocrito BN24 FN24 8N24

vcM 8N25 FN25 tN2S
ji, nucrogloh. aN2ó FN26 tN2ñ

CD4 8N27 FN27 1N27
C04% BN2S FN28 8N28

CDS RN29 FN2Q 1N29
-— cDs%

cD4/cD8

aN3o FN3t) mo
BN3I FN3I IN3I

LIiflicitos BN32 FN32 8N32
Monocitos t3N33 FN33 8N33
Netitaiflios aN34 FN34 tN34
BnsótiIos BN35 FN35 1N35

Eusju&5Iitos BN3~ FN3Ó 1N36

Tabla. 12.

A continuacióti presentamos los datos descriptivos:

En el análisis descriptivo de la variable Glucosa (íng/dl) obtenemos este valar en 201
pacientes. El valor mínimo es de 58 y el máximo es de 27!. El valor medio es de
98.17, con desviación estándar de 22.78 y error estándar de 1.607.
En el Colesterol (mg/dl) hemos obtenido esta variable en 200 pacientes, con el valor
mínimo de 59 y máximo de 359. Con valor medio de 168.8 con desviación estándar de
45,46 y error estándar de 3,215.
En Triglicéridos (mg/dl) el valor mínimo es dc 65 y el máximo de 575, cl medio 189,4,
con desviacion estándar de 146.2 y error estándar de 40.54, Lo hemos obtenido tan sólo
en 13 pacientes,
En Proteínas T. (g/dl) el valor mínimo es de 5,6 y el máximo de II. El valor medio es
de 8.138. Con desviación estándar de 0.796 y error estándar de 0.064. Lo hemos
obtenido en 153 pacientes.
En Albúmina (g/dl) lo hemos recogido en 43 pacientes. Con un valor mínimo de 2.3 y
de máximo de 60. El valor medio es de 5.253 con desviación estándar de 8.573 y error
estándar de 1,307,
En Fosfatasa Alcalina (UI!) hemos recogido este valor en ¡95 pacientes. Su valor
mínimo es de 24 y el máximo de 917. El valor medio es de 211.4 con desviación
estándar dc 112.7 y de error estándar 8.069,
El Ácido Úrico (mg/dl) recogido en 54 pacientes, tiene un valor mínimo de 2.4 y uno
máximo de 15. Su valor medio es de 5.053 con desviación estándar de 2.093 y de un
error estándar de 0.285.

264



ttcsu LLadoK

Urea (mg/dl) con un total recogido de 32 pacientes, con unos valores mínimo de 9 y
máximo de 95. El valor medio es de 31.98 con desviación estándar de 18.84 y de error
estándar de 3.33.
Bilirrubina total (mg/dl) con un valor medio de 0.693 con desviación estándar de
0.721 y error estándar dc 0.057. Su valor mínimo es 0,1 y el máximo es SI. Se recogió
en 162 pacientes.
Creatinina (mg/dl), con valor mínimo de 0.2 y máximo de 2.3. Su valor medio es de
0.99 con desviación estándar 0.207 y error estándar de 0.015. Se recogió en 196
pacientes.
LDH (U/mí), su valor mínimo es de 150, con un máximo de 2390. Su valor nedio es
de 408.7 recogido en 138 pacientes. con ttn error estándar de 22.82 y una desviación
estándar de 268.1.
GOT (U/l) recogido en 207 pacientes. con valor mínimo de II y máximo dc 345. con
un valor medio de 55.55 con una desviación estándar de 4789 y error estándar de
3328.
GPT (U/l) recogido en 207 pacientes, con valor mínimo de 8 y máximo de 547. con un
valor medio de 66 con una desviación estándar de 67.53 y error estándar de 4.694.
GOl (U/U recogido en 187 pacientes, con valor mínimo deS y máximo de 1674, con
un valor medio de 95.05 con una desviación estándar de 158.8 y error estándar de
11,61.
VSG (mm a la U’ hora) recogido en 209 pacientes, con un valor mínimo de 1 y máximo
de 140, con un valor medio de 39.62 con una desviación estándar de 3719 y error
estándar de 2.572.
Glóbulos Rojos (céls./mm’ ) con un valor mínimo de 162 E4 y un máximo 607E4
alcanzado de recogido en 236 pacientes. con valor medio de 429E4 con desviación
estándar de 78E4 y error estándar de 50761
Leucocitos (céls./mm3) con un valor mínimo de 1200 y un máximo de 11900 recogido
en 238 pacientes, con desviación estándar 2060 y error estándar 133.5 de su valor
medio de 5410
Plaquetas (céls, /mm1) con valores mínimo de 6000 y máximo de 473E4 con un total de
237 pacientes recogido, cuyo valor medio es del7lE3. con desviación 75734 y error
estándar de 49 19.
Hemoglobina (g/dl), su valor mínimo es de 6 y el máximo es de 19.5, con el total de
valores recogidos de 233 pacientes, cuyo valor medio es de 13.68 con desviación
estándar 2.044 de y error estándar de 0.134.
Hematocrito (%), su valor mínimo es de 16.7 y el máximo es de 57, con el total de
valores recogidos de 233 pacientes, cuyo valor medio es de 40.19 con desviación
estándar de 5,84 y error estándar de 0.383.
VCM (pm3) su valor mínimo es de 60 y el máximo es de 120, con el total de valores
recogidos en 221 pacientes, cuyo valor medio es de 94.19 con desviación estándar 10,02
y error estándar de 0.674.
p

2microglobulina (pg/ml) en 62 pacientes, con un valor mínimo de 1042, y uno
máximo de 4151. El valor medio es 2601 junto con su desviación estándar 753.9 y su
error estándar es 95.74.
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CD4 (/ntnl’) recogido en 228 pacientes. Su valor medio es de 308.6 con una desviación
estándar de 224.1 y un error estándar de 14.84, cuyo valor mínimo es de 5 y un máximo
de 1333,
C04% recogido en 230 pacientes. Su valor mínimo es de 1 y el máximo de 42. Su
valor medio 16.18 junto con la desviación estándar 9.545 y el error estándar dc 0,629.
CD8 (/mn9) recogido en 225 pacientes. Su valor mínimo es de 43.77 y el máximo de
4776. Su valor medio 1162 junto con la desviación estándar 685.9 y el error estándar de
45.73.
CD8% el valor mínimo es de 31 y el valor máximo de 199. Su valor medio 61.4 junto
con la desviación estándar 14.97 y el error estándar es de0.989 - Se ha recogido en 229
pacientes.
CD4/CD8 el valor mínimo es de 0.01 y el máximo de 0.91. St¡ valor medio 0,296 junto
con la desviación estándar 0.216 y el error estándar es de 0.0 14. Se ha recogido en 229
pacientes.
Linfocitos (x l0~ cels./mm3)recogidos en 236 pacientes. Su valor mínimo es de 7 y el
máximo de 3020. Su valor medio es de 68.21 con una desviación estándar de 2541 y
un error estándar de 16.54.
Monocitos (c¿lsJmm3) recogidos en 235 pacientes. Su valor mínimo es de 1.3 y el
máximo de 600. Su valor medio 16,08 es de con uíia desviación estándar de 57.65 y un
error estándar de 3.761.
Neutrófilos (x l0~ ct5ls/mm3) recogidos en 236 pacientes. Su valor mínimo es de 4.6 y
el máximo de 2320. Su valor medio es de 96.96 con una desviación estándar de 282.6 y
un error estándar dc 18.4.
Basófllos (céls./mm’)recogidos en 184 pacientes. EL valor medio es de 1.647 con una
desviación estándar de 7.569 y un error estándar de 0.558. Con un valor mínimo dc 0.1
y uno máximo de 90.
Fosinófilos (céls./mm’) recogidos en 183 pacientes. El valor medio es de 11.46 con
desviación estándar de 71.04 y error estándar de 5.251. El valor mínimo es defl, 14 y el
máximo de 920.

IV.III.3. DATOS DE LABORATORIO EN LESION ORAL
IVIII. 3.1 - Descriptiva basal de datos de laboratorio
En el siguiente esquema se recogen los datos de laboratorio en el caso de que

haya respuesta a lesión oral negativa y en el caso deque sea afirmativa.

fe SAS system

t,ES N OI,s variable N Mean StO 11ev Sid Error Mb,in,urn Mnxln,un,

Nt> 11<> Glucosa 90 97,73 23.85 2.514 58 269
colescer. 119 t77.4 48,56 5.148 99 359
TrIpIIct’r. 9 57.3 99.37 33.12 65 339
Prol. 1’. 59 8.58 0.735 0.096 6.1 II
AlIdrn. 25 6.364 III» 2.237 3.3 60

Vosf,Alc, 114 189.1 112.18 8.966 24 513
Ac. UÑo 28 -1.727 t .223 0.23< 2.8 8.03
u<~~ 14 27.14 8.236 2.201 Ul III
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Billa. <otal 72 0.739 0.974 0.115 0.2 S.l
Creatiniun 84 0.993 0.163 0.018 0.7 <.9
HM 65 360.5 77.8 9.649 204 57t
CnT 94 51.41 38.59 3.98 II 239
OI’r 94 67.77 71.88 7.114 8 547
CGT 84 87.99 194.3 21.2 8 1674
V5G 9u 38.18 37.36 3.938 l 140
Globrojos 101 435F.4 761133 75690 162E4 603F.4
Lcucocitos 102 5881 1959 193.9 1900 119(X)
Plaqtk’Ins 101 177133 76H13 7643 6000 449833
Hcn,oglot’. 1(30 13.93 2.075 0.207 6 ¡9.5
[Ien,ntocr. <00 40.79 5.968 0.597 16.7 57
v0Nl 93 94.38 9.517 0.981 70.3 II?
~¡-2nIicrog. 28 2400 689.8 ¡ 30.4 1042 3911
08)4 104 374.5 230.9 22.64 II 1333
01.34% 106 <8.33 9.479 0.921 1 42
0(38 ¡02 [220 736.3 72.91 165.1 4776
01)8’k lOS 58.47 12.47 1.217 31 SI
Cl)4/CI)8 804 0.363 0.232 0.023 0.03 0.91
Linlocilus ¡03 75.45 2.11.7 20.86 23.9 22(X)
Monocitos 102 8.028 3.072 0.304 3.8 23.9
Ncuir.áUlos 103 75.45 211.7 20.86 23.9 22(30
flnséfllo~ 77 0.715 0.174 0.054 0. < 2.69
Eosi,,ólilos 77 3.732 2.417 0.275 0.4 14.l

SI 141 Glucosa III 98.53 21.98 2.086 65 27<
Oolcsíeroí 1 t t 1 62 41.78 3.966 .59 273
Triglic. 4 261.5 221.6 3.966 59 273
ProItol. 94 8.126 0.835 0.086 5.6 10.5
Alhón<ina <8 3.7! t 0.83 0.196 2.3 4.7
FostAle. III 228.4 128.9 [2.24 75 9<7
Mido lId. 26 5.404 2.724 0.534 2.4 15
Uros <8 35.75 23.68 5.582 9 95
BIlirr.lot. 90 0.656 0.425 0.045 0.1 3
Croslinina 112 0.987 0.235 0.022 0.2 2.3
LUIl 73 451.7 357 41,78 150 2390
CGT 113 58.99 54.36 5.114 tI 345
OPT III 64.52 63.97 6.018 lO 505
CGT 103 100.8 123.3 12.15 9 678
VSG 119 40.11 37.18 3.408 1 <40
GlobRojos <35 425E4 794133 68341 226134 607134
Lelicocitos 136 5057 2070 177.5 1200 10800
Plaquclus [36 166E3 74893 6422 15000 473133
Ilemoglohl. t33 13.5 2,008 0.174 7 17
Hematocr. 133 39.73 5.723 0,496 20.1 49.8vcM 28 94.05 10,4 0.9<9 60 120
fr2 n,icrngl.34 2766 773.9 132.7 <102 4151
01)4 124 253.3 203.2 18.25 5 1083
01)4% 124 [3.92 9.039 0.812 < 40
008 123 1113 640.2 57.72 43.77 3<90
008% <24 63.88 16,43 1.476 34 ¡99
0<34/0(38 [25 0.241 0.185 0.0<7 0.01 0.82
LInfocitos 133 81.85 303 =6,27 7 3020
Monocitos 133 22.26 76.13 6.60< [.3 600
Nculn5fllos 133 113.6 327 28.35 4,6 2320
Busófilos 107 2.319 9.882 0.995 0.1 90
Bosinófllos 106 17.08 93.1 9.043 0.14 920

TaNa 73.

IV. 111.3.2. Homogeneidad de parámetros

En la mayoría de los parámetros el tamaño muestra!, avalado por el teorema
central del límite en el que se basan la mayoría de las pruebas utilizadas, permite la
aplicación de la prueba de Student aunque se detecte desajuste frente a la curva normal
(Shapiro-Wilk). No obstante, en el caso de triglicéridos, albúmina, ácido úrico, urea y f3
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Resultados

2 microglobulina se ha optado por el test de Mann-Whitney, debido al escaso tamaño
muestral y al desajuste demostrado. Se obvian resitítados de monocitos, basófilos y
eosinófilos por la enorme dispersión reflejada en la descriptiva.

Paránietro &2Y~¿tj

Culestcrnl

St*rolrnbií¡dad’? t~i <tEn 1aM»qr#I#tSI 4~<

0,0<7 MENOR
Fosr. AlcalIna (1,010 MAYOR

LDH 0.037 MAYOR
LeucocItos (>002 MENOR

CD4 <0,00< MENOR
0(34% « <(>001 MENOR
0(38% (1(8)5 MAYOR

004/0(38 <0,001 MENOR

Tabla. 74,

Estos parátnetros reflejados en la tabla, son los que presentan diferencias significativas a
priori entre ambas muestras clasificadas p9r lesión oral.

IV.IlI. 3.3. Cambios en parámetros
Corno hemos visto en el apartado anterior, no todos los parámetros se

comportan de forma homogénea en la muestra. Por ello el análisis no debe olvidar la
situación basal de cada paciente a la hora de valorar su cambio, Con ello, se ha optado
por considerar diferencias (final menos basal) en cada parámetro y sobre ellos aplicar el
test de la t de Student para datos pareados con las mismas asunciones que en el apartado
anterior dentro de cada grupo de lesión. En la última columna se refleja, si
independientemente del cambio dentro de cada grupo, es distinta la evolución en un
grupo respecto al otro mediante la prueba de 1 de Student con la variable incremento;
esto es, puede que baje el parámetro cuando la lesión oral es respuesta afirmativa y en
lesión oral respuesta negativa, pero que lo haga de modo distinto en cada grupo
(diferencia prob, con pcO.O5).

~ r¿~¿~~f W fi.
AIt>dnilíui

______

0,3<0 0(8)4 SUBE 0.3<4
a<jlnx ts>ítíí 0,380 0,006 SUBE 0,083
CliMa, oS 0.061 BAJA 0,001 BAJA (1.2(8>
Leucocilos 0,001 BAJA 0.001 BAJA 0,473
Heímwtncr¡to 0,045 BAJA 0,03< BAJA 0,894

‘«CM 0,002 SUBE 0.001 SUBE 0.294
01)4 0.t>36 BAJA 0,049 BAJA <1,484

0(34% 0,625 0.003 BAJA 0,031
0(38 0(119 BAJA (1,363 (1.1>31

Neutn~Iitos .fiJ2IL 0,002 BAJA 0.393

Tahta, 75,

Los valores que presentan * son aquellos con diferencias significativas.
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IVIIL4. DATOS DE LABORATORIO EN LESION ORAL GRUPO A
IV.III.4.1. Descriptiva basal de datos de laboratorio

En el siguiente esquema se recogen los datos de laboratorio lesión oral CrupoA.

TIíe SAS systC)U

vurlnt,ks N

147 (1kkt~,I ¡¡6

<‘okíitrn¡ 115
0I~I¡et’r. ¡0

,\¡t,iií,dnx, 31
norAto. ¡08
ActIfiní 34
trIt.EI ¡7
tl¡¡¡IT.i045¡ 93
<~rtsI¡aíIiuí. ¡lO
¡inI <43
(lOT ¡¡9
(ir)’ ¡¡9
orn ¡<>2
VSO 122
OI,t.rvJc’. 137
¡.tucOc¡),w ¡38
PliuluetIo ¡.17
1*581<4<. ¡32
lfrnr,,tw.T. ¡32
VOM 125
<¡-2 mlctog. 39
0)34 136
0134% 137
013<4 1.14
01)1% 136
01)4/01)8 136
l.<n(od)ns 137
MouuáO¡)ol 136
Houtr64i¡os ¡37
1k160106 104
L’o.i¡íMi<os 1<14

Muso SIC! (3ov SIC! Error MIninínní Mí<xin,um

99
¡ 77.3
¡9’11
<4.157
5.997
¡92
4.705

26.7<
<¡.71*

<¡.985
3<47.7
5 1.1>1
66.1>3
<44.33
31<.2¡
435e4
5787
¡<42133
¡3,433
4<>.92
9.1.02
24.¡ <4
369,9
¡<4.46
[255

59.79
¡>,3 5 ¡
1< ¡.1>¡
<3.24
9.)

.746
5.84

23.5
47.39
<61.9
0.759
¡0.1>.>
79.58

7.523
().873
<1.175
239

68.¡
¡77.5
37
773<3
¡9<4)
79446
2.1>2
5.1<
9.252
773.7
232.3
9.672
728.9
12.63
¡>232
316,7
72,27
2<45,3
<4.845
93.2

2,1<42
4.4 ¡‘3
51,21
0.085
<.8<12
7.658
(<.242
1,825
0,0*1

26.24
3.494
6.243
[7.5<4
3,35
661111
168.6
67<48
¡1,176

0.828
¡23.9
19,92
0,826
62.96
1.1>83
<>02
2 7.05
6.19?
24.)?
0.867
9,l3~>

53
96
65
6
.3.3
24
27
IR
0.1
<1.2
150
II

162834
16130
6)88)
6
16.7
7)3.3
1042
II

165.1
3’
0,1)3
10.8
1.7
23,9

<<.14

26’)
35,3
575

60
5<3

1<4
8.)
1.9
2399>
230
547
1674
<40
6413834
¡lot>)
473I’.3
¡9.5
57
¡17
415)
¡333
42
4776
86
0.9)
3(>20
6<8)
232>3

9<1
92<>

St ¡04 O<uos<u 85
0>h<e>k.rol 85
Tri¡¡I¡dr. 3
rn4ao.1’. 74
Alhlrnlsu 12
¡,sdAlv. 87
Add<> (íd. 2<)
¡.¡<~.s ¡5
¡><IIrr.hul,,¡ 69
Ores!,,. 86
1.1311 55
(¡nr 85

0¡r¡ 38
0<11 85
3040 87

99
l.<íwne, ¡1>)

<I.S II>)
IIL•IlMIe¡L’II. 1<1<
3 l<u,st,,.r. ¡01
VQM 96
I.2&lter 23
01>4 92
01)4% 93
013<4 9)
(‘1)81. 93
t~b4/CI2<4 93
¡456hu21¡Ó 99
Mon.sci¡ó’ 99
Nemn9O¡’i 99
[lsss4)k~s 8)>
l(óí¡1M94Iki, 7’)

97.05
157.4
157
8.11<4
3.333
235.6
5,645
37,97
¡>675
0,9~3.>
440.5
61.69
65.95
<<>7.9
41.6
425134
ISQIl
154133
33.36
39.23
94.43
2859
2t8
12.83
11>15
63.74
<1.216
49,26
13.12
94.13
1.52
5,704

2 ¡.84
40,25
‘3<1.37
<>.837
¡‘.757
14<1.3
2.856
25.47
¡‘.44<4
«.24 3
31*5
58,25
67,14
132.9
37.17
7<46133
2<162
67364)
2.1>39
5.783
111.98
65<4.4

76.’>
8.328
595.2
17.65

1>, 6

122.6
26,91
28<3.3
5,53*
¡5,67

2,369
4.3<46
52,15
¡>.0*7

15,05
¡>,639
6,576
¡1,1>54
<1.1>26
<¡.32
6.209
7.15?
14.41
4,1>28
7<49<49
21*.?
6736
<>2)13
(>.575
1.12
136.’)
l<4.44
0.564
62.3’J
1.831
<¡.1117
<2.32
2 .7115
28.17
«.6<’)

74st)
91
5.6
2.3
75
2.4

<‘.3
<1.4
184
13

.5

2263(4
1218>
¡5<88<

21>.I
60
141<)

5

43,77
34
<1.1< ¡

4.6
II.

¡.763 11.3 141>

LES.A N Otís

271
251
26<)
10.5
4.5
9,7
15
95

2.3
2155
345
5<15
678
<36
64>7114
I0<4<»
41¡7¡13
¡7
49.2
¡2))
3734
930
32
26<6
¡94)

¡3.82
9)8<
23))
2 15<1
5<>

Tehta 76.
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Resuí¡ndús

IV. 111.4.2. Homogeneidad de parámetros
En la mayoría de los parámetros el tamaño muestral, avalado por el teorema

central del lfmite en el que se basan la mayoría de las pruebas utilizadas, permite la
aplicación de la prueba t de Student aunque se detecte desajuste frente a la curva normal
(Shapiro-Wilk). No obstante, en el caso de triglicéridos, albúmina> ácido úrico, urea y j3

2 microglobulina, se ha optado por el test de Mann-Whitney, debido al escaso tamaflo
muestral y al desajuste demostrado. Se obvian resultados de monocitos, basófilos y
eosinófilos por la enorme dispersión reflejada en la descriptiva.

