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Epidemiologia del HIV: aspectos de la investigacion analitica

Epidemiology of HIV: clinical research
Giovanni Rezza

Quedan todavia muchos retos en la comprension y en la lucha contra la epidemia de HIV. Necesitamos herramientas
analiticas mas complejas para evaluar la eficacia de las medidas de prevencion y predecir sus efectos a largo plazo.

There are still many challenges as for the understanding of and fight against HIV epidemic. We need more complex
analytic tools in order to assess the effectiveness of the prevention measures and predict their long-term effects.

El nivel de conocimiento sobre aspectos epidemiologicos del HIV es elevado, debido a los intensos
esfuerzos realizados por la comunidad cientifica, que han permitido definir, en un periodo de tiempo
relativamente breve, las modalidades de transmision, la historia natural, y los efectos del tratamiento
antirretrovirico y de la intervencion preventiva. Sin embargo, a pesar de este progreso rapido, todavia
existen vacios en algunos de los aspectos mencionados anteriormente. En esta exposicion
revisaremos algunos de los aspectos de la investigacion epidemiologica que todavia deben definirse
mejor, intentando centrarnos en aquellos temas que esperamos que estén en el punto de mira durante
la Conferencia de Barcelona.

Existen varios temas que merecen gran atencion: /) como esta cambiando el tratamiento
antirretrovirico la historia natural de la infeccion por HIV, 2) cudl es la probabilidad de transmision
de HIV por contacto y hasta qué punto se ve influida por el tratamiento antirretrovirico, 3) qué
prueba existe de que una intervencion especifica, o una combinacion de ellas, pueda evitar la
propagacion de la epidemia de HIV.

Empezaremos por lo que se sabe sobre la historia natural de la infeccion por HIV. Con los afios se ha
acumulado una gran cantidad de informacion, y el curso clinico de la infeccion por HIV se ha
caracterizado bien. Sabemos que, antes de la introduccion de combinaciones de farmacos potentes
antirretroviricos, el tiempo medio de incubacion del sida era de aproximadamente 10 afios y la
supervivencia después del diagnostico de sida era corta (el 50 % de los pacientes con sida morian
aproximadamente a los 15 meses del diagnostico). La introduccion de combinaciones eficaces de
farmacos antirretroviricos, también denominada terapia HAART (highly aggressive anti-retroviral
treatment) ha cambiado radicalmente el curso clinico de la infeccion por HIV. Los datos que han
aportado estudios con grandes cohortes de personas, con las fechas de seroconversion, como el
proyecto CASCADE (un estudio iniciado por la Unién Europea, que incluye varias cohortes
europeas), demuestran un incremento de la supervivencia de al menos cinco afios en las personas
infectadas por el HIV. Evidentemente, €ste no es el resultado 0ptimo de un tratamiento
antirretrovirico, sino tnicamente lo que definimos como efecto del tratamiento en la poblacion, que
se obtiene comparando la tasa de supervivencia en dos periodos distintos, es decir, antes y después de
la introduccion de la terapia HAART. Los efectos en la poblacion son menores y dependen de varios
factores, como la eficacia de las combinaciones utilizadas, la proporcion de poblacion en tratamiento,
cumplimiento, horarios de toma de los diferentes farmacos (por ejemplo, habra personas que
empiezan con la terapia triple y otras que ya presentan resistencia después de recibir la monoterapia o
la terapia doble), etc. Finalmente, deberiamos mencionar que la prolongacion del tiempo de
incubacion del sida y de la supervivencia es un fenémeno dinamico y puede variar en el tiempo en
funcion de la duracion y potencia de nuevos farmacos antirretroviricos. Como consecuencia, no se
tienen estimaciones exactas sobre el tiempo de incubacién del sida y la supervivencia para realizar
pronosticos individuales o0 modelos matematicos.

