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RESUMEN

Introduccién. La infeccion por VIH se encuentra presente en México desde el afio 1983,
desde esa fecha a la actualidad, ha constituido un problema de salud publica, los
pacientes diagnosticados requieren de pruebas como la carga viral la cual sirve para
determinar la cantidad de VIH que hay en la sangre y el conteo de células CD4 y CD8 que
son indicadores para valorar la respuesta inmune del paciente. Objetivo. Analizar los
resultados de carga viral y conteo celular CD4 y CD8 en pacientes adultos del Centro
Médico ISSEMyM en el periodo comprendido de Enero 2016 a Diciembre 2016. Material
y Método. Estudio retrospectivo transversal en el que se analiz6 una poblacion total de
441 resultados de pacientes Adultos que incluyeron ambos, 88 Mujeres (20%) y 353
Varones (80%), a su vez se clasificaron en grupos de edad, considerando 3 categorias de
adultez: Adulto Joven de 18- 40 afios, Adulto Maduro de 41-60 afios y Senectud de 61-91
afos; obteniendo medidas de tendencia central y de asociacion. Se utiliz6 el método
analitico PCR en tiempo real para el andlisis de las muestras de carga viral y la
determinacién del conteo celular por medio de citometria de flujo. Discusion de
resultados. Se revisaron y analizaron los resultados de carga viral, logaritmo de carga
viral, conteo de células CD3, CD4 y CDS8, y relacion de células CD4 y CDS8, las
asociaciones mas relevantes encontradas fueron la existencia de resultados significativos
entre todas las variables analizadas de carga viral y el conteo celular con respecto al
sexo: carga viral p= 0.012, logaritmo de carga viral p= 0.012, CD4 p= 0.049, CD8 p=
0.000, CD4/CD8 p= 0.000 y CD3 p= 0.006 con x= 1490.11£1029.77 copias/ml| para carga
viral, x= 1.92+24.09 copias/ml para logaritmo de carga viral, x= 457.85+263.74 células/uL
para CD4, x= 546.57+290.61 células/uL para CD8, Xx= 0.9655+0.61492 para CD4/CD8 y
x= 1035.391+485.40 células/uL para el sexo femenino, mientras que el sexo masculino
obtuvo x= 60196.54+953421.77 copias/ml para carga viral, x= 5.89+45.53 copias/ml para
logaritmo de carga viral, X= 404.68+245.86 células/uL para CD4, x= 731.17+397.80
células/uL para CD8, x= 0.6770+0.52979 para CD4/CD8 y x= 1191.71£511.64 células/ul,
lo que representa significancia estadistica. Conclusién. Este conocimiento sobre los
resultados de las pruebas permite analizar, la evolucion o progresion del virus
mostrandose una mayor incidencia en el sexo masculino y adultos maduros, ademas de la

necesidad de implementar este tipo de pruebas dentro del laboratorio clinico.
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ANTECEDENTES

Los primeros casos del VIH fueron descritos en 1981, en Estados Unidos principalmente
en zonas urbanas cuando algunos hombres jovenes empezaron a ser victimas de
infecciones oportunistas antes desconocidas, también se notificaron infecciones similares
en Africa, el Caribe y Europa; el VIH era claramente una enfermedad epidémica. La
mayoria de esos jOvenes murieron, y se improvisé un sin numero de hipotesis
discrepantes, pero desde muy pronto se sospechd que la causa era un patégeno virico
transmitido por la sangre, primero entre la comunidad homosexual y después, a partir de
1983, entre la poblacion heterosexual. En 1983 el investigador Luc Montagnier y otros
investigadores descubrieron un nuevo agente patdgeno: un retrovirus con tropismo por las
células CD4 que organizan la inmunidad celular y protegen al ser humano de una gran
diversidad de patdgenos viricos, micobacterianos y fangicos [9,1, 38].