Con todo ello, los resultados son:

Pnr4o.etro ¡ .‘ Y. PtolmbIIIdnd A. AA ‘En ¡aMa Aa SI ~s
Colesterol 0,002 MENOR

Fosí. AIe¡ili¡‘u 0,011 MAYOR
Let¡cocitos OOOL MENOR
rIUfluetus (>004 MENOR

Hemoglohino 0,035 MENOR
IIeíu¡ítocrlto <>1>29 MENOR

It., ¡uiea,glnhuíla¡í 0,1>37 MAYOR
CD’> <0,001 MENOR

C(34% <0.001 MENOR
CDS 0,010 MENOR

C(341C(38 «¡.00< MENOR

Tabla, 77.

Los parámetros que se reflejan son [osque presentan diferencias significativas a priori
entre ambas muestras clasificadas por lesión oral,

VIII.III.9.3. Cambios en parámetros
Como hemos visto, en el apartado anterior, no todos los parámetros se

comportan de forma homogénea en la muestra, Por ello> el análisis no debe olvidar [a
situación basal de cada paciente a la hora de valorar su cambio, Con ello, se ha optado
por considerar diferencias (final menos basal) en cada parámetro y sobre ellos aplicar el
test de t de Studeat para datos pareados con las mismas asunciones que en el apartado
anterior dentro de cada grupo de lesión. En la última columna se refleja si,
independientemente del cambio dentro de cada grupo, es distinta la evolución en un
grupo respecto al otro mediante la prueba de la t de Student con la variable incremento;
esto es, puede que baje el parámetro en lesión oral afirmativa, y en lesión oral negativa
pero que lo haga de modo distinto en cada grupo (diferencia prob, con pcO.05).
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Par>lhetroj ?WTÉBY77ZA=.NWT’
0.161 0,0016 SUBE 0,294

Billa. ¡otul 0.450 0,01<> SUBE (>077
GIoh. nniíui 0,061 BAJA 0,1)01 BAJA 0.122
Lcucocilos 0.061 BAJA 0,00< BAJA t>,923

¡‘tc¡í¡¡itocnto 0,045 BAJA 0.031 BAJA 0,629
‘«CM 0,00< SUBE 0,00< SUBE t),22’J
004 0.066 0.002 BAJA 0,880

0(34% (>037 0,001 BAJA 0,014’
0(38 0,014 BAJA 0,501 0,135

004/0(38 0,320 0.002 BAJA 0,310
Neutuillíus 0,3(X) 0,002 BAJA 0.427

Tabla. 78.

Los valores que tienen * son aquellos que presentan diferencias significativas.

IV.III.5. DATOS DE LABORATORIO EN LESION ORAL GRUPO B

IV.III.5.1. Descriptiva basal de datos de laboratorio

ihe SAS System

Vaflab<e N

Glincoma 169
0<s¡c,ttml ¡67
TslgItcér. ¡3
Pr,M.To¡ul. ¡27
AI¡súrni¡u, 37
votr.AIc¡t. ¡65
Ac,tJflco 45
Urea 25
Bh¡¡rr.To<ot ¡36
canto! ¡la ¡62
LI>H ¡¡2
cnT ¡74
GV!’ ¡74
ciar ¡60
vsc [69
O[ots.asjon <93
Loucoe¡¡iss [95

[94
Hen¡ogksl,. ¡‘31
HO¡bukscr. ¡ U
‘«CM ¡79
«-2m¡crog. 53
01)4 ¡90
01)4% [93
cOSI 67
0<311% 92
01)410(38 <9<
L¡<jr.ki!t,s <94
M,snoc¡Wa 193
Nuén¡nSfl¡os 194
B¡i.isr¡[os 149
Fs,s¡¡tdfl[os 148

Metí> 5!d 0ev 5<4 Error MI¡ninnsn, Muxíniuro

98,15 23.24 <.788 58 =7!
<68.7 46.39 3,59 59 359
169.4 [46.2 40,54 65 575

8.1<2 0.743 0.066 5.6
5.424 9.245 <.52 2.3 60
2<0,6 <95 6<78 =4 798
5.308 2,¡71 0.324 2.4 15.
30.94 <8.32 3.664 9 95
0.708 0.768 0.066 0.2 8.1
0.982 0,193 O.O¡5 0.4 2.3
4¡9.9 291.8 27.56 204 2390
54.73 47.84 3.627 It 345
66.02 67.69 5.147 8 547
90.98 <61.3 <2.76 8 <674
39.51 36.77 2.628 [ 40
42983 78183 562<2 <62134 607134
54/lo 2065 47.9 ¡700 [90<>

6883 70702 5076 6000 449133
3.71 2.079 0.15 6 ¡9.5

40.24 5.9< 0.428 <6.7 57
94.46 10.31 0.771 60 ¡20
2654 742.7 ¡02 1042 4151
312.7 226.6 ¡6.59 5 ¡333
16.23 9.444 0.68 1 42
1157 690.8 50.51 43.77 4776
61S>2 15.45 ¡.115 31 ¡99
0.297 0.214 0.0<5 0.01 0,91
73.41 278.8 20.02 7 3020
¡6.32 60.59 4.361 1.3 600
¡03 306-9 22.1>3 21.2 2320
¡.794 6.373 0.686 0.1 90
¡2.36 78.21 6.4=9 0.3 920
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Sl 44 Gluco,u¡ 32 98.31 20.49 3.622 65 ¡84
Outcs!Lrol 33 <69.6 Al. ¡1 7.856 96 273
Trig¡ic¿r. 1> ,

Puv¡.Tohíl. 26 8.265 1 <>23 0.201 6 10.5
AIlnln¡I¡ss 6 <.2 0.62 (3.253 3 4,7
FosrAle. 30 216.2 [50 27.39 73 9t7
Aclil. Udc. 9 3.778 0.943 (>314 2.7 5.5
Uro» 7 33.71 2¡.67 8.19 23 64
l1¡Iirr.Tol. 26 0.615 (>401 0.079 0. ¡ 1.8
Crc¡¡¡[¡s¡ns¡ 34 ¡<>26 0.265 0.046 0.2 1.8
LDH 26 360.5 113.2 22.2 <30 660
GO)’ 33 59.88 ‘18,61 6.462 tI [92
CV)’ 33 65.68 66.62 11.6 lO 247
00)’ 27 <19.2 ¡43.4 27.6 ¡3 678
‘«50 40 40.08 39< 6.23 3 140
G¡ob.aji>s 43 4=9134 784134 ¡284 283134 565134
Leucoci¡os 43 5(367 2023 308.6 ¡200 950<>
PI)¡quc!)<s 43 ¡881 95614 14581 360(X) 47383
Hc<uogksh. 42 ¡3.33 1.892 0.292 9.6 ¡6.6
Hen¡s,Itwr. 42 39.94 5.575 0,86 29.5 49.8
‘«CM 42 93.0¡ 6.643 ¡.334 76 ¡¡7.4
¡-2 nIcan. 9 2285 785,2 261.7 1 ¡ (>2 349501)4 38 287.8 201.2 32Á5 33.46 710

0(34% 37 11.92 10.19 ¡.675 4 40
CIJa 36 <188 670.1 109.7 , 224.6 3190
0138% 37 63.32 12.13 1.995 38 86
01)4/0(38 38 0.292 0.231 0.036 0.04 0.82
L!¡mcbt~s 42 44.23 58.63 9.047 14 .110
Monocllos 42 ¡4.97 42.14 6.503 3.5 260
Neu¡n¶fllos 42 69<9 116.4 [7.96 4.6 600
B<wóIlkss 35 <.025 8.651 0,279 0,89 0
Hos!ndfllos 35 7.684 23,36 3.949 0<4 140

Tabla 79.

IV. 111.5.2. Homogeneidad de parámetros
En La mayoría de parámetros el tamaño muestral, avalado por el teorema central

del Kmite en el que se basan la mayoría de pruebas utilizadas, permite la aplicación de
la prueba t de Student aunque se detecte desajuste frente a la curva normal (Shapiro-
Wilk). No obstante, en el caso de triglicéridos, albúmina, ácido úrico, urea y j3-2
<nicroglobulina se ha optado por el test de Mann-Whitney, debido al escaso tamaño
muestral y al desajuste demostrado, Se obvian resultados de monocitos, basófilos y
eosindfilos por la enorme dispersión en la descriptiva antes descrita.

PííróíííotrnukÁ ¾‘ú’ProñíÚIIlcliúlt’ft r~$Ew ~
Av. Urico 0.002 MENOR

Tabla. .10.

Los parámetros que se señalati, son los que presentan diferencias significativas
a priori entre <nuestras clasificadas por lesión oral B.
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IV.III.5.3. Cambios en parámetros
Como liemos visto en el apartado anterior, no todos los parámetros se

comportan de forma homogénea en la muestra. Por ello el análisis no debe olvidar la
situación basal de cada paciente a la hora de valorar su cambio. Con ello, se ha optado
por considerar diferencias (final menos basal) en cada parámetro y sobre ellos aplicar el
test de la t de Student para datos pareados con las aíismas asunciones que ~íí el apartado
anterior dentro de cada grupo de lesión. En la última columna se refleja si,
independientemente del cambio de cada grupo, es distinta la evolución en un grupo
respecto al otro mediante la r de Student con la variable incremento; esto es, puede que
baje el parámetro en lesión si y en lesión no, pero que lo haga de modo distinto en cada
grupo (diferencia prob. con p>O.O5)

Panimetro .. Pi-ob. Le24, Rio No Prob., Évs,fl~St $ »U~rvncIú Ptób$¿
AlhC!m¡nn <>034 BAJA (>250 0,345

OhM. míos <0,001 BAJA <0,001 BAJA 0.637
Leucocitos <0,00< BAJA 0,245 0.25<

E<cm,docñto 0,004 BAJA 0,5<2 0,329
VOM «>00< SUBE SUBE <1,705
CD’> 0,003 BAJA 0,511 0,293

004% 0,34<> 0,049 BAJA <1,299
0(38 0,003 BAJA 0,511 0.069 *

0(38% 0,834 <1,007 SUBE (1.022 *
NeutoMilos <1,257 0,032 — BAJA <1,744

rabia. <U.

Los valores que presentan * son aquellos que tienen diferencias significativas.

IVIII.6. DATOS DE LABORATORIO EN LESION ORAL GRUPO C

IV.III.6.1. Descriptiva basal de datos de laboratorio

‘¡be SAS Sys(em

LES-C N Oba Variable N Mean Std Dey Std Error Mínimum Maximum

NO 191 Glucosa 156 96.95 20.95 1,677 58 269
colesterol 155 170.4 46,54 3,736 59 359
Trigllcér. 9 157,3 99,37 33,12 65 339
Prol.Tot. lIS 8.125 0.79’) 0.075 3.6 ti
A¡¡,dmhw 37 5.5449 9.24 ¡.519 2.3 60
Vo>r.AIcaI. ¡50 203.6 116.2 9.’187 24 9¡7
AcUrleo 47 4.789 1.983 0.=8’J 2.4 5
Uros 26 32.6< 19.87 3.755 9 95
BI¡in.Totn¡ ¡24 (2.701 0.762 <¡.07 0. ¡ 8.1
Crcs¡IuIno 150 0.988 0.223 0.0<8 0.2 2.3
LDH II’> 368.R 214.8 20.12 150 2155
00!’ [64 5562 49.3 3.85 It 345
CV)’ ¡64 65.55 7(39 5.574 8 547
CGT ¡47 96.01 <73.4 ¡4.3 8 <674
vso ¡57 41.11 37.58 2.939 t [40
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G¡oh.rojos ¡77
Leucoc¡¡os ¡ 79
P¡uquc¡us [78
Hernoploln 1 76
Hcn,a¡ocr. 1 76
‘«CM ¡6<4
1.2 n¡¡crog. 43

01)4 ¡75
cl)4q ¡77
0[38 ¡73
Ot)8’A- ¡76
0¡.)4101>8. ¡76
L¡<i roe us 79
Momwi¡os ¡ 1 78
Ncu¡rñfllos 1 79
Hus.llIos 1 35
Eosinóli¡os ¡34

SI 6<) Clucosu -[5
Coks¡cro< 45
TripIic. 4
I’ro¡.Tot. 3>1
Albúmina 6
FosíAlca¡. 45
Ac,IJrico 7
Urea -<4
BiIirr.To¡al 3))
Crealinina 46
Lt.3ll 24
GO!’ 43
CFI’ 43
CGT 4<>
vsn 52
Globrojon 59
Leucoe¡¡os 59
PIa¡uc¡as 59
Hen¡og¡oI>. 57
Hen¡a<ocr. 57
‘«CM 53
11-2 m¡crog. ¡ 9
0134 53
01>4% 53
01)6 52
0(38% 53
01)4/01)8 53
L<n<oc<¡os 57
Monocilos 57
Neu¡réflIos 57
Bas,SIIlos 49
F.os¡nón¡os 49

423133 769133 57802 162133 60313-1
5465

¡73133
<3.62
4)1,02
94.92
2522

329.8
7.25

1166
59.88
0,323
44,9
9.754
71.27
(>86
4.684

102.4
¡63.3

26 1,5
>1.176
4.(35
237,4
6.629
27.63
(3.667
0.995
5(13,4
55.3
67,67
91.5
35.13
-<‘<47134
52-12
¡ 62F.3
¡3.85
40.7

91.86

2779
238,6
[2.61
¡ 1 49
66.44
(>207
II 1.4
35.84
177.6
3.816
30.01

2925
787)7
2.062
5.913
9.575
76 1.4

225.3
9.672
713.1

1 .98
(1.22-1
133.1
20.68
¡69.8
<1,982
12.13

28.(>8
4 <.57
22 ¡ .6
0.793
0.715
96,75

2<173
9.141
0.477
0.345
436.1
42.57
5(1.84
87.88
35,96
792133

2171
65737
1.993
5.629
11.06
724.2
207
8,2 28
592.6
2 1.57
0.161
455.4
¡ (Y4. 6
484.5
14.46
¡35.1

151.3
59(X)
0.155
(1.4.16
0,739
¡ ¡fI
17.03
0.727
5-1.22
0.91>3

0.0)7
9.95
‘.55
<2.7
0,(>84

¡ .048

4.186
6.197
¡ ¡0.6
0.129
0.292
4.42

(3,783
.1.571
0.(177
0.02 1
69(12
6.492
7.754
[3.89
.1.987
103R3
26 2.7
8556
(1.264
0.746
¡.522
166.1
28.43
1.13
62.16
2.962
0.022
60.32
4.52

64.37
2.066
¡9.3

1 2(X)
600<)

6
16.7
70.3
<(1.62
8

1 29.8
31
0.02
7
3.3
23.9
(1.3
(1.14

8.1
65

91
6.8

75
.6
14
(1.3
0.7
26(1
15
II
II

226134
21(X)
2600(3
7
20<
6<)
¡495
5

43.77
3-’

6.7
1.7
4.6
(3. ¡
0.4

<1900
473133
‘9.5

57
¡20
39 ¡ ¡
¡333

42
4776
86
(1.91
1 77)>
26(>
22(8)
1<)
14(>

271
256
575
1(1.5
4.7
500
9.9
33.5
3
1.4
2390
¡92
234
374
136
607134
10800
326133
17
49.2
¡20
415¡
<063
32
2493
199
0.82
302<>
600
2320
90
920

Tabla $2,

IV. 111.6.2. Homogeneidad de parámetros
En la mayoría de los parámetros el tamaño muestral, avalado por el teorema

central del limite en el que se basan la mayoría de las pruebas utilizadas, permite la
aplicación de la prueba ¡ de Student aunque se detecte desajuste frente a la curva normal
(Shapiro-Wilk). No obstante, en el caso de triglicéridos, albúmina, ácido úrico, urea y ~3
-2 microglobulina, se ha optado por el test de Mann-Whitney, debido al escaso tamaño
muestral y al desajuste demostrado. Se obvian resultados de monocitos, basófilos y
eosinófilos por la enorme dispersión reflejada en la descriptiva antes descrita.
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Los parámetros que, a continuación se detallan, son los que presentan
diferencias significativas a priori entre ambas muestras clasificadas por lesión oral.

7.’.¡

~,#théfl~~=i.>?

z—i;;-—— ~,,<
)j >~v

—7—

Ácido Unen ([.0<5

Olol,. rolos 0,044 MAYOR
0(34 0,099 MENOR

011)4% 0,002 MENOR
0(38% 0.038 MAYOR

0(34/CDS <0.001 MENOR

Tobta. 83.

Estos variables que se reflejan en la tabla, son los que presentan significación.

IVJILG.3. Cambios en parámetros
Como hemos visto en el apartado anterior, no todos los parámetros. se

comportan de forma homogénea en la muestra. Por ello el análisis no debe olvidar la
situación basal de cada paciente a la hora de valorar su cambio, Con ello, se ha optado
por considerar diferencias (final menos basal) en cada parámetro y sobre ellos aplicar el
test de la ide Student para datos pareados con las mismas asunciones que en el apartado
anterior dentro de cada grupo de lesión, En la últitna columna se refleja si,
independientemente del cambio dentro de cada grupo, es distinta la evolución en un
grupo respecto al otro mediante la prueba de la i’de Student con la variable incremento;
esto es, puede que baje el parámetro en lesión sí, y en lesión no, pero que lo haga de
modo distinto en cada grupo (diferencia prob. con pcO.O5).

AIhdmiín¡ ([<023 BAJA
Posr.AIcullííu 0,913 0,662 0,737

BI<lrr. ioiat (>871 <[<34<> SUBE 0,112
Cilol’. míos <0.001 BAJA <0,061 BAJA 0,054
Leucocitos <04X)l BAJA 0,013 BAJA 0,768Hcrnutocrfln 0,022 BAJA 0,046 BAJA 0,730

‘«CM <0,001 SUBE <0.00< SSSS SUBE 0,064
j$-2 ¡n<cmgl.

0(34
0.432 0.(>t6 BAJA 0,159
<1.014 BAJA 0<45 0.94<

0(38 0.024 BAJA 0.338 0.497

Tabla. 84.

Los valores que se presentan con * son aquellos con diferencia significativa.
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IVIII.7. DATOS IDE LABORATORIO EN LESION ORAL GRUPO D

IV.III.7.1. Descriptiva basal de datos de laboratorio

‘¡lioSAS Syswm

LES-» [‘40l,s Variable N Mcat¡ Std Dcv Sid Error Mínimum Maxirnum

Nt> 247 Glucosa 98 98.23 22.92 ¡.629 58 271
Ooleswro[ <97 ¡68.9 4.5.6 3.249 59 359
Triglic&. ¡2 ¡57.3 93,09 26>17 65 339
Pmt.ToIu¡. <50 8.115 0.786 0.064 5.6 II
All’~mina 43 5.253 8.573 1.307 2.3 60
FosLA¡e¡I. [92 211.1 ¡¡3.3 8. <74 24 917
AcUrico 53 4.978 2.039 0.28 2.4 ¡5
Urea 32 31.98 ¡8.84 3.33 9 95
Bilirr.To¡al 60 0.695 0.725 0.057 0,1 6. ¡
Creuliu¡nu <93 0.988 (>206 0.015 0.2 2.3
LI31-t 134 404.7 271.6 23.46 ¡50 2390
CnT 204 55.78 48. <7 3.372 1 ¡ 345
GP)’ 204 66.26 67.92 4.755 8 547
CGT ¡84 95.26 ¡59.9 1 .79 8 ¡674
‘«SC 205 39,05 37.24 2,601 < ¡40
Glol’.njos 232 429134 784133 51465 ¡62134 607134
Lcucoei<os 234 5369 2047 ¡33.8 200 11900
PI¡¡quel¡¡s 233 ¡7134 75642 4969 6000 473133
Herno~to¡>. 230 [3.66 2.057 0.136 6 ¡9.5
Flcmntocr. 230 40.19 5.877 0.388 ¡6.7 57
VCM 218 94.26 ¡0.06 0.662 60 ¡20
11-2 ¡¡icrog. 61 2589 7.53.8 96.52 ¡0(2 4151
0134 224 309,t 225.1 [5.04 5 <333
0(34* =26 16.26 9.541 0.635 1 42
0138 22< [<45 672.9 45.27 43.77 4776
0(36% 225 61,19 14.93 0.995 31 99
cI.>4101)8 2=5 0,298 0.217 0.0<4 0,01 0.91
LIrocitos 232 55.93 166.7 ¡0.94 7 1770
Moé¡ocitos 23< 13.67 43.5 2.862 ¡.3 550

NcuIró¡ilos 23= 87,66 244.4 t6.05 4.6 22<81
8asdfllos ¡82 ¡¡67 3.816 0.263 0.1 50
Eosl¡,tSnlus <81 6.5 22<7 .648 0.14 236

86 4 Glucosa 3 94.33 10.6 6.119 83 ¡0.1
Colcslerol 3 ¡64 42.51 24.54 12t =06
Trigíle. ¡ 575 . . 575 575
Prol.To<. 3 9.267 (1.289 0.167 9.t 9.6
AIhdn,in¡¡ O .
Pt~sr.A¡ca, 3 235.7 73,66 42.53 ¡65 31=
AcUríco t 9 . . 9 9
Urea O .