Otro aspecto de la investigacion epidemioldgica que precisa atencion es la transmision del HIV.
Actualmente, sabemos mucho acerca de las vias de transmision del HIV y de las practicas que
pueden aumentar o disminuir el riesgo de transmision. Sin embargo, todavia existen dudas sobre la
cuantificacion del riesgo de transmision por contacto en determinadas exposiciones. Por ejemplo, los
estudios de parejas discordantes (es decir, parejas en las que so6lo uno de los dos miembros esta
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infectado) han demostrado que el riesgo de transmision es relativamente bajo, aproximadamente uno
de cada 500 relaciones sexuales; esto significa que con una sola relacion sexual, la transmision de la
infeccion por HIV es posible aunque no altamente probable). A pesar de que la mayoria de estudios
realizados en el pasado sugieren que las mujeres es mas probable que adquieran la infeccion por HIV
de sus parejas que los hombres, estudios recientes han demostrado que esto puede que no sea verdad,
y que el riesgo de contraer la infeccion por HIV después de una relacion sexual con una persona
infectada es similar para los hombres y para las mujeres.

Existe una serie de estudios que identificaron factores que pueden incrementar o disminuir el riesgo
de transmision sexual. Entre los factores de riesgo de transmision, podemos distinguir caracteristicas
en las parejas como por ejemplo una fase avanzada de la enfermedad (definida como la presencia de
signos o sintomas clinicos, o una nivel de células CD4+ bajo), una infeccion recién contraida, o una
carga viral elevada, la presencia de ulceras genitales u otras enfermedades de transmision sexual en
una de las parejas, determinados tipos de practicas como las relaciones sexuales anales. También se
han identificado los factores de proteccion; aparte del uso de preservativo, que es el mas importante,
la circuncision masculina y posiblemente el tratamiento antirretrovirico merecen alguna atencion.
En cuanto a otras modalidades de transmision de la infeccion por HIV, contamos con estimaciones
exactas del riesgo de transmision a través de la exposicion nosocomial, por ejemplo pincharse con
una aguja u otros accidentes que se producen al atender a pacientes infectados por HIV, que es de un
3 por 1000. Este riesgo es relativamente elevado pero afortunadamente mucho menor que el de la
hepatitis C (aproximadamente 3 %) o hepatitis B (aproximadamente 30 %). No hay datos estimativos
exactos del riesgo de infeccion por exposicion entre los consumidores de drogas intravenosas, pero
es razonable hacer la hipotesis de que es mayor que el que se estima de la exposicion nosocomial
puesto que normalmente implica una exposicion a una mayor cantidad de sangre fresca.

Finalmente, el riesgo de transmision de una madre infectada a un hijo se puede disminuir de forma
drastica a través del uso de farmacos antirretroviricos y el parto por cesarea. Desgraciadamente, la
necesidad de amamantar al hijo tiende a incrementar el riesgo de transmision vertical de la infeccion
por HIV en paises en desarrollo.

Un tercer tema importante que debe aclararse es el efecto de las intervenciones terapéuticas o
preventivas. Uno de los aspectos mas problematicos es que la investigacion epidemiologica hoy en
dia es el efecto del tratamiento antirretrovirico general en la dindmica de la epidemia. La mayoria de
investigadores estan bastante convencidos de que el tratamiento antirretrovirico altamente agresivo
(HAART), es decir el uso combinado de al menos tres farmacos potentes, puede disminuir el riesgo
de transmision del HIV a través de una reduccion de la carga virica del HIV en el semen o en las
secreciones genitales. Sin embargo, este efecto se puede contrarrestar, en el &mbito de la poblacion, a
través de un incremento de las exposiciones de riesgo debido a la prolongacion de la supervivencia y
a la mejora de la calidad de vida de las personas infectadas por el HIV. Como consecuencia del
optimismo relacionado con los beneficios que proporciona HAART, se ha registrado un incremento
de las relaciones sexuales de riesgo, especialmente entre los hombres homosexuales. Se espera
conseguir datos mejores de estudios mas extensos.

Por ultimo, deben simularse escenarios relacionados con la posible introduccion de vacunas con una
eficacia elevada o baja. Los modelos matematicos han sugerido que el efecto combinado de la
reduccion del riesgo sexual, como la disminucion de parejas sexuales o el uso de preservativos, y la
baja eficacia de la vacuna puede proporcionar control de la epidemia a largo plazo.

Como conclusion, a pesar del elevado nivel de conocimientos de la epidemiologia del HIV, todavia
existen varios vacios que deben tratarse. Ademas, la introduccion de terapias HAART, que han
modificado profundamente el curso clinico de la epidemia, contribuye a generar nuevos retos que
necesitan aclaraciones urgentes.
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