En 1982 se le dio el nombre de Acquired Immune Deficiency Syndrome (AIDS), en
espafiol sindrome de inmunodeficiencia adquirida. Y asi se descartaron otras
denominaciones que se habian utilizado al principio, como gay cancer o GRID (Gay-
related Immune Deficiency). En el mismo afio se observd que la enfermedad afectaba no
solo a la poblacién homosexual sino también a los hemofilicos y a los drogadictos por via
intravenosa [1, 44, 51].

En 1984 se identificd la molécula CD4 como el receptor para el VIH, que permite la
entrada viral a los linfocitos y macrofagos evento de primordial importancia para entender
el ciclo biolégico del virus y posteriormente la comprobacion de la relacion entre la caida
de los CD4+ y el incremento de la carga viral medida por PCR con el desarrollo del SIDA,
representaron el punto de partida para guiar a los clinicos hacia un correcto monitoreo del
curso natural de la infeccion, calcular el riesgo de desarrollar complicaciones y decidir el

mejor momento para instaurar intervenciones preventivas [9, 39, 66].

A partir de 1985 ya se pudieron hacer pruebas de andlisis de sangre (ELISA) para
detectar la presencia del VIH. Estas pruebas de primera generacion se basaban en la
deteccion de anticuerpos a dicho virus mediante, usaban como base antigénica un lisado

virico, y se detectaban los anticuerpos a los 40 dias de la infeccion [10, 62, 70, 71].

Fue en el afio de 1986 cuando se le designo el nombre de Virus de la Inmunodeficiencia

Humana, propuesto por el Comité de Taxonomia en Virologia, y anteriormente el virus



habia adquirido otros nombres como: virus linfotropico T humano tipo Il (HTLV-III), virus

asociado con linfadenopatia (LAV), virus relacionado con el SIDA [1, 43,44].

A pesar de los logros mencionados, los afios transcurrieron con gran preocupacion al
saber que el VIH representaba una condena a muerte en pocos meses por enfermedades
oportunistas tipicamente infecciosas, este periodo finalizaria con el desarrollo racional de
farmacos antirretrovirales. Sin el conocimiento del ciclo viral y de la identificacion de los
blancos potenciales que intervienen la replicacion del VIH, hubiera sido imposible fabricar
los farmacos antirretrovirales [3, 46, 45].

El primer farmaco antirretroviral: La Zidovudina, con capacidad de bloguear la enzima

transcriptasa reversa fue descubierta en 1987 [2, 66, 67].

En 1987 se introdujeron las técnicas de segunda generacién que incorporaban como
antigenos proteinas recombinantes y péptidos sintéticos, detectdndose los anticuerpos a
los 33-35 dias tras la infeccién [10, 71, 76].

En 1994 las técnica de ELISA adquirio el formato “en sandwich”, la cual se denomind
ELISA de tercera generacion, detectan anticuerpos de clase IgG e IgM, y por ello se

acorta el periodo ventana a 22 dias [10, 62, 70, 71].

Actualmente ya se cuenta con las técnicas de cuarta generacibn que permiten la
deteccion simultanea de anticuerpos y antigeno p24, reduciéndose el periodo ventana a
13-15 dias, es decir, se aproxima casi a la deteccion de ARN-VIH [10, 70, 71, 76].
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1.1 ¢,Qué es el VIH?

VIH significa virus de inmunodeficiencia humana y es el causante de esta famosa

infeccion, estas siglas se pueden referir al virus y a la infeccién que causa [2,43, 77].

SIDA por otro lado significa sindrome de inmunodeficiencia adquirida y esta es la fase

mas avanzada de infeccién por dicho virus [2, 44, 51].

El VIH ataca y destruye las células CD4 del sistema inmunitario que son las que
combaten las infecciones. La pérdida de células CD4 dificulta la lucha del cuerpo contra
las infecciones y ciertas clases de cancer. Sin tratamiento, el VIH puede gradualmente
destruir el sistema inmunitario y evolucionar a la inmunodeficiencia secundaria a infeccién
por VIH [2, 39,40, 55].