¡U llntTotnl 2 0.5 0.14 ¡ 0.t 0.4 0.6
Crcati¡iina 3 1,1 (1.265 0,153 (>9 ¡.4
LIJH .1 377.3 ¡<¡.6 55.8< 277 537
0(11’ 3 40 17.56 ¡0.15 20 53
CFI 3 46.33 30.24 ¡7.46 12 69
CGT 3 8= 8<47 47.04 ¡9 174
‘«SG 4 69 20,12 ¡0.06 46 95
GIol>.rojos 4 426134 565133 2>12133 346t4¡ 478134
Leucocitos .4 7800 ¡407 703.6 65(1<) 9500
Plu¡uelos 4 =01133 7<747 35873 I¡4E3 273133
Heu¡og¡ 3 13.67 0.289 (3,167 13.5 ¡4
.Hcrna¡ocr..3 4<1.2 1.1 0.635 39,1 41.3
‘«CM 3 69.07 3.235 ¡.868 66.5 92.7
ji-a mIer. 1 335(1 . . 3350 335(1
01)4 4 260.3 ¡74 87.02 94 434
0<34<4 4 ¡ ¡.75 ¡0.(>5 5.623 3 •25
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0<38
01>8<8.
0134/01)8
LI»<oc tos
Monocitos
Ncu¡ú~flIos
Basólilos
Eosl¡¡éfl los

4 2101
4 72.75
4 0<88
4 7<40.6
4 ¡55.2
4 623.6
2 45,4
2 ‘660.8

852.1
¡4.17

0.177
‘493

296.5
1131

63.07
649.5

426
7.087
<>081<
746.5
148,3
563.5
44.6
4593

1020

0.0.6
=0.7
5.5
‘16,3

‘.5

2921
86
(<4.12
3020
600
232<)
90
920

Tabla 85.

IV.I 11.7.2. Homogeneidad de parémetros
Hay muy poca muestra para intentar valorar si las diferencias en estos grupos

son o no significativas; tanto de forma evolutiva como comparativa.

IVIII.7.3. Cambios en parámetros
Como hemos visto en el apartado anterior, ocurre algo similar,

IV.lII.8.DATOS DE LABORATORIO EN LESION ORAL GRUPO E

IV.III.8.1. Descriptiva basal de datos de laboratorio

‘¡be SAS Systorn

LES.E N Ohs

No

vwialilo N

CI¡lc’osa 97
ColesIorol 96
TrigIic~rId. 9
ProlTotal. 66
Alhúr¡íh<ía 25
FosflAlcal. 92
AtUrleo 30
Ure» 64
Billn.TolaL 77
Crc¡,lI<¡lni¡ 91
LtJB 71
CGT 101
city)’ ¡ni
0117)’ ‘II)
‘«50 98
01ot.roJos 1<2
Ld¡¡coc ¡¡os 113

112
Hc¡I¡L’gl, ¡ II
Hera¡<íocr. III
‘«CM ¡04

1-2 rnlcrog. 3 ¡
01)4 114
0(34% 116
0(38 112
0(38% lIS
0(34/CUS It]
Ll¡¡r~,.iios II’>

Mean 5td Dcv Stt Error Miolínun,

97.47
¡78.2
¡57.3
8.155
6.364
¡87.7
4.775
27.¡4
0,73
0,993
361,3
50.1>6
65.97
83.86
39.19
43384
5805
17883
3.69

41)72
94.59
=472
3711.2

6.49
1219
58.79
(<4,354
49.0<

23,15
47,58
99.37
0.159
11.16
79.03
1=79
8.236
0.945
9.16
83.6
37.68
69.65
88.6

37.6
74683
1977
75613
2.03
5.842
9.468
7 18.6
22’J.8
9.495
726.4
1=29
0.23
162.9

2.351
4.856
33.12
(>093
2.237
6.24
0.234
2.203

ION
0.017
9,9=2
3.749
6.95
19.85

3.798
71>475
186
7,45
0.193
0.355
0.928
¡ 29.1
21.52
0.882
68.64
1.146
0.1)2 2
¡5.26

58
99
65
6.1
3.3
24
2.8
¡8
(>.2
0.7
204
II

6<
8

6284
19<1<>
6<11)41
6
¡6.7
70.3
0<2

II

¡65.1
31
1>1>3
<0.6

Maxlmnum

269
359
339
ti
60
513
8,03
68
8.1
<.9
648
239
547
<674
14<>
60384

1 VOt>
44983
9.5

57
117
3911
1333
42
4776
Rl
0.9<
177<>
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SI

Mo¡boci«>s ¡ 1 3
NcuirC!fllos 114
B¡isólflos ¡¡5
Fosi,¡ófllos 84

CI¡cosa 1 0-1
Oc,lesWroI ¡(>4
TriglLcér. 4
Prn¡eñws T. 87
Alt,úmina [6
FosfAlcal. ¡03
AcUlo Uy. 24
Urea ¡8
Hilirr.Toh<l 85
Oreo¡l¡¡i¡,a lOS
LUN 67
CL)’)’ ¡06
CV!’ ¡06
ciar 97
‘«SG <II
G¡ol>.rojos 124
LeucocItos ¡25
Flm¡uc(as 1=5
Huu<oglol~. ¡ 22
l’Ieruiuocr. 122
‘«CM ¡ti
1-2 nulerogí 3 ¡
01)4 <¡4
01)4% 114
008 ¡<3
01)6% ¡¡4
01)4/008 <¡5
LIntócilos 122
Monocllos ¡22
Neutrénlos 12!
8¡uaSlllos 99
F!osi¡rélllw 99

6(151
73.31
0.702
3.67

98.83
l6(>.2
261.5
8.125
3.71 ¡
232.7
3.-I
35.75
0.66
0.987
459
60.78
66.02
los.’>
40
426134
5052
¡6483
(3.49
39.7
93.83

273<>
247
¡3.83
<106
64.0=
0=39
86
23.52
119.1
=459
¡6.08

3<82
201.3
0’16
2.332

22.51
41.6<
221.6
<1826
0.83
132.7
2.793
23.66
0.43<
0.241
369.9
55.59
65,57
¡25.5
36.99
Rl ¡133
2075
75576
2(146
5.82
¡así
77.5
201
9.046
641.6
16,9
0. <65
3<6.1
79.38
34 ¡
0.26

96.29

(1299

[8.85

0.254

2.208
4.099
110.6<
0069
0.196
¡3.08
0.57
5.582
0047
0.024
45.19
5.399
6,3 69
12.75
3.5<
7=786
¡85.6
6760
0.165
0.527
0.971

139.6
<8.82
0.847
60,36
¡.583
0.0 17
=8.62
7.167
30.87
<.032
9,677

3.5
23.9
0. ¡
0.]

65

59
VI
5.6
2,3
75
2.4
9
0.1
0.2
150
II
lo
lo

226134
[2(8)
¡5000
7
20.t
60

¡¡02
5

43.77
34
0.01
7
1.3
4,6
0,
0.14

23.9
2200
2.69
14.1

271
273
57.1
¡(>5
4.7
917
¡5
95
3
2.3
2390
345
505
678
140
60713]
<080(1
47383
‘7
-19,6

4141
[083
40
3 ¡90
¡99
0.82
3020
60<)
2320
90
920

Te/ita 86.

IV.III.8.2. Homogeneidad de
En la mayoría de los parámetros el

parámetros
tamaño muestral, avalado por el teorema

central del límite en el que se basan la mayoría de las pruebas utilizadas, permite la
aplicación de La prueba tde Student aunque se detecte desajuste frente a la curva normal
(Shapiro-Wilk). No obstante, en el caso de triglicéridos, albúmina, ácido úrico, urea y ¡3
-2 microglobulina se ha optado por el test de Mann-Whittey, debido al escaso tamaflo
muestral y al desajuste demostrado. Se obvian restíltados de monocitos, basófilos y
cosinófilos por la enorme dispersión reflejada en la descriptiva de infortues anteriores,

Nríme(ro ~ g’ ~r%~i
MENOROotestcrn< (>065

Post. AIcuII¡u.t O,tX)4 MAYOR
1113K 04>38 MAYOR

Leucoclt(,s 0<8)5 MENOR
CD’> <0.061 MENOR

004% <0,00< MENOR
008% 0,<X)8 MAYOR

004/0(38 <0,001 MENOR

Tabla. ¿~7
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Los parámetros descritos son los que presentan diferencias significativas a priori entre
ambas muestras clasificadas por lesion oral

IV.III.8.3. Cambios en parámetros
Como hemos visto en el apartado anterior, no todos los parámetros se

comportan de forma homogénea en la muestra. Por ello el análisis no debe olvidar la
situación basal de cada paciente a la hora de valorar su cambio. Con ello, se ha optado
por considerar diferencias (final menos basal) en cada parámetro y sobre ellos aplicar el
test de la ide Student para datos pareados con las mismas asunciones que en el apartado
anterior dentro de cada grupo de lesión. En la última columna se refleja si,
independieíítemetíte del cambio dentro de cada grt<po, es distinta la evolución en un
grupo respecto al otro mediante la prueba de la de Studentcotila variable incremento;
esto es> puede que baje el parámetro en lesión = sí y en lesión =no pero que lo haga de
modo distinto en cada grupo (diferencia prob. con p<O,OS).

~‘~#~t ..a.’st4.‘,~«$ú
-- <C2~. ~

~yS ¶#~:~í~ ~$9I%Y.4~$4t$4’ t~ ~te~’~’>’’<‘<y<.&iV&ah$~k4%Y4~+t~
AIL’d¡ni¡i¡t 0,310 0<1<14
BIlirr. tot¡¡l 0.424 (1.010 SUBE (1.093
010<,. rojos 0,001 BAJA <0,001 BAJA 0.113
Leucocitos’ 4)06< BAJA <0,00< BAJA 0,627

l-Ieíu¡¡tocrilo 0.02 ¡ BAJA 0,064 0.632
‘«CM <0,006 SUBE «1.<X)l SUBE (1,0144

ji-2 ínlcrog< (>218 0,20.4 BAJA 0.71.5
0(34 0.<)25 BAJA (1,077 <1,452

0(34% 0,657 0,003 BAJA 0.023
0(38 0,012 BAJA (>529 0.072

Neutn¶Ii[os 0,31<) (1,061 BAJA 0.405

Tabla. 88.

Los valores que tienen * son aquellos que presentan significación estadística.

IV.III.9. DATOS DE LABORATORIO EN LESION ORAL GRUPO
F,G

IV.III.9.1. Descriptiva basal de datas de laboratorio

IV.III.9.2. Homogeneidad de parámetros

IVIIL9.3. Cambios en parámetros
Por disponer de baja muestra en estos grupos, no se puede valorar si las

diferencias en estos grupos son o no significativas, tanto de forma evolutiva como
comparativa, por lo que como prácticamente son iguales las agrupaciones a los
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anteriores y están constitufdos por las mismas lesiones orales individualmetite
consideradas, nos referimos a apartados anteriores.

IV.IV. TRATAMIENTO

Los pacientes van a recibir un tratamiento a partir de un estado inmunológico y
de una sintomatología clínica asociada a la infección VIH.

En el caso de nuestros pacientes en la muestra seleccionada, los tratamientos
antirretrovirales utilizados fueron AZT (azidotimidina), ddl,y ddC.
Eíí el apartado de Otros, se incluyen aquellos tratamientos como antifúngicos,
antineoplásicos, antibióticos, antiparasitarios, ,,, encaminados al tratamietíto de
infecciones oportunistas asociadas al virus de la inmunodeficiencia humana.
De este modo, la frecuencia con la que los pacientes, utilizaron estos fármacos está
detallada en la tabla> sólos o de forma combinada, como indican las nuevas terapias
actuales.

½.

049 F¡~cueaey ¡ Pcreeil
MI’ 34 <3.4
ddl II 4.3
dijO 7 2.8
OTROS 1< 4.3
NINGUNO 87 34.4

¡2 18 7.1
¡3 3! 2.3
<4 ¡2 4.7
24 6 2.4
34 6 2.4

¡=4 12 4,7
134 IR. 7,1

Tabla 89. Ánd//s/y de ta variable Tra;a,n¡eata,

Dentro del apartado de Ninguno: 34,4%, hay que diferenciar en este grupo que
hay pacientes que se niegan a la ingesta de ningún tratamiento antirretroviral por la
numerosidad de efectos secundarios que condiciona su uso, y también el
condicionamiento social que supone para determinados grupos como los ADVP que ‘«en
que sus compañeros a pesar de realizar un tratamiento a¡erte que les ata a llevar un
régimen de vida diario de ingesta de pastillas cada 8 o 12 horas en una situación poco
propicia dadas stts condiciones y que además les ocasiona molestias físicas y sociales;
acaban mal en corto período de tiempo.
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1-lay que considerar también en este apartado que, estos pacientes presentan un
perfil psicológico de rol de enfermo diferente al enfermo de otras patologías. A
diferencia del enfermo común, está muy informado, la mayoría de las veces, con una
información errática procedente de la prensa que les hace creer en falsas espectativas y
les hace tomar posturas defensivas frente a nuevas pautas de tratamiento, dada la
expectación que produce esta enfermedad en todos los medios de comunicación a nivel
mundial.

La variable tratamiento, ha sido definida en el cuaderno de recogida de datos,
como no mtttuamente exeluyente, por tanto, susceptible de respuesta simultánea, ésta ha
sido recogida mediante combinación de las categorías, como hemos visto en la tabla,

Se lista desglosada esta variable, mediante la creación de una variable por cada
categoría de respuesta. El resultado será SI si la categoría está marcada y NO en caso
contrario, Así tenemos que T-ÁZT presenta una frecuencia de 49,4%, T-ddl una
frecuencia de 18,6%, T-ddC una frecuencia del 24,5% y T-OTRO una frecuencia de
25,7%.

TRATAMIENTO (C49)
1 ACV I’rccue,cy <\.rnn< r Uní Frt~ije<4ty lM~fl< ¡bOlItO t4e~,M~cy l’~renI 11 UDC Rtc,wnty V~tcc,

<

N(,) <28 50.6 NO 206 8<4 NO <88 74.3 NO ~9I 75,5
5! 25 49,4 Sl 47 <8,6 St 65 25,7 St 62 24.5

Tabla 90. Ami/IsIs dc la variable 7hz/ande nra.

IV.V. OTROS

Se incluyert aquí, Tatuajes y Programa de desintoxicación del paciente.
Aunqite es considerado un factor de riesgo asociado a la adquisición de la enfermedad
VIH, no se incltíye como factor causal determinante o más importante> puede ser porque
los grandes grupos de riesgo como son los ADVP, Homosexualidad, Heterosexualidad,
enmascaran esta circunstancia, aunque hay que destacar que tiene su
papel, la presencia de Tatuajes en nuestros pacientes es del 3,6% frente a un 52,2 de
ADVP, 21,3% de Homosexualidad, 17% de Heterosexual, 3,6% de Desconocido y
0,8% dc Postransfusional. La causa por la que se considere de menor importancia
pt<ede ser la escasa frecuencia y rareza en hábito, pero que cada vez más está presente
en <juestra sociedad y en ambos sexos.
Un 4% de nuestros pacierttes están introducidos dentro de Programas de
desintoxicación y con valoración de su efectividad, algunos de ellos de modo constante
y otros con recaídas en stís hábitos de drogadicción vía parenteral.

Como otro apartado separado, en nuestra hoja de recogida de datos, incluimos tina
¡nieva variable que luego no la hemos analizado es la de Patología característica.
Aquí se han descrito patologías no recogidas en las variables sistémicas descritas
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anteriormente, como patología psiquiatrica, y signos y síntomas asociados a los ya
definidos. La más frecuente es la psiquiátrica, hay 3 casos de Sd. depresivo, 3 intentos
de autolísis, 2 casos de psicosis maniaco-depresiva, una psicosis esquizofrénica, 2 casos
de Linfonia no Hodkingniano inmunoblástico, ¡ caso de un Tumor parotideo benigno, 2
casos de Talasemia minor, Candidiasis condrocostal

IV.VI. EVOLUCION

Aquí podemos incluir dos variables de gran importancia en nuestro estudio.
•T-INF: considerado como tiempo transcurrido desde el diagnóstico de infección VIII
hasta la realización de los primeros análisis clínicos. Esta fecha puede coincidir o no
con nuestra exploracióíi, que ha sido un corte transversal realizado en el desarrollo
natural de la evolución de estos pacientes.
•T-LES: Considerado como tiempo transcurrido desde el diagnóstico de la infección
VIR hasta el diagnóstico de [a lesión oral.

La media de tiempo transcurrido en nuestra muestra de pacientes, en el caso de
ambas variables es de características similares, obteniendo como datos:

T-INF: 4,3 años
T-LES: 4,9 años

Con un mínimo de O en los casos y un máximo de 14,08 años de máximo en T-INFy de
15 años cnT-LES.
El valor de la mediana con respecto a la población en general es de 3,83 en T-TNF y de
4,58 en T-LES. Observamos mayor tiempo transcurrido en el caso de diagnóstico de
lesión oral. Los datos de error estándar y desviación se adjuntan en la tabla.

‘«arialile N Mean Std Dcv SN! Error Mlnlnnmn, Maxinsuní Mediana R.[nle,c.

T-INF 242 4.307 3.336 0.214 (3 14.08 3.10 6.25
T.LES 241 4.953 3.317 (<4.214 (<4 ¡5 4.58 6.08

Ta/ita 91. And/ixi,v de T-INFy T-LEá~

•Aqu< podemos incluir también la distribución en Categorías Inmunol6gicas de
progresión, definidas por:

-Pz-ogresadores ¡etilos (PL.) con un 4,4% de frecuencia,
—Progresadores rápidos (PR) coíí un 21,8% de frecuencia y,
-Estables pervisientes (EP), con un 73,8% de frecuencia que es el

patrón nortual y más frecuente de evolución.
Aqtíí, tenemos una frecuencia perdida de 24 pacientes.
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Luego una descripción de lesión oral en cada tino de estos grupos de progresión nos
define que en el grupo PL 4 de 229 tienen lesión oral frente a 6 de 229 que no.
En el grupo PR, 33 de 229 tienen lesión oral frente a 17 de 229 tio. Y en el EP, 93 de
229 tieneíi lesión oral frente a 76 de 229 que no.

CL.INF Frequeúcy Perccnt

PROCRESAL>OI( LENTO <0 dA
PRC)GItESADORRAP<I)O 50 21,6
ESTABLE PERSISTENTE <69 73.8

CL [NF Frecuenc Perceíxt
PROC. LENTO II) 4.4
PROO.RAPI(3 5<) 21.8
ESTABLE PERS 69 73.8

Tabla 92. Andilsls de la sar/ab/e Categorías In,nunoldgkas.

• PROGRESADORES LENTOS

Este grupo está constituido por lO pacientes.
La Edad media de estos pacientes es de 37.38 años, con un mínimo de 31 años y

un máximo de 43 años. Los valores de desviación estándar y error estándar se detallan
en la tabla siguiente. El peso medio es de 69,33 kg con un mínimo de 57 kg y un
máximo de 89 kg. Los valores de desviación estándar y error estándar se detallan en la
tabla,

Vusiuble U¡bel [‘1 Mean Std Dcv 56<1 Error M[nimum Muximum

43Edud 8 37.38 4,47 [.58 31
N4 Peso 9 69.33 9,653 3,2<8 57 89

Tabla,93. I?dady Peso en Pro gresadores Lentos.

varones siendo un 70%, y de 3 mujeres (30%).
3 Casados (37.5%) y Otras situaciones con 3
pacientes Progresadores Lentos son de Raza

La distribución por Sexo es del
Con un 2% de Solteros (25%) frente a
pacientes (37,5%). El total de los 10
Blanca.
EL Nivel Social es predominantemente Bajo, con un 50% seguido de clase media 37.5%
y Alto en 12.5%.
La Higiene es Regular, preferentemente 50.0% (4 pacientes) seguido de Mala 37.5% y
Buena con 1 paciente (12.5%)
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En el Grupo de riesgo, la mayoría es ADVP (80.0%), con tan sólo 2 casos dc
Homosexuales. En el Comportamiento Sexual tiene la misma distribución en frecuencia
el de Heterosexualidad (80.0%) y Homosexualidad 20.0%.
El 50.0% es consumidor habitual de Droga, mientras que tan sólo un 20% es ADVP.
No hay casos asociados a grupos de riesgo por causa Accideíital, Transfusiones.
Quirúrgicos ni Vertical.
En los hábitos tóxicos como Tabaco, tenemos que tan sólo un 40% es Fumador y el
Alcohol también lleva asociado un 40% de frecuencia.
En lesiones orales encontradas en este grupo de pacientes tenemos que hay 3 casos de
Leucoplasia Vellosa (30.0%), 1 caso de Micosis (10.0%) y 2 casos de Periodontitis;
mientras que tio cílcontramos ningún caso de Parótida, Adenopatías, Herpes, Nervio
Mentoniano, Kaposi, Cáncer y Aftas. Tampoco está asociada patología gingival.
El 50% de los pacientes se describe coíno Sintomático y las causas no han sido
determinadas, hay una frecuencia perdida en esta variable de lO.
En la patología Sistémica, encontramos que no hay ningún caso descrito de
Endocarditis, ni Embolismo, Pericarditis, Neumonía, Ence~litis, Esplenectomia y
Sepsis.
En Infecciones viricas hay descritos 2 casos de VEB con serología positiva> y son 3 los
casos positivos de CMV. En las Hepatitis, hay 1 caso aislado a la 8, 1 caso a la C y 6
casos que presentan 8 y Cconjuntamente.
No hay casos asociados a VPH, Toxoplasma, TBC, Legionella y Micobacterias,
Puzewnocvstts y Clostrtdbun.
En patología Luética tenemos 3 casos con una frecuencia del 30%, la misma frecuencia
que aquellos que presentaron positividad en el Mantoux. No hay casos de TBC.
Ningutio de ellos presenta Tratamiento alguno. Así como tampoco presentaban
Tatuajes y no estaban inscritos en ningún Programa de Desintoxicación,

Los datos cuantitativos de los pacientes Progresadores Lentos son:

Olébtílos rojos 4.509fl32/mm3
Leucocitos 7171/mm3
Plaquetas 201.667/mm3
Hh [4.9gr/dl
1-leLo 43,4 %
VCM 97,92 j.un3
¡3, microglobílinít 2232 nig/l
C04 714,6 cels./rnai3
CD4% 26.64
COS 1590.8 cels/mín3
CDH% 54.96
CD4/C08 <>5<>
.LinIY¡citos 40.48 x 1 (XX)/rnrn’
Monocitos 6.63/mm3
Notítrófilos 49,45x ItXX.)/mm’
Bastililos <>62/mm3
Fosinólilos 2.96/mm3
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• PROGRESA DORES RAPIDOS

En total sonSO pacientes> con una edad media de 38.21 años con,un mínimo dc
26 y un máximo de 69. El peso medio es de 69.92 kg con valores mínimos de 55 kg y
máximos de 103 kg. Se valoran las desviaciones y errores estándar en la tabla.

Variable Labe< N Mean S(d Dcv Su! Error Mínimum Muxinium

EDAD 48 38.2< 9,743 1.406 36 69
N4 PESO 42 69.92 10.6 <.636 55 <03

TaNa. 94. Edad y Peso ea ¡‘rogrexadares Rdptdos.

El Sexo predominante es el de varón con 43 pacientes (86.0%) y 7 mt~eres
(14.0%), con un Nivel Social Medio están 29 pacientes (69.0%) seguido a distancia del
Bajo con 7 pacientes (16.7%) y el Alto con 6 pacientes (14.3%). St’ Estado Civil es en
la mayoría de Casado (20 pacientes: 48.8%) con 13 Solteros (31.7%) y 8 pacientes en
Otras situaciones (19.5%). Tan sólo 1 paciente es de raza diferente a la Blanca.
En la Higiene tenemos que 22 pacientes (53,7%) presentan Regular> con 10 pacientes
(24.4%) Buena y 9 pacientes (22.0%) Mala,
Hay una gran variedad en cuanto a los Grupos de Riesgo, los predominantes siguen
siendo los ADVP con 40.0%, seguido de Homosexuales: 26.0% y Heterosexuales
¡8%. Hay un 8,0% de Grupo Desconocido, seguido de combinación de los anteriores
que alcanzan frecuencias de 2.0% para postransfusional, ADVP + Homosexuales con
2.0% y Homosexuales + Heterosexuales con 2.0%.
Hay un caso en el que la causa fue Accidental, mientras que no se presentó ningún caso
asociado a Quirúrgico y Vertical,
Tan sólo 6 pacientes son consumidores habituales deorogay son todos ADVP (12.0%).
En cuanto al Tabaco tenemos que un 20.0% fuma habitualmente y toman Alcohol
periódicamente un 12.0%.
Eti Comportamier<to Sexual, obtenemos datos de 60.0% de Heterosexuales, 20.0% de
Homosexuales, 10% Bisexuales y No contestan 4 pacientes.

En la presencia de Lesiones Orales tenemos que Leucoplasia Vellosa la
presentan 13 pacientes (26,0%), Candidiasis Oral: 23 pacientes (46.0%), patología
Herpética: 6 pacientes (12.0%), Kaposi: 5 pacientes (10.0%), Parótida: 1 paciente
(2,0%), GHPV: 1 paciente (2.0%), OBacteriana: 4 pacientes (8.0%), Periodontitis: 8
pacientes (16.0%), Adenopatías: 1 caso (2.0%), mientras que no hay ningún caso de
Neuropatía Mentoniana, Cáncer y GUNA.
En Aftas hay 2 cnsos asociados a VIH (4.0%) y 1 sólo caso asociado a ddC (2.0%).
Hay 39 casos en los que son Sintomáticos (78.0%) siendo la causa de la sintomatología
Micosis: 33.3%, Micosis y Vellosa: 16.7% y Micosis + Otros: 50%,
En patología Sistémica, tenernos que no hay ningún caso de Embolismo, Pericarditis>
Esplenectomia y Sepsis; mientras que hay 1 sólo caso (2.0%) en las situaciones de
Neumonía, 1 caso en Endocarditis y 1 caso de Encefalitis.
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En la patología Infecciosa Vírica, tenemos lO casos con serología positiva a VEB
(20.0%), los mismos casos que en Toxoplasma.
En el CMV, tenemos 13 casos (26.0%) y 2 casos de VPH (4,0%). En la Hepatitis hay 7
casos de Hepatitis B (14.0%), 5 casos de Hepatitis C (10.0%) y 17 casos de Hepatitis E
y C (34.0%). Hay que destacar la gran prevalencia asociada a este grupo de evolución
de VIH+ por parte de las infecciones ‘«incas.
En la TBC tenemos 1 caso (2.0%) y 8 casos en las pruebas positivas de Mantoux
(16.0%)
En patología Luética hay 5 casos, (10.0%) y Ningtin caso asociado a Legionella,
Micobacterias, Clostridium y Pneiímocystis.
En el Tratamiento toman AZT + ddC 2 pacientes (22.2%), ddC+Otros lo toma 1
paciente (11,1%) y Otros medicamentos 2 pacientes (22.2%).
En la combinación de AZT+ddl±Otrostenernos 1 paciente (11.1%); AZT+ddC+Otros
hay 1 paciente(ll.l%):
Hay un sólo paciente que está dentro del Programa de Desintoxicación y tan sólo hay un
pacieíite que presenta Tatuajes.

En los datos de parámetros cuantitativos tenemos:

Glóbulos rojos
Leucocitos
Plaquetas
Hb
Helo
VCM
3, microglobul inít
CD4
CD4%
CUS
0(38%
CD4/C(38
Linfocitos
Monoc i tos
Neotréfilos
BasófIlos
Fosinólilos

3.888.356/mm3
4137,<)/nirn3
151.939/mm3
12.95 gr/dl
37.55%
96.78 .Lni3
31443 rng/l
81,96 cclsirnm3
11.39
929,1 cels./mm3
85.01
(1.12
32.47 x ¡000/mm3
[1.41/mm3
49,96 x ¡000/mm’

5.8( >6/mm3

• ESTABLES PERSISTENTES

El número total de pacientes en este grupo de evolución es de [69. La Edad
media es de 35.29 años, con un máximo de 72 años y un mínimo de 20 años. El Peso
medio es de 68.05 kg, con un mínimo de 45 kg, y un máximo de 105 kg. Ver en la tabla
los valores de desviación y error estándar respectivos.
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Variabb Lahel 14 Mean SN! Desv. Std Error Miiilíizu¡u Maxi¡uunt

E[>AI) 55 35.29 8.992 0.722 20 72
N4 PESO 154 68.05 ¡.83 0.953 45 ¡05

Toldo. 95. Edad y Peso en Estables Pmistente&

El Sexo predominante es el de varones 72.8% (123 pacientes) frente a mujeres
27.2% (46 pacietites). El Estado Civil predominante es de solteros, siendo 69 pacientes
(46.9%), 48 pacientes casados (32.7%) y en Otras situaciones 28 pacientes (19.0%). La
Raza es blanca, excepto en 1 caso. El Nivel Social es Medio con 105 pacientes
(71.9%); Bajo: 32 pacientes (21.9%), y Alto con 9 pacientes (6.2%). La Higiene es
Regular, con 68 pacientes (47.2%); Mala con 46 pacientes (3 1.9%) y Buena con 30
pacientes (20.8%).
El Grupo de Riesgo m4s frecuente es el de ADVP (93 pacientes) con un 55.0%, seguido
de 1-leterosexuales con 33 pacientes (19.5%). En Homosexuales tenemos 32 pacientes
(18.9%) y hay pacientes que presentan combinación de los Gritpos de Riesgo anteriores
en muy baja frecuencia, con tan sólo 1 o 2 casos, según las combitiaciones. Destacan 2
casos de riesgo Desconocido y 1 caso Postranstusional.
No hay ningún caso Quirt’trgico, ni Vertical,

En el caso de consumo habitual de Droga, tenemos que 34 pacientes (20.1%), la
consumen, con 21 casos de ADVP (12,4%).
Eti Tabaco tenemos 77 pacientes (45.6%) que lo consttmen habitualmente y 55
pacientes toman Alcohol (32.5%).
En el Comportamiento Sexual, tetiemos 134 pacientes (79.3%) en Heterosexuales, la
gran mayoría. Con 28 casos de Homosexuales (16.6%) y 7 casos de Bisexualidad
(4.1%).

En las Lesiones Orales tenemos 34 casos (20.1%) con Leucoplasia Vellosa, 57
pacientes que presentan Candidiasis Oral (33.7%), 2 casos de Parótida (1.2%); II casos
de Herpes (6.5%), 1 caso tan sólo de OHPV (0.6%), 22 casos de Periodontitis (13.0%),
1 caso de Adenopatías (0.6%), 14 pacientes (8.3%) de O. Bacteriana y 4 pacientes
(2.4%) de GUNA. No hay ningúíi paciente que presente casos de Neuropatía
metitoniana ni Cáíicer.
Hay 4 casos de Kaposi (2.4%), en Aftas hay 1 caso de Aftas Vanal (0.6%); 5 casos de
Aftas asociadas a VIH (3.0%), Aftas asociadas a DDCcon 2 casos (1.2%).
Son Sintomáticos unos 98 pacientes (58.0%) y la Causa de ser sintomáticos en la
Micosis en 4 pacientes (18.2%); VeLlosa con 2 pacientes (9.1%) y Otras causas con 7
pacientes (3 ¡.8%). En la combinación de Causas de sintomatología de Micosis y
Vellosa tenemos 3 pacientes (13.6%), Micosis + Otra con 4 pacientes (18,2%), y
Micosis, Vellosa y Otras un 9.1%:
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En patología Sistémica no hay ningún caso de Embolismo, ni de Pericarditis, ni
Sepsis. Hay 4 casos de Neumonía (2.4%), 2 casos de Endocarditis (1.2%), 1 caso de
Encefalitis (0.6%) y 3 casos de Esplenectomía (1.8%).
E¡z patología Virica, hay serología positiva para el VER con 44 casos: 26.0%; 54 casos
de CMV con 32,0%; lO casos dc VPH (5.9%); 34 casos de Toxoplasma (20.1%). En
Hepatitis hay 29 casos de Hepatitis B (17.2%); 15 casos de Hepatitis C (8.9%), 74
pacientes de Hepatitis B y C (43.8%). Hay gran predominio de Infecciones viricas en
los Estables persistentes.
En Lúes hay 21 casos de patología con 12.4%. 4 casos de ThC (2.4%), 31 casos de
Mantoux + (18.3%).
No hay casos para Legionella, Micobacterias, Pneun¡ocvsfls y Clostz-idhnn,
El Tratamiento qtte reciben estos pacientes es de AZT, con 7 pacientes (22.6%), Otros
medicamentos, 1 paciente (3.2%); Ninguno: lO pacientes (32,3%); AZT + ddE 2
pacientes: 6.5%; AZT + ddC: 9,7% (3 pacientes); 2 pacientes (6.5%) en AZT + Otros,
ddl+Otros lo toman 2 pacientes (6.5%), ddC+Otros lo toma 1 paciente (3.2%) y la
combinación de AZT-¡-ddl+Otros 2 pacientes que es el 6.5%. Finalmente la asociación
de AZT+ddl+Ótros lo toma 1 paciente (3.2%).

En los datos cuantitativos de los pacientes Estables Persistentes:

Olóhulos rojos 4.253.060/mm3
Leucocitos 5448.Wrnm3
Plaqtíctas 1 69.893/mm3
Kb 14.15 gr/dl
fleto 41.12%
VCM 91,90 ~jm3
~~¡nicmgIohulinst 2530 rng/I
CD4 343.5 cels./mm3
CD4% 18,99
CUS 12<)2 cels./mm3
CDS% 66.15
CD4/CDH (>56
Linlheitos 54,30 x l00O/mm~
Monocitos 11.97/mm3
Neutrélilos 71.80 x ¡000/mm3
Basófilos 1 .14/mm3
Eosinófilos 5.8/mm3

• En cuanto a las variables bioquímicas en los 3 grupos de evolución,
obteneínos que los niveles de Glucosa para los Progresadores Lentos, Rápidos y
Estables persistentes tienen niveles medios prácticamente similares, ocurre lo mismo en
los niveles de Colesterol, Proteínas y Albúmina.
En el caso de los Triglicéridos, en el grupo de los Progresadores Lentos no se pudo
recoger ningún dato en el historial médico; en los otros 2 grupos de evolución hay
niveles más altos en los Progresadores Rápidos que en los Estables,
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En los valores de Fosfatasa Alcalina, en el grupo de los Progresadores Rápidos
encontramos valores medios recogidos más altos que en los otros 2 grupos evolutivos.
En las variables Acido úrico, Urea y Bilirrubina Total, no hay diferencias. En
Creatinina tampoco se advierten diferencias,
En los valores de LDH, sí se aprecian valores algo más altos en los pacientes
Progresadores Rápidos, seguidos de los Estables y finalmente de los Progresadores
Lentos.
En Transaminasas (GOT, GPT, CGT), la GOT está más alta ( en Progresadores Lentos y
Estables Persistentes) así como la CGT y la GPT,
En la VSG destaca el que alcanza valores altos en el grupo de los Progresadores
Rápidos con valores próximos a 50 mmHg y en los Estables Persistentes valores
compreíididos entre 25 y 35 mmgHg; en los Frogresadores Lentos alcanzan valores
alrededor de 20 mmHg.
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Vi. RESPUESTA A LA INEECCION VIH COMO PREDICTOR
DE PROGRESION DE ENFERMEDAD.

Hay evidencia deque el curso de la infecciónVIH puededeterminarel gradode
progresión de la enfermedad porque la variabilidad de la respuesta del huésped en
controlar la infección está establecida precozmente.
Este modelo de patogénesis VIH reduce la potencial importancia de cofactores que no
estén presentes en el momento de la infeccion.

La falta de diferencia en las variaciones de progresión entre adictos a drogas por
vía parenteral (ADVP) y homosexuales en estudios de cohortes, medidos en presencia
de SIDA o pérdida de linfocitos CD4+, parecerían la primera cara de la evidencia contra
otras infecciones o comportamientos, tales como el uso de droga. consumo de alcohol y
tabaco (fuertes cofactores) a causa de la alta prevalencia que tiene lugar
significativamente en los grupos de ADVP mayor que en homosexuales. La falta de
diferencia en estas cohortes en otros aspectos clínicos también argumenta contra la
hipótesis de que la ruta de transmisión afecta el grado de progresión ~.

En nuestro trabajo hemos escogido un tamaño muestra! de 253 pacientes VIH
seropositivos ambulatorios en consulta hospitalaria pertenecientes a diferentes gnipos
de riesgo. Han sido seleccionados al azar, siendo 193 varones (76.3%) y 60 mujeres
(23.7%), siendo el grupo más frecuente el de ADVP con 137 pacientes (54.2%),
seguido de riesgo homosexual (23.7%) y de 48 pacientes con riesgo heterosexual
(19.0%). Tan sólo 2 casos postransfusionales. 9 desconocidos y 5 ex-ADVP,
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El estudio está centrado en el diagnóstico de lesiones orales frente a la
asociación de signos y síntomas clínicos propios de la enfermedad VIH, así como
hábitos de vida y sociales, Se les ha relacionado, a su vez, con parámetros bioquímicos,
inmunológicos y hematológicos recogidos antes y después del diagnóstico de lesiones
orales.
Pedersen et al. 364 encontraron que los seroconvertidos que tuvieron tina infección
primaria sintomática tuvieron un curso más rápido que aquellos que tuvieron una
infección asintomática, y otros estudios posteriores corroboraron este hallazgo. La
infección primaria en nuestro trabajo no la hemos podido determinar en nuestros
pacientes si ha sido o no sintomática, pero lo que si podemos establecer es que en
nuestro grupo de pacientes hemos encontrado ¡54 pacientes definidos Sintomáticos
(con SIDA establecido) para el VIH (60.9%) defiíiiéndose como causa de su
sintomatología la Candidiasis en 109 (43.1%), la Leucoplasia Vellosa en 43(17.0%) y
Otras causas en 106 pacientes, que excluyen manifestaciones orales en su mayoría
(41.9%).

La variación sustancial en la respuesta a la infección primaria puede ser debida a
diferencias en la cadena virní, la cantidad de virus infectante, o la respuesta inmune del
huésped 365

Levy 366 propuso que la variación en la cadena viral, puede jugar un papel en la
patogénesis. Las cadenas virales que forman sincitio ¡u vitio han sido asociadas a la
progresión.
Termestle ct al. ~ aportaron que las cadenas virales que originan formación de
sincitios y además tienen alta replicación están asociadas con altos y significativos
grados de progresión a SIDA y grados de más alta mortalidad que si las cadenas
formaran sincitios que fueran de baja replicación.

No está claro, en cambio, si la mayoría de las cadenas virales patogénicas vistas
en estos estudios refl ejan cl tipo de cadena infectiva, o si las cadenas que sobresalen han
sido seleccionadas con el paso del tiempo por interacción con el sistema inmune del
huésped.
Estas opiniones argumentan la base genética en el desarrollo de la enfermedad,

La clasificación de los pacientes VIH+ atendiendo a su nivel de evolución
basado en el tiempo transcurrido desde su diagnóstico y los niveles de linfocitos CD4+
establece 3 grupos denominados Progresadores Lentos (PL.), Progresadores Rápidos
(P.R,) y Estables Persistentes (E.P,).
Atendiendo a esta división acordada en las II Jornadas del SIDA2~ (Madrid, 1995) en
España, definimos como PL, los pacientes VIH+ que por encima de 7 años desde su
diagnóstico mantienen cifras de linfocitos CD4+ superiores a 500 linfocitos/mm3 , PR.
los pacientes que con <5 años desde su diagnóstico tienen CD4 <200/mm3 y E,?. el
resto,
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En nuestra muestra la mayoría presenta un patrón evolutivo estable con 169
pacientes susceptibles de que en cualquier momento se instaure un tratamiento
antirretroviral por su deterioro inmunológico. En PR. hay 50 pacientes y tan sólo 10
pacientes llevan un patrón evolutivo lento.
Estos datos coinciden con los de la literatura, en los que se relatan casos aislados de
progresión lenta de la enfermedad, generalmente asociada a algtin grupo de riesgo
definido.
Lcarmont et al. 368 encontraron que 5 o 6 receptores (3 varones y 3 mujeres de diversas
edades) de productos sanguíneos de un donante aislado tuvieron experiencias clínicas
asintomáticas a largo plazo de la infección VIH, durante 6.8 a 10.1 años, sugiriendo que
el vi rus i níectivo era una cadena menos virulenta.