***Debido a la terminologia adecuada se considera en este trabajo que SIDA sea

reemplazado por inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH.***

1.2 Virus del VIH

El VIH es perteneciente a la familia de los retrovirus y, dentro de estos, a la familia
Retroviridae, los cuales son virus RNA, son llamados asi por poseer una enzima
denominada transcriptasa reversa que es bdsica para completar el ciclo vital de los
miembros de esta familia al crear DNA del RNA viral. La familia Retroviridae engloba un

gran namero de especies virales que infectan a vertebrados [17,20, 44, 50, 77].

Esta familia, a su vez, se ha subdividido en tres géneros: Oncovirinae, Lentivirinae y
Spumavirinae. Las dos primeras provocan numerosas enfermedades contagiosas en
animales, desde tumores a enfermedades neuronales e inmunodeficiencias. El género
Oncovirinae comprende cinco grupos, y todos presentan la propiedad de inducir la
formacion de tumores. El género Spumavirinae posee la capacidad de inducir vacuolas, y
las células infectadas presentan un aspecto espumoso. El género Lentivirinae se
caracteriza por producir infecciones de evolucion lenta. Los retrovirus contienen &cido
ribonucleico (RNA) de cadena sencilla y positiva como material genético. Poseen dos

copias de RNA por particula viral y son diploides [17,20, 44, 51].



Patdgenos para el humano: oncovirus y lentivirus. Dentro de los oncovirus se encuentran
HTLV-I, que esta asociado a neoplasias malignas de células T y alteraciones neuroldgicas
y HTLV-II, este sigue en duda aun de ser patdgeno y asociado a leucemia de células
peludas [17, 51, 77].

La familia de los lentivirus incluye a dos tipos de VIH: tipo 1 y tipo 2, los cuales se
distinguen claramente desde el punto de vista epidemioldgico. Sus secuencias genémicas
difieren en un 55%. El VIH-1 es un retrovirus con RNA monocatenario. El tipo 1 esta
diseminado por todo el mundo y el cual es el responsable de la mayoria de los casos de
infeccion por VIH y el tipo 2 se encuentra restringido a Africa Oeste y paises con lazos
nlos EUA, principalmente en individuos con viajes a zonas de alta prevalencia. El VIH-2
también puede causar inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH, sin embargo, en
estudios seroepidemiolégicos se ha documentado que tiene un periodo de incubacion
(entre la adquisicion del virus y el desarrollo de la inmunodeficiencia secundaria a
infeccién por VIH) mas largo que el de VIH-1 y que oscila entre 15 y 20 afios. A pesar de
que VIH-2 es raro fuera de Africa es importante considerar su interaccion con VIH-1 [17,
47, 51, 57].

1.3 Estructura del VIH

El viribn del VIH-1 es una estructura icosahédrica que contiene 72 protrusiones
(glicoproteinas) y que es caracteristicamente cubierta por una capa lipidica [17, 43, 47,
50].

La particula viral tiene forma esférica, con un diametro de 80 a 100 mm, y una estructura
de 3 capas: la interna que contiene un nucleoide en forma de cono truncado constituido
por el RNA diploide, la nucleoproteina y las enzimas viricas; una intermedia formada por
una nucleocépside icosahédrica y una tercera, exterior o envoltura, derivada de la célula
huésped. En la envoltura se insertan las glucoproteinas como 72 proyecciones externas
constituidas por trimeros de la glucoproteina 120 (gp120), lo que supondria la existencia
de 216 moléculas de gp120 por virién y los antigenos de histocompatibilidad de clases | y
Il que derivan de la célula huésped [23, 43, 47, 53, 56].