Los 2 casos Postransfusionales que hemos diagnosticado, un varón y una mujer,
a diferencia de lo anteriormente expuesto, se incluyen dentro del grupo de P.R, y E.P.
Fueron diagnosticados en 1992 y 1987 respectivamente, de infección VIH.
En el caso de la paciente progresadora estable, destaca una historia clínica de ausencia
de lesiones orales, aunque ya se define sintom~ítica para el VIH, en presencia de
tratamiento antirretroviral y con serología positiva a Toxoplasma y Hepatitis C.
Webster et al. 369 aportaron diferentes variaciones de SIDA en postransfundidos entre
aquellos que eran seropositivos y negativos en la conversión de Citomegalovirus
(CMV).
Las características sociales son aceptables, con buena Higiene y Peso adecuado, La
causa de su sintomatología fue Trombopenia.
En el varón progresador rápido es característico la alta prevalencia de lesiones orales de
diverso tipo como: Candidiasis Oral, Gingivitis Bacteriana, Peridontitis, Aftas
relacionadas con VIH y destacamos la Queilitis comisural recidivante, El paciente es
sintomático VIH siendo la causa de su sintomatología la Candidiasis y recibe
tratamiento antirretroviral combinado (AZT +DDI) y Otros (pentamidina) para
profilaxis de Pne¡¿nwcvstis Carbid. Presenta un Nivel social medio, Peso estable e
Higiene regular.

El hallazgo complementario de que las cadenas virales pueden ser transmitidas
era también sugerido por Ward et al.370 , que encontraron que los receptores de
transfusiones de donantes que desarrollaban SIDA, eran ellos mismos como de alto
riesgo para SIDA, sobre 4 años de seguimiento. Van Gricnsven et al, “~ presentaron
que la relación sexual con alguien con SIDA es un factor de riesgo de más rápida
progresión.
Hay también evidencia de que puede ser la respuesta del huésped la que determine la
duración del periodo de incubación.

Estas hipótesis no son mutuamente excluyentes, y puede ser que la cadena viral, el
tamaño de la inoculación viral y la respuesta del huésped inmune, todas ellas, juegen un
papel importante en determinar el grado de progresión de la enfermedad.
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V.II. PROGRESIoN RAPIDA Y LENTA DE LA ENFERMEDAD

Desde el año 1989, diferentes estudios han subrayado que el incremento de la
carga viral en sangre periférica, se correlaciona con la progresión clínica de la
enfermedad en los sujetos infectados por VIH- 1 372,373,

Recientemente, se ha demostrado que, de igual modo y aun de forma más acentuada, la
replicación viral ocurre en los tejidos, especialmente en los ganglios linfáticos y otros
órganos linfoides,
La cuantificación de la viremia plasmática frente al VIH mediante el cultivo viral es un
buen recurso diagnóstico para monitorizar la progresión de la enfermedad y la respuesta
a fármacos anrirretrovirales en los sujetos infectados,

En nuestro estudio de prevalencia nos hemos limitado a describir las variables
que hemos planteado en un momento inicial en los diferentes grupos de riesgo,
Así la edad inedia de estos pacientes que evolucionan lentnmente en el desarrollo de la
enfermedad es de 37.38 años, prácticamente similar a los de progresión rápida o la gran
mayoría que evoluciona con patrón estable que es de 38.21 años y 35.29 años
respectivamente,

Aquí desechamos el que en nuestra muestra el factor edad sea detemiinante en
la progresión, En el seguimiento que Moss, Bachetti et al. ~ realizaron en el San
Francisco General Hospital, de todas las variables que se estudiaron, tan sólo la edad de
los sujetos fue un cofactor de regresión. Los varones que tenían 35 años o más sufrían
una progresión mayor que si los comparábamos con los de <35 años.
En cuanto al Peso, los 3 grupos de nuestro estudio mantienen cifras similares (P.L.:
69.33 kg, PR.: 69.92 kg y E.?.: 68.05 kg).

En el Sexo, destaca la prevalencia de varones frente a mujeres, igual que en la
distribución inicial de la muestra, aunque en el grupo de P.R. hay un 16% más que en el
grupo de PL. y E.?. frente al de mujeres. Esto no es relevante puesto que influyen
muchos factores que condicionan el que sea más frecuente el grupo de varones frente al
de mujeres.

En los artículos revisados, cuando se hace referencia a diferentes grados de
progresión de la infección VIH, se habla de casos clínicos aislados, por lo que la
prevalencia en sexo no está determinada,
Generalmente, los estudios de cohortes se han realizado en muestras homogéneas de
sexo: varones homosexuales y en estudios penitenciados.

En el Estado Civil que presentan nuestros pacientes en los 3 grupos de riesgo,
se manifiestan mayor número de casos en situaciones de Casado y Otras no definidas
por el paciente pero que significan cierta estabilidad frente al grupo de Solteros e
Inestables.
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Aquí no podemos decir que situaciones de inestabilidad estén asociadas en frecuencia
con mayor progresión de la enfermedad.
El Nivel Social en los PL. es Bajo, mientras que en PR. predomina el Medio, al igual
que en el grupo de los E.?. La Higiene es Regular en los tres grupos.
En los Grupos de riesgo, hay que decir que en los progresadores lentos hay una mayoría
definida de ADVP, seguido de homosexuales, no presentándose ningún otro caso de
grupo de riesgo diferente.
A diferencia de los datos encontrados, no tenemos casos postransfLlsionales en
progresadores lentos, En el grupo de los P,R., la mayoría pertenece a ADVP, seguido
de grupo de riesgo homosexual y heterosexual, con un caso postransfusional, y también
encontramos pacientes que comparten grupos de riesgo y otros que desconocen cuál fue
la causa.
En los E.?. la mayoría es ADVP y luego se invierte la frecuencia con respecto a los de
PR. siendo más frecuente los contactos Heterosexuales de riesgo y luego
Homosexualidad. Hay un caso Postransfusional y casos con Desconocimiento de la
causa y Otros con combinación de grupos de riesgo.
En el Comportamiento Sexual en PL. predoniina la Heterosexualidad (80.0%) frente a
Homosexualidad (20.0%) y en PR. también la mayoría es Heterosexual (60%) seguido
de comportamiento Horno y Bisexual. En el grupo de los E.?. se mantiene la misma
proporción que en PR.

Dentro de los factores que pueden ser considerados de progresión como hábitos
tóxicos hemos descrito las variables Droga y ADVP entre los pacientes de nuestra
muestra y los datos obtenidos son que en el grupo de PL, hay un 50% consumidor
habitual de Droga y un 20% del total de la muestra lo es de Droga intravenosa.
Mientras que en los PR. hay un 60% que consume Droga y todos ellos son adictos a
drogas intravenosas (ADVP), que parece indicar que aquí la droga actúa como factor de
progresión. Se necesitaría mayor muestra para poder asociar estadísticaniente su
significación.
En los E.?. hay un 20.1% de pacientes que consumen Droga y tan sólo un 12.4% son
ADVP del total de la muestra.
En el Tabaco y en el Alcohol tienen un 40% de frecuencia en los P.L. en ambos hábitos,
en PR. el 20 y el 12% respectivamente, y en E,?, 45,6% y 32.5%, respectivamente~ De
forma paradójica en nuestro estudio, los pacientes que evolucionan más lentamente en
la progresión de la enfermedad, consumen más Tabaco y Alcohol que en los otros dos
grupos. No es valorable.
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En Infecciones Víricas encontramos serología positiva para el VEI3 en el grupo
de PL. en 20%, 30% a CMV, en Hepatitis: un 10% asociado a Hepatitis B, 10% a
Hepatitis C, y 60% a 8 y C conjuntamente.
En PR. hay un 20.0% a VEB y 20.0% serología positiva a Toxoplasma. 26% a CMV y
un 4.0% a VPH.
En Hepatitis B (14.0%), Hepatitis C (10.0%), Hepatitis E y C (34,0%).
Destacamos la gran prevalencia de serología positiva a virus relacionados con la
infección VIH en el grupo de progresadores rápidos junto con el de los estables frente a
los lentos. El grado de positividad en la serología vírica acompaña el grado de deterioro
nm uno lógico.

Los virus que se han propuesto como cofactores incluyen los CMV. el VEE. el Herpes
simple, Herpes Zoster y el de la Hepatitis B.

Detels et al. “‘ encontraron una asociación con altos títulos de anticuerpos para
el CMV y desarrollo de SIDA en hombres homosexuales,
En los E.?. la serología positiva frente a VEB fue de 26.0%, a CMV el 32.0%y VPH el
de 5.9%, a Toxoplasma 20.1%. En Hepatitis Bel 17.2%, Hepatitis C el 8,9 y 43,8% de
Hepatitis 8 y C.
En patología luética en l’,Lentos hay un 30%, hemos obtenido la misma frecuencia en
los casos de positividad de la prueba de Mantoux. No hay casos de Tuberculosis,
En los PR. hay un 10% de patología Luética, un 2.0% de Tuberculosis y un 16.0% de
Mantoux positivo. En los E.?. hay un 12.4% y Tuberculosis un 2.4% y con 18.3% de
Mantoux positivo.

Según el trabajo de Moss y Bachetti ~ una exposición inicial a enfermedades
venéreas, actividad sexual y tener relaciones con personas con SIDA no se asocian a la
progresión,

Podemos afirmar que en nuestra muestra en el grupo denominado PL. hay más
prevalencia de Lúes y casos aislados de Tuberculosis.
En el Tratamiento, todos los PL. no reciben tratamiento alguno en el momento de
realizar el estudio, en el grupo de PR. tenemos que por orden de frecuencia un 22.2%
toman AZT+ddC, un 11% toman ddC+Otros. Otros medicamentos 22.2%,
AZT+ddl+Otros el 11.1%; AZT+ddc+Otros el II .1%.
En los E.P. toman AZT el 22.6%, Otros 3.2%, Ninguno: 32.3%; AZT+ddl el 65%.
AZT+ddC el 9.7%, el AZT+Otros el 6,5%, ddí+Otros el 6.5%, ddC+Otros 3.2%,
AZT+ddí±Otrosel 6.5%, AZT+ddl+Otros el 3.2%.
En la inclusión en el Programa de Desintoxicación en el grupo de PL. no hay ningún
paciente en E.P. y PR. un 2.0% respectivamente.

La administración de antirretrovirales reduce la viremia circulante en la mayoría de los
sujetos infectados por VIH. Así pudo demostrarse “~ en uno de los pacientes con
progresión rápida en el que en una muestra tomada antes de la administración de
antirretrovirales mostraba títulos altos de viremia y en otra muestra posterior, a las 4
semanas de introducir terapia combinada con ZDV y Didanosina resultó negativa por
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ADNb. Sin embargo, tres de los pacientes presentaron viremia detectable a pesar de
estar tomando ZDV. Es probable que estos pacientes presentaran resistencia al
fármaco, eventualidad no infrecuente tras recibir el antiviral durante un período
suficiente de tiempo 376. 377. Uno de ellos sólo había recibido ZDV durante 2 semanas,
de modo que es posible que la resistencia al fármaco pudiera ser primaria, acaso como
fruto de la transmisión de una cepa resistente por parte de su pareja sexual, tal como sc
ha descrito en algunos casos ~ ‘“ , Alternativamente, quizás la terapia todavía no había
logrado su efecto antiviral máximo.
En conclusión, los resultados de estos estudios indican que la viremia plasmática es
reducida en los individuos de PL. de la enfermedad por VIH-l y que, por el contrario.
es elevada en los pacientes con PR. en ocasiones, a pesar de recibir medicación
antirretroviral. Se requieren estudios más amplios para corroborar la universalidad de
esta conclusión.

El curso natural de la enfermedad por el VIH tipo ¡ (VIH- 1) es muy variable.
Los factores que parecen determinar la velocidad dc progresión de la inniunodeficiencia
son múltiples, aunque la virulencia de la cepa viral predominante parece ser una de las
principales 378

La pregunta crucial es si tales pacientes de progresión lenta permanecerán así
indefinidamente o si, por el contrario, ellos están en el extremo de la cola de una
distribución gaussiana y finalmente ellos desarrollarán SIDA.

Convertir la infección VIH en una enfermedad crónica es el objetivo de las
tendencias actuales. La identificación de este grupo de pacientes de progresión lenta o
supervivientes de larga duración, deberla ser una motivación de detección o búsqueda
para que nos pueda proporcionar información importante acerca de la
inmunopatogénesis en la enfermedad VIH. La naturaleza de la eficacia de la respuesta
inmune, será vital para las estrategias desarrolladas en el futuro,

Esto nos demuestra el hecho de que nos encontremos en el futuro con la
posibilidad de la ausencia de lesiones orales en pacientes infectados por el VIH. Por
tanto la investigación de los factores que condicionan el progreso de la enfermedad
continúa siendo uno de los temas fundamentales en el campo de la patogenia de la
misma.

•V.II.1. Parámetros Hematológicos

Hay que destacar la instauración de una anemia progresiva a medida que se
incrementa el deterioro inmunológico de estos pacientes, Jo observamos en la siguiente
esquema en el que se reflejan valores medios en nuestra muestra:
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Hay que añadir que los pacientes de nuestro estudio están tomando medicación
antirretroviral y sintomática contra las infecciones oportunistas que presentan los
pacientes VIH, o como situación de profilaxis y tienen toxicidad hernatológica y
bioquímica dentro de sus efectos secundarios. No hemos podido cuantificar de un
modo preciso cómo los efectos secundarios pueden interferir los valores obtenidos.

Entre los parámetros de carácter inmunológico hay que incluir la fl2
microglobulina (82M), que en muchos estudios se ha considerado como factor de
progresión fuertemente relacionado a VIH+. Zangerle R. et al. ~ en su estudio de
pacientes ADVP infectados con VIH-1 obtuvieron resultados en los que la B2M no fue
significativamente asociada en predicción de progresión de la enfermedad. Hubo
pacientes que progresaron con niveles de B2M >2.3 ng/ml, pero <3.6 ng/ml. En
contraste, 10 pacientes con B2M > 3.6 ig/l no progresaron durante el seguimiento.
En un estudio similar, la 82M mostró valor predictivo solamente en ADVP, en
contraste con los resultados en varones homosexuales en los cuales resultó un fuerte
predictor de progresión de la enfermedad ~.

Nosotros no hemos obtenido de nuestros pacientes valores tan elevados de B2M, siendo
en P.L. 2.232 ng/ml, en E.P. 2.530 ng/ml, y en PR, 3.1447 ng/ml.

La explicación respecto a los datos de otros autores puede estar fundamentada
en que la eficacia de las nuevas terapias antirretrovirales establecidas en la actualidad
intervienen favorablemente en el curso de la evolución natural del VIH y por otra parte
los grupos en los que se han estudiado estas variables no comparten las mismas
características de homogeneidad, sobre todo si se tiene en cuenta que aún
desconocemos cuáles son las variables que pueden intervenir en el desarrollo evolutivo
de la infección.
En los recuentos linfocitarios obtenemos:

PL, E.P. ftP.

CD4/rnn,
3 714,6 343.5 81.96

CD4% 26.24 18.99 11.39
CDS/mm3 ¡590 1202.2 929.1
0)8% 54.96 66.15 85.01
Q)4/CDS 0.50 0.56 0,12

LInfucIt<,&’n,m3 40.48 54.3<) 32.47
Neutrdflloa/mrn3 49.45 71.8<) 49.96

En cuanto a cifras de Monocitos, Basófilos y Eosinófilos no analizamos dates
por encontrar gran dispersión en los mismos.
Los valores de linfocitos T4 que indican progresión son <200/m& , 25% de CD4, y
0.3 de cociente CD4/CD8. Los valores de ~2 microglobulina > 5 ¡sg/mI y c 3 ¡sg/ml.
Los valores normales son en CD4+ de 1000+/- 400/mm” , en el % con un 51+1- 5 y
cociente CD4/CD8 el 2.1 +1- 0,9. En linfocitos CD8 los valores normales son 500 +/-
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150/mm’ y 24+/- 5 en el porcentaje. En los valores de los linfocitos totales tenemos que
el porcentaje normal es de 38. con valores absolutos de 2500/mm’ y en neutrófilos del
54% y valores absolutos de 4400/mm’.

Zangerle ~ en su trabajo afirma que la Candidiasis Oral sumada al bajo nivel
de linfocitos CD4 <400 x 1 0<VI fue considerado como un indicador de la progresión de
la enfermedad. Ha sido demostrado que la Candidiasis Oral en combinación con un
bajo cociente C04/CD8 conduce posteriormente a SIDA. además de que la ZDV se da a
muchos pacientes con Candidiasis Oral que tienen bajas cifras de CD4+, de este modo
hay una posible intervención terapéutica que pudiera influir el grado de progresión de la
enfermedad,

El curso natural de la infección por el virus dc la inmunodeficiencia humana tipo 1. es
muy variable de unos sujetos a otros. Típicamente, un síndrome mononucicósido
acompaña a la fase de infección aguda, en la que ocurre la seroconversión. A
continuación, un período prolongado de latencia clínica, de unos 10 años de promedio
precede a la aparición de las manifestaciones clínicas que definen el síndrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) y finalmente el fallecimiento del paciente <~‘.

Recientemente, se ha subrayado que alrededor del 5% de las personas
infectadas por VIH-l no presentan esta evolución desafortunada (nuestros datos son de
4.4% para PL., 2 1,8% para E,P. y 73,8% para PR,); al contrario, existen individuos
infectados durante más de 12-15 años que permanecen asintomáticos ~<>“~ y con una
cifra normal de linfocitos T CD4+. Este grupo de individuos los constituirían los long-
ternz surv¡vors or non-progressors.
La causa de esta aparente protección frente a la progresión de la enfermedad no es
conocida y probablemente es multifaetorial 382,383,

Los principales responsables parecen ser algunos factores del huésped (p. ej. una
potente respuesta inmune) y del virus (p.ej. una menor virulencia ocasionada por la
delección de algunas regiones de su genoma)384385.

Para explicar este fenómeno se han esgrimido propiedades intrínsecas del
huésped, como el tipo de antígenos HLA, que conferirían distinto grado de
susceptibilidad a cada sujeto, Los recientes estudios de Cao et al. 384 indican que los
linfocitos CD4+ de estos pacientes no son más resistentes al VIH-l iii viho que los de
los Progresadores rápidos,
Varios estudios han descrito una asociación entre los antígenos humanos leucocitarios y
la progresión de la infección VIH 3~,3Sí,

La replicación viral es continua y elevada durante todas las fases de la infección por
VIH y de modo particular tiene lugar en los ganglios linfáticos ocurriendo desde el
primer momento de la infección y hasta las fases terminales de la enfermedad388389. Por
tanto, no es razonable retrasar la administración de un tratamiento antirretroviral que es
efectivo contra el virus y debe administrarse lo más pronto posible en un intento de
contener la producción masiva de viriones,
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La inmunodeficiencia sólo es aparente clínicamente años después de la
infección aguda por VIH-l como consecuencia del agotamiento del sistema inmune,
exhausto en su intento de regenerar linfocitos T CD4e.
El problema de la rápida aparición de resistencias a fármacos, hasta ahora atribuido a la
hipermutabilidad del VIH-l, es más propiamente consecuencia del extraordinario nivel
de replicación del virus.
Las terapias combinadas, y no la monoterapia. son preferibles para contrarrestar el
escape de cepas mutantes.

Los estudios de Lifson et al?9<> en la cohorte de San Francisco. han demostrado
que los PL muestran una respuesta inmune caracterizada por un nivel más alto dc
anticuerpos específicos y linfocitos T C08+.
Más recientemente Cao et al.384encuentran niveles altos de anticuerpos neutralizantes y
células T CD8+ con capacidad supresora de virus en los PL,

Esto sugiere que, al menos en algunos PL., una potente respuesta inmune
podría ser el factor responsable de su lenta progresión.
La mayor frecuencia de lesiones orales en el grupo evolutivo de E.?. y PR. nos hace
considerar la importancia de la detección de estas patologías para indicar el estado
evolutivo de un paciente en ausencia de marcadores inmunológicos como los CD4+ que
són de alta fiabilidad.

Podemos decir que, hay un ancho espectro en el tiempo de progresión a SIDA, mientras
que algunos individuos desarrollan SIDA con meses de la infección VIH, otros son
reflejados que permanecen sanos por encima de los lO años desde la infección. Aunque
la edad madura al tiempo de la seroconversión VIH se ha definido como fuertemente
asociada con mayor progresión de la enfermedad, poco es conocido sobre qué factores
favorecen la progresion.

VIII. COFACTORES DE PROGRESION

La edad media de nuestra muestra es 36.08 años (las edades oscilan entre 20.0
y 72.0 años) y cuando hay presencia de lesión oral es de 35.82 años. El peso medio de
la muestra es 68.28 kg y cuando hay lesión oral es de 67.33 kg.
El tiempo desde la fecha de dx. VIH hasta la primera analítica registrada es de 4.3 años,
y el tiempo desde la fecha de dx. VIH hasta la fecha de lesión oral es de 4.9 años.

La prevalencia de lesiones orales por orden de frecuencia es:
-Candidiasis Oral : 88 pacientes (34.8%)
-Leucoplasia Vellosa: 54 pacientes (21.3%)
-Periodontitis : 35 pacientes (13.8%)
-Gingivitis bacteriana :19 pacientes (7.5%)
-Herpes Simple: 17 pacientes (6.7%)
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Los pacientes que presentan lesion oral son 115 varones (el total es 193) y 27 mujeres
(el total es 60), pertenecen a la raza Blanca, excepto un paciente, con un Estado Civil de
Solteros (44.44%), Casados (33.33%) y Otros (21.43%), Nivel Social de tipo Medio
(65.08%) y con una Higiene Regular con un 45.97% seguido de Higiene Mala 37.90%.
El grupo predominante es el de ADVP (57,04%) seguido del grupo Homosexual
(23,94%) y del Heterosexual (15.49%),
El comportamiento sexual que es más prevalente es el de Heterosexualidad. Tan sólo
un 23.94% consume Droga habitualmente, y un 15.49% que presente lesiones orales es
adicto a drogas intravenosas.

Respecto a la prevalencia de lesiones orales en los grupos de riesgo ADVP y
otros según Barone y Ficarra 2, de una muestra de 217 pacientes en Italia de los cuales
65% eran ADVP y Nomo y bisexuales el 16%, mientras que Horno o Bisexuales cli 1%,
las parejas sexuales de VIET constituían el 5% y hemofílicos y receptores de transfusión
el 3%. DistribuIdos por sexo Mujeres : 46 y varones : 171 con una edad media de 27
años (II a 65) observaron que las manifestaciones orales eran de 89 (41%) pacientes.
De estos1 15 tuvieron infección asintomática, 23 Sd. linfoadenopático, 27 complejo
relacionado con SIDA y 9% tuvieron SIDA. El incremento de la severidad de la
enfermedad fue significativamente asociada con la más alta prevalencia de lesiones
orales (p 4 0,0001). La Candidiasis fue la lesión oral más frecuente, seguido de la
leucoplasia vellosa oral, sarcoma de Kaposi y máculas melanóticas, herpes labial,
condiloma acuminado, moluscum contagiosum perioral y glositis bacteriana debido a
E.Coli se encontró en un número pequeño de pacientes.
El caso cuyo grupo de riesgo es Accidental no presenta lesiones orales. De los 2 casos
transfundidos uno de ellos sí las presenta.
En otros hábitos tóxicos como Tabaco tenemos una frecuencia de 45.07% y de Alcohol
30.99%.
Dentro de las lesiones orales la frecuencia de Candidiasis oral es de 61.97%. de
Leucoplasia Vellosa un 38.03%, Periodontitis 24.65%, OBacteriana 13.38%, Herpes
11.97%, Kaposi 7.75%, Aftas vanal 0.70%, VIH 4.93%, ddC 2.11%; CUNA 3.52%,
Agrandamiento de Parótida 2.11%, Adenopatías 1.41% y GHPV 1.41%.

El 79.58 dc los pacientes son Sintomáticos siendo la causa de su sintomatología la
Candidiasis, en un 61.97%, la Leucoplasia Vellosa en 29.58%, y Otras causas en
50.70%,
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Un mejor entendimiento del porqué algunos individuos dirigen el descenso en la
progresión es críticamente importante para sobreentender los mecanismos de inmunidad
natural.

Tales observaciones han supuesto un reciente descubrimiento en el foco de los estudios
dc la historia natural VIET de los EE.UU y en Europa, hacia un mayor énfasis en
identificar factores mediante la detención de la progresión de la enfermedad 391,

Tabla 1. On-go¡ngstudlcs of “non progresslon¡a III V-1 lnfectlon”
Sinople

(rofcn2nce> populutiníl

San Francisco Cuy
42 (8)
Clinle Cohori Study

Smi Frsnclsco Cay Meuis
Heollis Sludy

Multicenter AIDS
[87([5>

Cohen Sludy

OcÉinitIon nr
noii -progreasion

538 H1V-Inft~cted

>11<) years

290 Hl Y-Infectad
>/ 6.5 years

1214 HIv-Inreded

>1 7 yemsrs

Vancouver Lynmplíademsopmsthy 364 HIY-Infccled
A¡DS study fl years

Non-prngrcssors
o (%)

Atris [rae

>/6,5 years nl ¡-¡IV inkctioui
CD4slopc>/0
No ART
>/7 yours of HIV ¡tedien

CD4sIepc>10
No ART
>17 yearsof HIV lafectlon
AIDs-rree

x ío6a C04 ce lis
No ART

London Riversíde
Hlv Cehert

809 Hlv-iorecíed
>1 6 years

>16 yean¡ of i-uv Infectiorí
Abs-Cree; no CDC siage [Y-A

nr syrnptnrns

A¡nsierdons cohen 6 HIV-lnfecled
Sludy
Madrid HIN’ Colina 34(X)1IIV-lnfecLed
Study

>fl ~CIIX3tiC 1-11V Inrecllon
Asyniplo¡nailv

>/5 yesrsof [-uN’IntectIo¡¡
>/506 x 106/CD4 eclís
No ART

272 (8)

ART. ontlncmroviral hernpy: cDc. ccn¡ern mr Dhseosc Control mmd PrvnnIIon. Also no oral cn,,uj¡d¡aqI,. herpes ,.osltr lII<dCtIOII nr
halry Icukoplakiim; no Ove eoulsecu ti va tesis wiihuum 3 níon¡hsÁ”

Buchbinder et al.380 encontraron que una historia pasada de ETS
(enfermedades de transmisión sexual)392-394, el número de parejas sexuales a lo largo de
la vida, frecuencia de actividades sexuales especificas o adopción de seguridad en el
sexo o práctica de drogas, no fueron asociadas con progresión.
La adquisición concomitante de otras infecciones pueden ser un cofactor para la
progresión de la enfermedad ~

En cambio, es poco conocido sobre la relación entre el estado nutricional precoz en la
infección VLH-l y progresión de la enfermedad.

Sludy

>/10 years of HIV infecilon

54 (1<))

¡4 (5>

57(11)
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En el grupo de Lesión A, constituido por Candidiasis Oral, Remes y Aftas (ddC, VIET y
vanal) hay mayor media de años cuando están presentes las lesiones en T-LES y T-INF.
Esta agrupación se asocia significativamente a la presencia de Leucoplasia Vellosa (2~
lesión en frecuencia en nuestro estudio), esto puede ser por la alta prevalencia.
Los pacientes que son Sintomáticos para la infección VII-! presentan más patología de
lesión A de un modo significativo, sobre todo si tenemos en cuenta que esto se confirma
al conocer las causas de esa sintomatología que son preferentemente Candidiasis Oral,
Leucoplasia Vellosa y Otras, con unas diferencias significativas con p-cO.00l.
La totalidad de los pacientes que presentaban Tatuajes tienen lesiones de este grupo.
No existe explicación lógica y objetiva para ello, puede ser por el tipo de vida y hábitos
adquiridos. La muestra es baja en los que presentan esta característica y como hemos
comentado al inicio del estudio, el análisis de esta variable no está estudiada a fondo en
la literatura, tal vez por la baja frecuencia con la que se presenta, oque se desecha como
factor vinculado al VIET, pero generalmente va asociado a factores de riesgo que si
juegan un papel social y médico de interés.
Los pacientes que presentan lesiones del tipo de Candidiasis Oral, Herpes y Aftas,
reciben un tratamiento inmunosupresor en nuestro estudio del tipo de AZT, que suele
ser la primera pauta farmacológica en estas situaciones y también toman Otros
medicamentos (tratamiento sintomático, y en ocasiones lo es de la patología oral).
Corroboran estas características significativas en nuestro estudio el hecho de que sea
significativa la Clasificación inmunológica que hemos establecido en cuanto a la
diferencia de asociaciones de lesiones orales en los 3 patrones de evolución,
asociándose unas frecuencias relativas de 10% en Progresador Lento, 54% de
Progresadores Rápidos y 40.8% de Estables Persistentes, La diferencia estriba
fundamentalmente entre los Progresadores Lentos y los Rápidos.

En el grupo que incluye la patología Gingivo-Periodontal o Lesion grupo B, incluye
GHPV, G,l3acteriana, Periodontitis y GUNA, encontramos que: el presentar una Higiene
buena frente a una mala disminuye significativamente la presencia de lesiones orales B.
El tener hábitos tóxicos como Tabaco y Alcohol también lo hace. Los pacientes que son
Sintomáticos presentan una asociación estadisticamente significativa. Así como el
debutar en la sintomatología de la enfermedad con una determinada patología u otra no
demuestra asociación significativa alguna, esto ocurre un poco por la inespecificidad de
estas lesiones que generalmente acompañan a la enfermedad a medida que se agrava el
deterioro inmunológico.
Esta afirmación puede apoyarla levemente el hecho de que el ddC se asocie a estas
patologías, siendo un fármaco antirretroviral que se introduce posteriormente en la
evolución VIET cuando el deterioro inmunológico es más manifiesto ( generalmente de
forma combinada), a medida que la resistencia al AZT se confirma.

En el grupo dc lesiones C que agrupa a las lesiones: Kaposi, Cáncer y Vellosa vamos a
encontrar que se asocía a la presencia de estas lesiones el ser Varón (275%) frente a
Mujer (13.3%) así como el presentar simultáneamente Candidiasis Oral.
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Estos pacientes son Sintomáticos para la enfermedad VIH, el tener estas patologías ya
les define como tales, Por lo tanto van a recibir una asociación significativa con
tratamientos como Otros que incluyen fármacos con finalidad sintomática de 5115

patologías como Sulfonas...
En estos pacientes la causa de su sintomatología es fundamentalmente la Candidíasis
oral y la Leucoplasia Vellosa, asociandose significativamente a estas lesiones.

En el grupo de lesiones O que incluye Adenopatías, Parótida y Mentoniano, valoramos
que esta variable agrupada tiene baja muestra, por lo que podemos obtener pocos datos
y la significación es mínima y difícil de interpretar,
Obtenemos que en el comportamiento sexual de Bisexualidad hay mayor prevalencia de
estas patologías. De una forma global tan sólo hay 16 pacientes con Os. Bisexual.

En el caso de tener en cuenta la clasificación de la EC-Ciearinghouse de
Londres en 1992, que también hemos aplicado en nuestro estudio, todas las lesiones
orales asociadas a VIH quedan englobadas en 3 grupos, obteniéndose datos como que
en el Grupo de lesión E: Candidiasis Oral, Leucoplasia Vellosa, Sarcoma de Kaposi,
G.Bacteriana, GUNA y Periodontitis obtenemos mayor media de años en lesión presente
en T-INF y T-LES.
Hay una diferencia significativa entre el sexo Varón frente a Mujeres en estas lesiones.
La presencia de Mala Higiene se asocia también significativamente con un 72.3% frente
a la Buena de 372%,
El tomar Droga en este grupo de lesiones si se asocia significativamente a lesiones
consideradas fuertemente asociadas a VIET, así como el hecho de ser Fumador.
La gran mayoría de estos pacientes son Sintomáticos y todos los pacientes que tienen
Tatuajes (son 9) presentan estas lesiones.
Los Tratamientos que realizan incluyen fármacos del tipo de AZT y Otros
(generalmente de forma combinada) en grados avanzados de la enfermedad por
presentar ya sintomatología en el curso natural del VIH.
La causa de su sintomatología puede considerarse Candidiasis y Vellosa, así como el
apartado Otras causas se asocian significativamente, lo que corrobora el que si estén
asociadas a un nivel de evolución avanzado,

En el grupo de lesiones E: Herpes, GHPV, Parótida, Aftas (ddC, VIH), los pacientes
que las presentan se asocian significativamente a que sean sintomáticos. Así como el
que presenten una serología positiva frente al virus Toxoplasma. Esto clinicamente no
tiene explicación causa-efecto puesto que la variable que consideramos agrupa varios
tipos de lesiones con diferencias marcadas, simplemente puede ser que dado el curso de
la infección VIET se asocien sobreinfecciones frecuentes, entre las que destaca el
Toxoplasma.
En cuanto al grupo de riesgo hemos encontrado que el grupo de Homosexuales y el
Desconocido, se asocian a lesiones menos relacionadas con el VIH (Lesión F) de un
modo significativo. Así como los comportamientos sexuales de Heterosexualidad y
Bisexualidad. Con lo que concluimos que puede ser un comportamiento Bisexual el
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Las averiguaciones en el historial clínico del paciente antes del diagnóstico de SIDA,
pueden resultar una sobreestimación de la progresión de la enfermedad VIET, pero
también puede predisponer a la comparación entre los diferentes grupos de riesgo.
Otra fuente de predicción puede ser la alta mortalidad (más que otras) entre [osAOVP
de otras causas además de SIDA, Si alguna de las de mayor frecuencia de muerte entre
los AOVP son de hecho relacionadas con el VIH, tales como la mortalidad de
endocarditis o neumonía bacteriana, ellas predecirían valores de SIDA descendentes
entres los ADVP, Muchos de estos valores predictivos son evitados en el examen de la
valoración de la pérdida de linfocitos CD4+ más que el tiempo de un diagnóstico de
SIDA, esto justifica el porqué normalmente se utiliza en clínica estos parámetros,
El descenso de los valores absolutos de linfocitos C04+ y del porcentaje de linfocitos
CD4+ es el marcador inicial de la inmunodeficiencia relacionada con VIET y el marcador
aislado más útil de la progresión de la enfermedad. Si la enfermedad VIET progresa con
diferentes valores con el sexo, edad, raza o grupos de transmisión, las diferencias serán
vistas probablemente en el valor de la pérdida de linfocitos CD4+.
Algdn dato conflictivo con respecto a la pérdida de linfocitos CD4+ ha sido referido
respecto a los ADVP. En estudios prospectivos con tiempo de seguimiento
relativamente corto, Des Jarlais et al. ~ y GaIl! 411<1 encontraron que la inyección
continua de droga fue asociada con la pérdida de linfocitos C04+. Por otra parte
Weber et al, ~‘“ en un estudio de duración similar, reflejaron que no existía diferencia
en la pérdida de linfocitos CD4+ entre aquellos sujetos que siguieron inyectándose,
aquellos que dejaron la droga y aquellos que mantenían un programa de rehabilitación
con metadona, Margolick et al. ~<‘~reflejaron una pérdida de linfocitos CD4+ ezi una
cohorte de 621 VIH+ pertenecientes a ADVP. Ellos excluyeron que la variación no era
diferente de aquellos valores en los hombres homosexuales, aunque el significado de la
pérdida que ellos observaron fue solamente de 76 céls./mm durante 6 meses, es
considerablemente más bajo que aquellos reflejados de cohortes de varones
homosexuales hemofílicos.

Recientemente, Alcabes et al.403 , basándose en el porcentaje de C04+
reflejaron un descenso de 1.33% durante 6 meses. Ellos indicaron que esta variación
correspondía a casi 22 céls,/mm3 durante 6 meses y concluyó que sus resultados
soportan aquellos de Margolick, aunque su valor anual de pérdida es 3 veces doblada
sobre la que reflejaron Margolick y cois,
Entre los varones homosexuales, Munoz et al.,404 encontraron una pérdida de 53
céls,/mm cada 6 meses utilizando un modelo autoregresivo para estimular esta
variación,
Otros estudios de varones homosexuales reflejaron una pérdida de 37 a 41 céls.fmm3

utilizando una aproximación de Markov 405, en 6 meses, 42 céls,/mrn3 durante 6 meses
y 85 céls./mm3 durante 12 meses.
Estos valores son más altos que aquellos en los estudios citados para las cohortes de
ADVP.
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Haciendo un análisis retrospectivo de datos presentado por Volberding 28 se demostró
que el recuento celular base linfocitario era altamente correlacionado con la progresión
a SIDA. En algunos estudios, la duración del incremento en el recuento celular de los
CD4+ en respuesta a la terapia antirretroviral apareció como más importante en la
predicción de progresión a la enfermedad que la magnitud de la respuesta inicial 406.

En el estudio realizado por Moss et aH en 1988, se relacionó la concentración
de ¡32 microglobulina, volumen corpuscular medio, Ag p24 VIH y porcentaje y recuento
celular de CD4, valorando cada uno de ellos independientemente cómo predicen SIDA.
La ¡32 microglobulina fue el predictor más poderoso. Así se concluyó en este estudio
que las variaciones observadas y la distribución de las variables predictivas a los 3 años
es que la mitad de los pacientes que eran seropositivos para VIET desarrollarán SIDA en
6 años después del comienzo del estudio y ¾partes desarrollarán SIDA o una condición
relacionada con SIDA.
En la actualidad, llegado un momento del curso de la infección, la gran mayoría de los
pacientes reciben tratamiento.
Aunque se ha sugerido que el porcentaje de CD4+ en sangre periférica o la relación
CD4/C08 podría ser mejor marcador de progresión que el recuento absoluto de dichas
células, en el momento actual se sigue utilizando el ntimero absoluto de CD4+, en parte
por su hábito histórico y por no haberse probado de forma clara la superioridad de los
otros marcadores inmunológicos.

En un trabajo de Qiol ct al. 407 se ha demostrado que, en pacientes tratados con
ZDV, el recuento de linfocitos C04+ no es un buen marcador para predecir la
progresión.

La concentración sérica de B2M puede ser un mejor predictor de progresión que
el recuento celular de linfocitos CD4±porque ello refleja activación macrofágica así
como activación linfocítica o quizás por ello se refleja activación celular diana en todos
los tejidos y no en la circulación periférica solamente, La presencia de Ag p24 V¡H fue
también un buen indicador de progresión comparable con cifras de CD4+>/ a 400 x 106
/I como un predictor aislado, En los sujetos infectados por VIH- ¡ frecuentemente se
observan concentraciones séricas elevadas, especialmente en aquellos con mayor
deterioro inmune, fenómeno que ha sido asociado al grado de progresión por activación
inmune inducida por el virus.

Los que han demostrado mayor validez y son aplicados habitualmente en su
asistencia e investigación clínica son el recuento de linfocitos CIJ4+, antigenemia p24
(Ag p24), ¡3-2 microglobulina (¡32M) y neopterina sérica, sobre los que se ha sido
publicada una magnífica revisión, El papel de la p2M en la monitorización de la terapia
antivirica está menos claro. En sujetos con SIDA o recuento de L-CD4+ inferior a
200/mm

3 y también con más de 200/mm3 y síntomas vinculados a la infección no
indicadores de SIDA, se ha encontrado un descenso del marcador en su concentración
entre la 4’ y 8’ semana de tratamiento, que regresa al valor basal a las 24 semanas
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Tabla 2. Porcentaje de progresión a SIDA a los 3 años, relacionado con L-CD4-F
y ¡32 microglobulina, Se resume el valor predictivo dc los marcadores comentados

valorados conjuntamente. Modificada por Moss et al35.

IEflDBI& CO
4 linfocitos/ml l~2 inleroglohulina

0,0—3,0

A >5(X) 7 13 52
E 490-200 15 26 71

<2(X) 50 6 93

La determinación del nUmero de linfocitos CD4+ o su porcentaje es la más importante
de estas pruebas, ambos han sido usados para asentar las indicaciones de la terapia.
Otras pruebas de laboratorio también se han mostrado para predecir el riesgo de
desarrollo de SIDA en personas asintomáticas independientemente de los valores de
linfocitos CD4+, aunque ellos han tenido menos efecto sobre la práctica clínica que los
recuentos linfocitarios,
Estas otras pruebas pueden ser clasificadas dentro de 3 tipos:

-medidas de viremia VIET, carga viral, anticuerpo especifico a VIET de respuesta.
-medidas comunes hematológicas
-medidas de activación inmune generalizadas: incluyendo la respuesta humoral y

celular inmune y su activación.
En la primera categoría, VIH y antigenemia p24 y el nivel sérico de anti p24 han sido
repetidamente mostrados como asociados con el riesgo de SIDA en personas
asintomáticas.

Otras medidas de carga viral VII-! también pueden ser predictores de enfermedad. En la
segunda categoría, hematocrito o hemoglobina, valores totales de linfocitos, niveles de
plaquetas y velocidad de sedimentación globular han sido reflejados como predictores a
SIDA, y en la tercera categoría, niveles séricos de ¡3-2 microglobulina, niveles séricos y
urinarios de neopterina, fracción soluble CD8, receptor de interleukina-2, interferón
alpha, y niveles séricos de 10 A, predicen el desarrollo a SIDA según un gran número de
estudios prospectivos.
De estos Ultimos, la ¡3-2 microglobulina y neopterina son los mejores estudiados,
Ellos se correlacionan entre si y son muy fuertes predictores de riesgo de SIDA
comparable e independiente al nivel de linfocitos CD4+,
Un marcador de laboratorio de cada uno de los tres grupos puede ser combinado con el
nivel de linfocitos CD4 o porcentaje en un modelo multivariable para predecir el riesgo
de SIDA, Por ejemplo, en el San Francisco General Hospitai en el que se realizó el
estudio de hombres VIH seropositivos, las medidas de laboratorio halladas fueron
predictores independientes de riesgo de desarrollo de SIDA durante 3 años de
seguimiento.
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-niveles séricos de ¡3-2 microglobulina más altos de 3,0 ggfml
-CD4+ menores de 200 cels/mí
-CD4+ < 25% del total de linfocitos
-presencia de Ag p24
-hematocrito <40%

Los sujetos con dos o más de estas anormalidades tuvieron un 57% tres años de
progresión valorada a SIDA, comparando con un 7% tres años de progresión en sujetos
sin anormalidades en un inicio.

Todos los sujetos con cuatro o más anormalidades progresaron a SIDA con 2 años.
La combinación de valores de CD4+, una medida de la activación inmune tal como la ¡3-
2 microglobulina o la neopterina y antígeno VTH p24 o la medida del nivel de
anticuerpo como un punto en el tiempo en una persona asintomática seropositiva
predice el subsiguiente pérdida de valor de linfocitos CD4+ sobre varios años.
En otro análisis de los datos del estudio del San Francisco General Hospital,
encontraron que las personas con unos linfocitos entre 200 y 500 por microlitro que
tuvieron una ¡3-2 microglobulina sobre 3.5 jig/ml por litro más antígenos p24 VIH
(antigenemia) perdía por término medio de 102 linfocitos CD4+ /mm3 por año sobre 3
años de seguimiento, comparado a 26 linfocitos CD4+ de pérdida por año en aquellos
en los que los niveles de ¡3-2 microglobulina eran más bajos y no existía antigenemia.

Resultados comparativos se obtuvieron sustituyendo un nivel sérico de neopterina sobre
14 amol por litro o receptor sérico soluble CDB+ sobre 1.125 unidades por ml para el
valor de ¡32 microglobulina.

Estas medidas de laboratorio y sin duda otros productos proteicos de activación inmune
en suero y otras medidas de carga viral VIH son buenos predictores de riesgo de SIDA,
pero ellos no han sido utilizados para formular tratamiento y una gula de ello.
Así como ahora es incierto si es necesario tratamiento precoz o tardío con azidotimidina
(AZT) sobre el tiempo óptimo de iniciar el tratamiento antirretroviral, la utilidad clínica
de estos parámetros deberla s~r reconsiderada.

Tabla 3- PREDICTORES DE PROGRESION DE LA INFECCION VIH

CLíNICOS LABORATORIO
• Candidiasis oral • Linfoeltos CD4 (45 %,.<24>O/mni3)
• Leucoplasia vellosa • Elevación de 1a13

2 mlcroglobulina (>3 mg/O
• Síntomas constitucIonales • Niveles de Ag p24
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•V.llI.2. FACTORES ADICIONALES

Como se ha aportado, los datos prospectivos han mostrado que la edad puede
ser un factor para la progresión a SIDA, pero la edad es el único cofactor relacionado
que ha sido consistentemente corroborado.
De las variables estudiadas por Moss ‘~, sólamente la edad del sujeto fue un
significativo factor de progresión, Los hombres que estaban en edad de 35a tuvieron
un riesgo relativo de 2,1 (p=O,OOl 5) cuando se comparó con hombres < 35 años.
Exposiciones anteriores a enfermedades venéreas, actividad sexual y tener sexo con una
persona con SIDA no fue asociado con la progresión. Los grados de progresión
absolutas en grupos 1. 2 y 3 eran de 16%, 16% y 19% respectivamente, así el grupo no
apareció como un cofactor.

La edad media de nuestra muestra es de 36.08 años, y en el caso de que hayamos hecho
un diagnóstico de lesión oral asociada, es de 35.82; es prácticamente similar. Tenemos
un máximo de edad de 72 años, y un mínimo de 20 años. Destacamos la presencia de
infección VIH en pacientes geriátricos.

La ausencia de diferencia en los grados de progresión entre los ADVP y varones
homosexuales en estudios de cohortes, medidos como SIDA o variación en la pérdida
de linfocitos, parecerían constituir la primera evidencia clara contra otras infecciones o
comportamientos tales como el uso de drogas, consumo de alcohol y fumar,
constituyendo cofactores fuertes, porque su prevalencia es significativamente más alta
en las cohortes de ADVP que en las cohortes de varones homosexuales 408,

Muchos cofactores propuestos son también consecuencia de la progresión V1I-l
haciéndolo difícil de determinar si tienen un papel causal como tal. Por ejemplo,
infecciones oportunistas incrementan su aparición cuando empeora la inmunosupresión
VIH y medidas tales como títulos de anticuerpos a virus diferentes a VIR que son
cofactores pueden incrementarse porque la inmunosupresión permite la activación de la
infección latente.

Por otra parte, los títulos de anticuemos pueden decrecer porque la respuesta inmune
humoral se debilita como incremento de la inmunosupresión.
Dependiendo de la medida elegida, las relaciones entre causa y efecto pueden ser
difíciles de separar. Los comportamientos tales como el uso de drogas y el fumar, el
hábito de comer poco, pueden incrementar similarmente o disminuir la respuesta
decayendo la salud.
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variables paicosocialescon subsiguientepérdida de linfocitos CD4+ sobre los 8 anos y
el aMo de seguimiento, respectivamente, cuando los datos fueron ajustado. para los
síntomas fisicos. Hl genotipo del budaped puede jugar un papel en la duración del
periodo de incubación aunque solamente unos pocos estudios han sido referidos.
Kaslow el al ~ encontraron una asociaciónentre la presencia de leucocitos humanos
(lILA) antígenosAl, Cw7, RS y DR3 y el grado de descensode linfocitos CD4 en
hombres homosexualesy encuentros similares fueron reflejados por un estudio de 18
hemoffiicos,aunque estasposteriores investigacionesno miran al antígenoCw7. Estos
genes han sido asociadios con desórdenesde la actividad celular supresora y ellos
pueden afectar la progresión de la enfermedad VTH a través de los fenómenos
autoinmuneso de activación inmune.

A causo de que el sarcoma de Kaposl es predomlnantemente identificado en
hombres homosexuales,los cofactores para el sarcomade Kaposi queson más comunes
en los varoneshomosexualesque en otros grupos de transmisión sehan buscado para
apoyar esto. Nosotros hemos recogido el sarcoma de Kaposl como causa de ser
sintomático en varios de los pacientes,con una presentaciónextraoral en la mayoría de
los casos.
Los cofactores potenciales para el sarcoma de Kaposi que han dibujado la mejor
atención son la infección por citomegalovirus, el uso recreacional de nitritos de amil y
butil, FILA tipo DR5 y otros agentestransmitidos sexualmente. Nosotrosen nuestro
estudio no hemostenido referencia de estosdatos.

El sarcoma de Kaposi esmucho más frecuenteentre hombres homosexualesy tiende a
ocurrir en un estadio más temprano de inmunosupresión, antes de que los linfocitos
CD4sean.c200x1061mm3.
Recientemente la hipótesis del agente transmitido sexualmente ha tomado apoyo.
Específicamente,Doral et al.~”, hipotizó que un agenteestransmitido por la ruta fecal-
oral y a causade prácticassexualesanalesy más frecuentementeen varonesHMX que
en otros grupos de transmisión, el sarcomade ¡Caposíesasímáscamónen HMX.
Los mismosautores más tarde publicaron un análisisde los casosde SIDA en el Reino
Unido argumentandoque el sarcomade Kaposi, agentetransmitido sexunínienteque fue
introducido en el Reino Unido procedentede los EstadosUnidos.
El haber tenido contactosexualcon alguiencon SIDA esun predictor univarlable para
la progresión rápida a SIDA. Esto puede serel erecto de alta titulación vírica y que la
ocurrencia más frecuente del fenotipo SI tenga lugar en el sujeto con SIDA 4I?~ Que
comoya hemosafinnado ha sidodiferenciado comode rápida progresión.

Segdn el estudio de Keet, KrlJnen el 81.61?, los hombres que hicieron la
seroconversiónen 1988-1991fue más frecuente que progresaran rápidamente a CD4 c
¡o6ií quelashombresque lo hicieron en 1984-1987.
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En nuestro trabajo tenemos que la media de años transcurridos T-INF desde que
se diagnostica el VII-! es de 4.9 años, por lo que corresponden al período de 1989-90
(aproximadamente) y progresaron rápidamente de forma global.

Estas 2 características fueron correlacionadas, Las mismas variables fueron
predictivas para progresión a cifras de CD4 menores, el supuesto de pacientes que
nunca recibieron tratamiento precoz con ZDV y aquellos que CD4+ < 400 x íO6ií
después de la seroconversión,
Esto conjirmó los hallazgos de Pedersen et al. 418, y Schechter et al ~ de que la
presentación clínica de la infección primaria VIH-l predice la subsiguiente progresion
de la enfermedad.

Page a alA20, encontraron que no existía en los tipos de práctica sexual o número de
patrones sexuales en hombres diagnosticados con sarcoma de Kaposi con otros
comparados con aquellos con otras condiciones de SIDA en un estudio de
seroconvertidos de 5 cohortes en 5 continentes. Un agente transmitido sexualmente
puede causar sarcoma de Kaposi, cuya incidencia en hombres homosexuales ha
declinado corno con las prácticas de sexo seguro han incrementado en aquella
población, pero mantiene una hipótesis si es un buen candidato para el agente. El
posible papel de la variación de la cadena viral se discutirá posteriormente.

V.IIl.3. COFACTORES POSIBLEMENTE VIRALES

Infecciones virales concomitantes están conduciendose como candidatos para
cofactores porque han mostrado ciertos estudios que otros vinís pueden regular la
expresión VIH iii vitra, ejemplo: el VHB y virus linfotrópico humano tipo 1: HTLV-l.
Otras virosis que han sido propuestas incluyen el citomegalovinís (CMV), virus de
Epstein-Barr, herpes simple tipo 2 (VHS-2), herpes Zoster ( VHZ), VHB y HTLV-Il/l1l.
Los cuatro primeros pertenecen a la familia herpes virus, y todos los virus nombrados
arriba pueden establecer la vida media de la infección.
Detels ct al. “~. encontraron una alta asociación con títulos altos de CMV y desarrollo
de SIDA en varones homosexuales y Webstern et al. ~ reflejaron diferentes grados de
hemofilicos en diversas seroconversiones positivas y negativas de CMV.
Polk a al. 421, informaron de una asociación con título de anticuerpo CMV y progresión
a infección oportunista pero no a sarcoma de Kaposi, sugiriendo quizás que el CMV es
un marcador de incremento de comorbilidad más que un factor acelerador en la
progresión de la enfermedad.
Van Grieben et al. 422 encontraron que un caso en el que el virus herpes Zoster-varicela
que era un cofactor en hombres homosexuales mientras que, Weiss et alA23, informaron
que la coinfección con HTLV-l aumentó el grado de desarrollo de SIDA en una cohorte
de ADVP.
Por otra parte, la presencia de anticuerpos HTLV-l mostraron falta de asociación con la
progresión de la enfermedad en una cohorte de AOVE seguida en el San Francisco
General Hospital (datos no publicados en 1993) y la incidencia de virus herpes Zoster
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•V.III.3.1. HEPATITIS

La infección por los vinís hepatotropos E, C y U es frecuente en individuos
infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIII) por compartir las mismas
vías de transmisión.
Sin embargo, mientras que el virus de la hepatitis E (VHE) y el virus de la hepatitis
delta (VHD) se transmiten eficazmente por vía sexual y parenteral, el virus de la
hepatitis C (VHC) lo hace preferentemente sólo por vía parenteral. Esto explica que la
prevalencia de infección por el VHC sea elevada en adictos a drogas por vía parenteral
(ADVP) pero infrecuente en otros grupos de alto riesgo de infeccida por el VII-!, como
los homosexuales o los sujetos heterosexuales promiscuos 424, 425 Puesto que la
infección por el VHC condiciona enfermedad hepática crónica en más de la mitad de los
pacientes, en regiones como España donde los ADVP constituyen el grupo mayoritario
de sujetos con infección VIH, una gran proporción de pacientes VIH+ tienen tina
hepatopatía crónica por VHC y en menor grado por VHB y VHD426427.
A medida que la supervivencia de los pacientes infectados por el VIH va alargándose,
como resultado de la administración de tratamientos antirretrovirales y medicación
profiláctica para las principales infecciones oportunistas, están adquiriendo mayor
relevancia procesos que hasta ahora infrecuentemente comprometían la vida de los
pacientes VIH+.

En España, la hepatopatia crónica de etiología viral es una de esas
enfermedades emergentes 428, y con toda certeza, una causa creciente de morbilidad y de
mortalidad 429, 131>

En un estudio se valora el impacto de la enfermedad hepática viral sobre la
enfermedad y la morbilidad hospitalaria en pacientes infectados por VIH.
Hasta hace poco tiempo, la esperanza de vida de los sujetos infectados por el VIR se
veía comprometida particularmente por la aparición de infecciones oportunistas que, de
modo irremediable, afloran cuando el descenso de los linfocitos CD4+ se hace critico40.
En este contexto, la presencia de otras enfermedades concomitantes, como la
hepatopatía crónica viral, constituía un problema menor que muy pocas veces llegaba a
tener protagonismo, en cuanto a morbilidad y mortalidad se refiere,
En los dítimos 7 años, la introducción de fármacos antivirales, especialmente la
zidovudina y la didanosina, y el inicio de la profilaxis primaria para algunas infecciones,
particularmente la neumonía por P,¡eunwcvsds cci rinil, han espaciado el intervalo libre
de enfermedad y la esperanza de vida de los sujetos VIII positivos ~

El cambio en la incidencia de enfermedades asociadas a la infección por el VIR ha
supuesto que adquieran relevancia procesos que hasta ahora no la tenían por no haber
tenido tiempo suficiente para desarrollar sus complicaciones,
La infección por los virus hepatotropos E, C y delta es particularmente frecuente en el
colectivo de ADVE, en el que se han descrito tasas de hepatitis crónicas del 15,50 y 6%
respectivamente, para cada uno de los virus 427

329



Discu,ión

La consecuencia de todo ello, es que los ADVE infectados por el VIH
constituyen una población diana especial para la superinfección por el VHD 432,433

La hepatitis crónica delta es la de peor evolución y, en los pacientes VIH+, se ha
subrayado que su desfavorable pronóstico podría acelerarse ~ ~.

La historia natural de las hepatitis crónicas virales adopta unas características
diferenciales en los sujetos infectados por el VIH, en los que el déficit inmunológico
posibilita una mayor replicación de los virus hepatotropos ~

Este efecto será más evidente en las regiones donde los ADVP constituyen la
mayor parte de la población VIR-positiva, puesto que en ellos la prevalencia de
hepatopatía crónica viral es desproporcionadamente elevada con respecto a otros grupos
de riesgo.
El único tratamiento disponible para las hepatitis crónicas virales es el interferón (EN).
En nuestros pacientes, encontramos que algunos sC presentan tratamiento, otros no
puesto que no se ha hecho biopsia transhepática corno diagnóstico complementario por
los niveles de trombopenia~ algunos se niegan, En alrededor de la mitad de los
pacientes no infectados por VIH las transaminasas se normalizan tras la administración
de ¡FN, aunque las recidivas de la enfermedad hepática son frecuentes al suspender la
medicación ~ ~, El grado de respuesta al interferón que presentan los pacientes VIR
positivos con hepatitis crónica viral no es bien conocido. Estudios preeliminares439 44”

indican que es similar al de los sujetos VIII-negativos, aunque disminuye en los
pacientes gravemente inmunocomprometidos por el VIH ~. La oportunidad de reducir
el riesgo tardío de complicaciones de la hepatitis crónica viral, incluido el
hepatocarcinoma, mediante el empleo de lEN, aconseja identificar precozmente y tratar
los pacientes con hepatitis crónica viral con escasa inmunosupresión por el VIH.

•VIII.4. OTROS SíNTOMAS PREDICTORES DE SIDA

Además de la seroconversión sintomática VIR, la cual probablemente ocurre en
una minoría de pacientes con infección, algunos otros signos y síntomas asociados con
la infección VIH, referidos en la literatura más inicial como Complejo relacionado con
SIDA o condiciones (ARC) son pronóstico para SIDA.
El más importante de estos es la Candidiasis oral (muguet) y la leucoplasia vellosa oral,
el último es una lesión primeramente identificada en pacientes con VIH, pero no
exclusiva.
Ambas ocurren frecuentemente, y son predictoras de SIDA independientemente del
nivel de linfocitos CD4+.
De las dos, la candidiasis oral aparece como la más fuerte predictora de SIDA y las dos
formas: la eritematosa y la pseudomembranosa predicen similares grados de progresión
a SIDA ‘%
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La Candidiasis oral ha sido utilizada como un marcador de severidad de
enfermedad en clasificación de infección VIH. La concurrencia con xerostomía en la
enfermedad VIR puede añadir una predisposición a desarrollar candidiasis,
La frecuencia de aislamiento de las especies de Cándida se incrementan con la
enfermedad VIR y con bajos cocientes de CD4/CDS.

Está claro que la leucoplasia vellosa no es absolutamente específica de la
enfermedad VIR, pero sí es justa manifestación de una inmunosupresión severa, Así
mismo, la leucoplasia vellosa aparece como una lesión que indica un pobre pronóstico.

Generalmente el hallazgo de sarcoma de Kaposi de un varón joven que no esté
recibiendo tratamiento inmunosupresor es patognomónico de SIDA. Nosotros hemos
recogido estos datos en el apartado Otras Causas de Sintomatología.
Suele aparecer esta lesión cuando el estado inmunológico del paciente aún no ha sufrido
todavía deterioro normal de la progresión de la enfermedad.
Las lesiones gingivales en VIH pueden aparecer antes de un descenso dramático en los
recuentos celulares de CD4+, mientras que no ocurre lo mismo con la VIH-periodontitis
que se ve principalmente en casos con bajos cocientes CD4/CDS y con otras lesiones
extraoralcs de VIH.
Las úlceras aftosas, pueden verse durante la enfermedad aguda asociada con la
seroconversión VIH y puede asociarse a úlceras esofágicas y faríngeas. Por otra parte la
estomatitis gangrenosa se ha descrito en pacientes infectados con VIH, la severidad
aumenta con el descenso de los recuentos celulares CD4+, Algunas personas infectadas
VIH en un estadio precoz de la infección se quejan de xerostomía, algunas veces con
agrandamiento de la glándula parótida y ahora está claro que está disminuido los grados
de flujo parotideo y submaxilar y hay alteraciones bioquímicas 44>, 442, a pesar de haber
anteriormente artículos negándolo ~. Los datos referentes a estos síntomas son
recogidos en el CRD (cuaderno de recogida de datos).
Hay descrito un infiltrado difuso linfocitario de CDS+ en el parénquima ganglionar.
Otra patología frecuente en los pacientes VIR son las neuropatías, suele existir dolor
que se resuelve espontáneamente. Las neuropatías pueden afectar alguno de los pares
craneales, particularmente el VIII y el V, y pueden causar pérdida facial sensorial. No
hemosencontrado ningún caso de esta patología,

Confrontando los valores linfociticos de los C04+, con la presencia de lesiones
orales, hay una clara correlación negativa fuerte: a medida que los linfocitos van
disminuyendo por debajo de 300/ml ocurren la mayoría de las lesiones orales,
Estudios prospectivos, evidenciaron que la gran proporción de pacientes con leucoplasia
vellosa y candidiasis oral progresaron a SIDA.
La correlación entre el descenso de linfocitos CD4+ y la presencia de lesiones orales es
positiva significativamente en los sujetos seropositivos.

Confrontando los valores linfocíticos del estudio de I3aronc y Ficarra 1 de los
CD4+ con la presencia de lesiones orales hay una clara correlación negativa fuerte: a
medida que los linfocitos van disminuyendo <300/ml ocurren la mayoría de las lesiones
orales. Estudios prospectivos, evidenciaron la gran proporción de pacientes con
leucoplasia vellosa y candidiasis oral que progresan a SIDA,
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La correlación entre el descenso de linfocitos CD4 y la presencia de lesiones orales
candidiasis oral y leucoplasia vellosa es positiva significativamente en los pacientes
seropositivos ~

Síntomas constitucionales, como fiebre persistente, sudoración, pérdida de peso,
diarrea, son también datos pronósticos independientemente de la pérdida de linfocitos
CD4+, pero tiende a ocurrir relativamente cercano al desarrollo de SIDA. Vesículas de
Herpes Zoster han sido asociadas con progresión rápida de la enfermedad pero en otros
estudios no ~ ‘~ La presencia de herpes Zoster diagnosticado en la fase precoz de la
infección sobre todo si es severo o recurrente, ofrece un peor pronóstico. Nosotros
hemos recogido datos descriptivos acerca de esta patología, pero no lo hemos descrito y
analizado estadisticamente, por corresponder la mayoría de los casos a presentaciones
extraorales.

•V.IlI.5. IMPORTANCIA DEL TRATAMIENTO

Además de la zidovudina (AZT), otros dos fármacos han sido aprobados
comercialmente en España y gozan de probada experiencia: la didanosina (ddl) y la
dideoxicitidina (ddC). Otras moléculas están siendo evaluadas en diferentes ensayos
clínicos, con resultados preeliminares prometedores.
Pueden utilizarse la estavudina (d4T) y la laniivudina (3TC), los inhibidores no
nucícósidos de la transcriptasa inversa (nevirapin loviride) y los inhibidores de la
proteasa (saquinavir, L-524, o ABT 538).

La mayoría de nuestros pacientes reciben trntamiento antirretroviral y otros
medicamentos relacionados con la patología VIH, En la gráfica 21, hacemos una
descripción detallada de los mismos, con datos de frecuencia.

Hasta hace poco tiempo se consideraba que la replicación viral era mínima durante el
periodo asintomático de la infección por VIH. Parecía congruente que la fase de
latencia clínica se correspondiera con una carga viral reducida.
Sin embargo, observaciones recientes han puesto de manifiesto que la replicación viral
es continua y elevada durante todas las fases de la infección por VIR.
Cada día se producen entre 100 y 1000 millones de nuevas partículas virales y se
renueva un 30% de la carga viral en los sujetos infectados. A la vez se destruyen y se
regeneran alrededor de 2000 millones de linfocitos T C1134+. La consecuencia final de
esta lucha, es el agotamiento del sistema inmune y el desarrollo del síndrome conocido
como SIDA 446

Otra de las consecuencias de la alta tasa de replicación del VIR es la ampliación de los
errores genéticos cometidos por la transcriptasa inversa, que facilitan la emergencia de
cepas mutantes con resistencia a los fármacos antivirales.
Además, las cepas resistentes pueden demostrarse de forma primaria, esto es en
ausencia de exposición previa al fármaco ~
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Así concluimos que el beneficio terapéutico fue manifiesto en términos de retraso en la
progresión de la enfermedad y mejora cii el comportamiento de indicadores biológicos
(básicamente linfocitos CD4+ y Ag p24)

Así con el ddí se manifestaron en estudios con este fármaco menor número de
episodios de SIDA y fallecimientos, junto una mejoría de los indicadores biológicos de
progresión de la enfermedad (ag p24 y linfocitos CD4+).
La toxicidad hematológica de la ZDV obliga a realizar controles analíticos periódicos,
generalmente mensuales. Cuando la hemoglobina cae por debajo cte 8 gr/dl, debe
transfundirse al paciente y disminuir la dosis de ZDV en 250 mg/día. Si se requieren
transfusiones repetidaE, por ejemplo 3 ó más en un período de tres meses, se aconseja
suspender la medicación.
Cuando la toxicidad de la ZDV es sobre la serie blanca y los neutrófilos se sitúan entre
500 y 1000/ml hay que disminuir la dosis del fármaco en 250 mg/día. Se susíenderá
por completo si la granulopenia es inferior a 500/ml.
El tratamiento con ZDV está indicado en los pacientes con SIDA, CRS y en aquellos
sujetos infectados por VIH que tengan cifras de linfocitos CD4+ por debajo de
500/mm3 y. además, datos clínicos o biológicos de progresión de la enfermedad, Estos
últimos se refieren a una elevación de los niveles séricos de la neopterina y/o p-2
microglobulina, cifras elevadas de antigenemia p24 y tina calda brusca de las cifras de
células linfocitarias C04+”50

Los fármacos que, los pacientes de nuestro estudio, estaban tomando dentro del
apartado de Otros, son en su mayoría tratamiento de la sintomatología VIII; destacan la
Uapsona, que entre sus efectos secundarios está la anemia hemolítica, albuminuria y
agranulocitosis, también el Interferón a con anemia, leucopenia, trombocitopenia y
neutropenia secundarias al fármaco. También tienen toxicidad hemática descrita la
Sulfadiazina, la Pentamidina
El Acyclovir produce un aumento de las transaminasas GQT,GPT y UGT. El
tratamiento antirretroviral de Zalcitabina o ddC origina entre otros: Aftas secundarias
que remiten tras la suspensión del fármaco.

V.IV. CAMBIOS EN LAS TENDENCIAS DE INCIDENCIA EN
ESPAÑA

Los resultados muestran que en nuestro estudio la incidencia de SIDA ha
sufrido una tendencia a aumentar el número de casos existentes, aunque el grado de
crecimiento ha sido variable en el tiempo y también entre los diferentes grupos de
población clasificados por edad y sexo y categoría de transmisión del virus VIH.

En 1993, el mimero ajustado de casos diagnosticados en Septiembre fueron de
24.519. De estos, 15.652 fueron ADVE, 3.679 eran homosexuales y bisexuales y 1.753
casos de infección heterosexual desde 1989,
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Durante los primeros nueve meses cíe 1995 se han notificado en España 5098 casos
nuevos de SIDA, con lo que el número total de casos acumulados desde 1981 alcanza
los 34.618. Los casos pediátricos (menores de 13 años) ascienden a 688 (2%). En
17.057 casos (49.4%) ha sido notificado su fallecimiento. El aumento en la notificación
de casos nuevos que se han observado desde 1994 es debido en parte a la incidencia
todavía creciente de esta enfermedad en España, y también a la reciente ampliación de
los criterios de definición del caso.

El análisis de los 6395 casos con fecha de diagnóstico en 1994 refleja que la mayor
parte son hombres (80.3%) y tienen edades comprendidas entre 25 y 39 años (76.0%).
La categoría de transmisión más frecuente continúa siendo la de usuarios de drogas por
vía parenteral (65.6%). El segundo lugar es ocupado por los casos atribuidos a
transmisión heterosexual (12.8%), y le siguen los hombres con prácticas homosexuales
(11.1%). El 0.9 % fueron casos de transmisión madre-hijo.

La notificación de los casos diagnosticados en los últimos años no es totalmente
conipleta debido al retraso que se produce desde que se diagnostican los casos hasta que
su notificación es recibida por el Registro Nacional. Esto ha de tenerse en cuenta en la
interpretación de las tablas que se adjuntan.

Al corregir el retraso en la notificación se observa que la incidencia anual sigue
siendo creciente. La incidencia corregida supera desde 1991 los 5000 casos nuevos de
SIDA al año, y en 1994 supera los 7000. De estos últimos, el 19.5% corresponden a las
enfermedades incluidas en la nueva definición de caso. La incidencia anual de SIDA
sigue aumentando en usuarios de drogas parenterales y en la transmisión heterosexual.
En hombres homo y bisexuales sc observa una estabilización desde 1992.

Globalmente en España se produce desde 1991 más de un caso al año por cada 10,000
habitantes, Trece Comunidades Autónomas presentaron tasas superiores a un caso por
10.000 habitantes en 1994, y cuatro de ellas, Madrid, País Vasco, Cataluña y Baleares
superaron los 2 casos por 10.000.

SIDA EN ESPAÑA. CASOS DIAGNOSTICADOS DESDE ENERO DE 1994
Número y porcentaje de casos que cumplen los criterios de la definición Europea de 1993.
Registro Nacional de SIDA. Actualización: 30 de Septiembre de 1995.

Definición de 1988 Definición dc 1993 • Total

CC. AA de residencia N N N

A,,dnluc<a 1104 80.2 272 9.8 1376 100.0
An¡gón 115 71.9 45 28.1 160 [(Xii)
Aslurias ¡45 85.3 25 14.7 170 00.0
B,íleares 195 85.2 34 [4,8 229 ¡(8>0
Cwusrius 141 82.9 29 17.1 170 00.0
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cuiíabna 63 78.7 [7 21.3 811 1181(1
CasIi¡¡a y León 208 80.6 50 19.4 258 ¡IflO
Casillía La Mancha 106 75.2 35 24.8 141 1181.0
Catu¡u6a 1512 79.7 356 20.3 1898 00.0
Coití. Va¡encíaiia 558 78.4 ¡54 21.6 712 00.0
Exireniadura 75 78» 20 21.1 95 ¡00.0
Galicia 367 81.1) 86 19.0 453 1810
Madrid 951 79,1 515 20.9 2466 100.0
Murcia [¡8 86.1 19 [3.9 137 ¡00.0
Navarra ¡¡4 9¡.2 II 8.8 125 ¡00.0
PaísVasco 605 86.6 94 13.4 699 1(8).>)
La Rioja 55 79.7 14 20.3 69 00.0
Ceula 7 87.5 1 [2.5 8 100.0
Melilla 12 ¡00.0 12 100.0
Extranjero 17 89.5 2 ¡05 19 100.0
Desconocido 18 85.7 3 ¡4.3 21 100.0

•Dentro de CASOS DE SIDA confirmados y acumulados hasta el 30-09-1995 notiñcndos por el
Hospital de la Princesa,tenemos:
‘CASOS DE SIDA NOTIFICADOS Y CONFIRMADOS: 536

•Notilicados miespor otrocentro: 24
•Con residenciaenorní Comunidad: 26
Por Sexo: — Hombres: 454 , - Mujeres: ~2

•Porgruposde Edad (aflos) al diagnósticode SIDA
-No consta: 4
-¡5-19 ; ¡
-20-29 163
-30.39 246
-40-49 : 74
-50-59 : 27
->59 : 21

•Porgruposdc trimsmislón:
-Noconsta; 44
-Hombres hom&~,isexuaIes 69
-Usuariosdcdrogasvía parenteral 254
-H + UDVP 13
-Receptoresdctransfusión 3
-TainsínisiónHeterosexual 40
-Desconocido/otro 13

•Por(¡podePaIo¡og<au¡diagnósticode SIDA:
-Sólo sarcomadeKaposl 54
-Sólo neumoníapor?.Carinil 121
-Sólo tuberculosis 116
-Oíaisinleccionesoportunistas [87
-5. Kapos¡ -4- Inrecciónoportunista lO
-Sólolinfoma 19
-Sólo encelalopaiíapor VII-! 8
-SólosíndromecaqudeticoporVIH 21

‘CASOS DE SIDA CONFIRMADOS Y ACUMULADOS HASTA EL 30-09-1995.
NOTIFICADOS POR HOSPITALES DE LA C. M.

-CON RESIDENCIA EN LA COMUNIDAD DE MADRID-
‘Por grupos dc transmisión:

-No consta: 354
-Hombres horno/bisexuales <H) 1333
-Usuarios de drogas vía parenteral (UDVP) 5743

336



I3scusió,,

-H + UDVP ¡03
-Receptores dehemoderivados 107
-Receptoresdc transfusién 52
-Hijosdemadreseroposidva(T. vertical) 178
-T. Heterosexual 622
-Desconoeido/oíro 215

‘CASOS DE SIDA CONFIRMADOS Y ACUMULADOS HASTA EL 30-09-1995
NOTIFICADOS POR HOSPITALES DE LA CNI

CON RESIDENCIA EN LA COMUNIDAD DE MADRID

•POR CENTRO NOTIFICADOR:
*Gregodo MarañÓn 1591
*R.,mó,í y Cajal 1006
*L.í Paz 759
* 12 de Octubre 872
*Puertu de l¡¡en, 243
*Jiírr~u,e, Díaz 429
~ Inico Sur, Carlos 61 ¡
*141 Princesa 486
*Car¡os III 936
*UríiversiI.ídr~ de Ciclare 257
*Niflo Jestis 14
*Mósloles 348
*SeveroOchoa 285
*S.wtkíval 3
*La Fueíífrla
*Instftuclo¡,esPenitencIarIas 430
*PdneIp~tic AsturIas 286

¡ O
*PI.occióntic Metínres
*Oóu,,ezUlla IR
~II,del Aire
*Aícr,ci<5í1 PrImaria 3
*Píivadr)s 2tOíras ComunIdades - 82
*Olr.ís fueníes
*No consta 2

La incidencia de SIDA ha experimentado un crecimiento lineal. Mientras que
todos los grupos experimentaron un crecimiento, se pueden apreciar variaciones en los
diferentes grupos,
La tendencia global reflejada por el grupo de ADVP es el más grande. El grupo de
heterosexuales se despliega lentamente comparado con los otros gupos y aumenta su
frecuencia desde 1989. La incidencia de SIDA entre los receptores de sangre y
hemoderivados ha descendido lentamente desde 1988.
Con el análisis retrospectivo de categorías las mujeres exhiben tendencias similares al
patrón masculino. Desde 1989, hay un alto incremento de variación observada entre
aquellos cuya edad es similar a los 30 años, que los inferiores a 30 años,
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Alguna interpretación de los resultados de este estudio deben considerar los efectos
posibles de una infravaloración por no declararse los casos, o al contrario de
sobreexcederse.
Las mejorías introducidas por los sistemas regionales de registro, tales como el
establecimiento de los sisteínas de búsqueda de los casos activos, declaración
obligatoria y certificados de defunción hacen mucho más completo el nivel de
cobertura.
Se asume tina infradeclaración entre 10 y 30% , similar al que se describe para otros
países, por lo que aparece poco común que esto suponga una interpretación errónea en
las tendencias.
Las tendeticias pueden haber sido moderadamente afectadas por los cambios en la
definició¡i del caso de SIDA.
También pueden haber disminuido los casos de diagnóstico de SIDA el uso de terapia
antirretroviral y la profilaxis contra las infeccioties oportunistas (medidas introducidas
en España progresivamente desde 1987) y esto puede contribuir a un enlentecimiento de
las tendencias en la incidencia,
Así, aunque la incidencia se ha elevado constantemente en los años recientes en España,
una meseta se ha alcanzado en algunos grupos, mientras en otros, la incidencia se ha
convertido como un ascenso inminente. Hallazgos similares se han descrito para los
Estados Unidos. Los ADVP son el grupo más numeroso de los casos de SIDA y su
evolución determina mayoritariamente las tendencias epidémicas generales.
Algunas medidas de control han tenido un efecto positivo y esto se refleja en la
incidencia.
La introducción en 1985, por ejemplo de uíi tratamiento obligatorio de los productos
sanguíneos de factores y la regulación gubernamental de la donación sanguínea,
intí-oducido entre 1985 y 1987 ha afectado favorablemente la incidencia.
En cambio, algunos programas, tales como los dirigidos hacia los ADVP y para la
prevención de la transmisión heterosexual, no han conseguido sus objetivos iniciales.
Los casos debidos a heterosexualidad tienen un cociente aproximado de 1:1 varón-
mtíjer, a pesar de la alta proporción de varones ADVP y la grandísima afinidad de
transmisión heterosexual VIH de varón-a -hembra más quede hembra-a -varón,
Deberla afiadirse que la detección de diferencias especificas en las tendencias en cuanto
a la edad ha resultado una elevación en la edad significativa de los casos de SIDA.
Se puede atribuir a que se está produciendo una calda en el número de jóvenes que se
convierten en ADVP y la edad concomitante de las parejas sexuales, Más o menos, los
más jóvenes que comienzan el uso de drogas en nuestros días utilizan menos
frecuentemente la administración intravenosa, y toman más comúnmente precauciones
para evitar la infección a diferencia de los ADVP de más edad que son refractados a
cambiar sus hábitos,
Así, el comportamiento diferencial en cuanto a la especificidad en la edad reflejado en
las tendencias de incidencia actual debería ser interpretado como un signo positivo ~

En conclusión, el SIDA epidémico en España, puede ser considerado como la suma
total de las respectivas subepidemias activas entre los diferentes grupos de población.
Las tendencias de incidencia están elevándose frecuentemente y el control requiere
acción específicamente asignada a cada grupo.
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Desde 1981, cuando se diagnosticó el primer caso de SIDA en España, se ha ido
incrementando la incidencia con un total acumulado de 22655 casos referidos el 31 de
Diciembre de 1993 451, Aunque el desarrollo de la epidemia de SIDA ocurrió más tarde
en España que en otros paises del Oeste, el incremento en la incidencia ha sido
comparativamente mayor en los años recientes, dando a España la tasa más alta de
incidencia anual en el continente ‘~.

Uno de cada 5 casos referidos por Europa, es atribuido a España, que tiene el segundo
puesto en el número global de casos, y es el primero en el de pacientes con SIDA
afectos de uso de drogas vía parenteral (ADVI’) y casos de transmisión vertical de
madre-hijo,
España ftíe el primer país europeo qtíe reconoce la prevalericia de casos de SIDA entre
los ADVP, un fenómeno que ha caracterizado el patrón epidemiológico de SIDA en
Europa corno una totalidad desde 1991.

Comparado con otros grupos de transmisión, hay una lenta emergencia de los casos de
transmisión heterosexual, en cambio la variación ha sufrido una modificación
ascendente a partir de 1993.

España se caracteriza por destacar en el alto número de casos declarados de
TBC. La importancia epidemiológica de la asociación VIII y la TBC es un hecho bien
conocido, de fornía que la incidencia de esta enfermedad se ha incrementado en
diferentes países desde que se comunicaron los primeros casos de SIDA y, en zonas
endémicas constituye uno de los cuadros infecciosos más importantes asociados a la
infección VIH. En series de EE.UU la tuberculosis se desarrolla en el 2-10% de los
casos con SIDA, En el Hospital Gregorio Marañón (Madrid), Costa, Damiano y
Rubio; nos refieren que la prevalencia de tuberculosis en enfermos con VIII es del
8.8% y del 40% en pacientes con SIDA.

Nosotros cii nuestro trabajo hemos obtenido que en el diagnóstico de patología
TBC sistémica tenemos 7 casos (2.8%), 246 casos que no (97.2%)- Con la prueba de
Mantoux, es positiva en 45 casos (17.8%) y negativo en 208 casos (82.2%).
La presencia de TI3C sistémica en diagnóstico de lesión oral es de 5 casos (3.52%) y el
Mantoux es positivo en 27 casos (19.01%),
No existe evidencia de que la infección VIII predisponga a la infección por el
Mienta cte-iuní tuberculosis,
Sin embargo, las personas infectadas previamente por este bacilo (Mantoux +) es más
probable que desarrollen tuberculosis si existe coinfección por VIII, debido al deterioro
de la inmunidad celular.
No hemos recogido la clínica de la tuberculosis, que varía con el grado de la
inmunosupresión. El test cutáneo de la tuberculina con 5 U de PPD debe ser realizado a
todos los enfermos con infección VIII. Es positivo en el 25% de los enfermos con
SIDA y en el 87% de los pacientes con infección VIII sin SIDA.
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diagnóstico de lesiones orales y determinación de posibles factores de progresión (edad,
sexo, peso e incluso las mismas lesiones orales); es una labor compleja. La mayoría de
los estudios que han realizado experiencias similares han actuado en los inicios de la
infección VII-! (en los que no estaba instaurada una terapia antirretroviral eficaz) o en
grtípos homogéneos de riesgo.

Este estudio puede ser un inicio del estudio de la enfermedad VIH en nuestro país, que
presenta unas características definidas respecto al resto de Europa, un estudio intenso
ahondando en grupos de riesgo que pueden pasar más desapercibidos y los diferentes
patrones de evolución que tienen lugar en el ctírso de la infección del virus de la
innitínodeficiencia humana. El diagnóstico de lesiones orales tiene gran importancia en
esta patología puesto que en ocasiones se utiliza como marcador de evolución.
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conc¡usiones

1. El descenso del porcentaje de linfocitos CD4+, se asocia significativamente a la presencia de
lesiones orales. Las lesiones orales del grupo A (Candidiasis, Herpes y Aftas), también se
asocian a este descenso.

II. Los parámefros bioquímicos, inmunológicos y hematológicos no se ¡-elacionan
significativaniente a las Lesiones del grupo C (Sarcoma de Kaposi, Leucoplasia Vellosa, y
Cáncer Oral), y grupo D (Neuropatía Mentoniana, Adenopatía y Agrandamiento de Parótida).

III, Los grupos de lesión C y D tienen relación estadística con el descenso en las cifras de
Glóbulos rojos, Leucochos, 1-lematocrito y jB 2 microglobulina; y con el ascenso en las cifras de
Bilirrubina total y el Volumen Corpusctílar medio(VCM).

IV. Las lesiones orales del grupo A, se asocian signijict¡tii’anwnw a los patrones inmunitarios
de evoltíción VII-l. La diferencia estriba fundamentalmente en los Progresadores Rápidos y los
ProgresadorLs Lentos.

V. La Buena Higiene frente a la Mala Higiene, disminuye sign¡ficahvaníenre la prevalencia de
patología gingivo-periodontal (Lesiones del grupo 8), como era de esperar. En el resto de
lesiones no ocurre esta asociación.

VI. El enfermo Sintomático, con SIDA definido y con Tratamiento antirretroviral instaurado
muestra tina asociación siga ificahva de las lesiones orales con un empeoramiento del estado
evolutivo.

VII. Las lesiones orales tienen una mayor prevalencia en Progresadores Rápidos (PR.) y en
los Estables Persistentes (E.P,). Su diagnóstico puede indicar el estado evolutivo general del
paciente.

VIII. La mayor prevalencia de lesiones orales en Progresadores Rápidos (PR,) y en los
Estables Persistentes (E.P.), nos hace considerar la importancia de la detección de estas
patologías para indicar el estado evolutivo de tía paciente.

IX. En el caso de ausencia de recuento linfocitario de CD4+, la aparición de lesión oral tiene
valor diagnóstico para iniciar tratamiento antirretroviral.

X. En contra de lo esperado, la prevalencia de Ttíberctílosis sistémica en nuestra población de
estudio es menor que los datos epidemiológicos declarados.

XI. Tamaños muestrales amplios son los únicos en detectar la existencia de Progresadores
Rápidos y Progresadores Lentos, que normalmente en muestras pequeñas pasan desapercibidas.
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