Cada particula viral del VIH-1 est4 compuesta de dos copias idénticas de RNA de una
sola cadena, el cual se encuentra empacado en una cubierta proteica o capside
(denominada en inglés "core"). Esta capside forma parte de un complejo proteico en el
interior o centro de la particula viral, el cual estd conformado por tres proteinas
estructurales mayores. Dentro de la cépside encontramos todos los productos de otro
gene estructural denominado pol, los cuales son basicos para los pasos tempranos del
ciclo vital del virus, asi como para la conformacién final de las particulas virales antes de
salir de la célula huésped. La cipside estd rodeada de una cubierta lipidica que es
derivada de la membrana celular de la célula huésped infectada, cubierta en la que estan
embebidas las glicoproteinas de membrana gpl120 y gp4l1, que derivan del tercer gene
estructural o env y que se encuentran abundantemente glicosiladas, un factor que es de
gran importancia para el reconocimiento de los receptores de las células blanco. Como
consecuencia ldgica de la adquisiciébn de la cubierta lipidica en ella protruyen varias
moléculas de origen celular, incluyendo antigenos de histocompatibilidad clase | y clase I
[23, 50, 51, 56].

El blanco principal del VIH-1 es linfocito T CD4 aunque también puede infectar a
macrofagos y otros linfocitos, células de sostén (glia) del sistema nervioso central y
neuronas, células enterocromafines del intestino y células dendriticas incluyendo las
células de Langerhans, asi como precursores de médula 6sea. La entrada a estas células
depende de la identificacion de receptores especificos entre los que destaca la molécula
CD4 y los correceptores, como CCR5 correceptor en macréfagos, y CXCR4 correceptor
en linfocitos T. Se origina una serie de cambios en la estructura viral, a nivel de las
glicoproteinas de superficie que desemboca en la fusién de las membranas viral y celular
y la internalizacién del virién al contacto del VIH-1 con el receptor y correceptor [17,23, 47,
49, 61, 75, 90].

La transcriptasa reversa es la enzima que ademas de hacer la copia del material genético
viral RNA y lo convierte a una cadena simple de DNA, también complementa esta cadena
para crear un DNA de doble cadena, que pueda incorporarse al material genético de la
célula huésped (integracion) en donde se denomina provirus. Después de la
internalizacion se realiza la transcripcion reversa con la formacion de DNA del RNA viral
[17,23, 45, 46, 51, 90].
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Figura 1. Estructura del virion del VIH-1

1.4 Inmunidad frente a los virus

Los virus son microorganismos intracelulares obligados, que generalmente ingresan a las
células susceptibles usando como receptores las moléculas normales de superficie
celular. Por ejemplo: el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) se absorbe a la célula
por medio de una glicoproteina de la envoltura viral (Gp 120) que se une al receptor CD4
de superficie, en este proceso también participan como coreceptores otras moléculas de
superficie celular [45, 49, 61, 75].

La replicacién viral puede interferir con la sintesis proteica celular y provocar la muerte de
la célula por lisis, liberAndose muchas particulas virales nuevas (virus citoliticos) [51, 57,
61, 75,90].

Otros virus pueden causar infecciones latentes y permanecer quiescentes por largos

periodos de tiempo, sin conducir a la muerte inmediata de la célula huésped [51, 57].

La inmunidad contra los virus debe ser capaz de actuar en las distintas poblaciones de
células infectadas (dado que distintos virus infectan distintas células). Dicho mecanismo

inmunitario opera a dos niveles: previo a la invasion celular, en la etapa inicial de la
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infeccion y después de la invasion cuando los virus son inaccesibles a los anticuerpos y
fagocitos [46, 45, 49].

1.4.1 Inmunidad innata

En primer lugar, la infeccion viral estimula la produccion, por parte de las células
infectadas, de IFN tipo 1 (que comprende dos grupos serolégicamente distintos, el a y el
B). El IFN tipo 1 tiene muchas acciones bioldgicas. En principio inhibe la replicacion viral
estimulando la sintesis de enzimas celulares que interfieren con la replicacién del acido
ribonucleico (ARN) o desoxirribonucleico (ADN) viral. Su accion antiviral también es
ejercida sobre las células vecinas no infectadas, que quedan asi protegidas de la
infeccion. Ademas, el INF tipo 1 inhibe la proliferacién celular por induccién de las mismas
enzimas mencionadas anteriormente y de otras que actdan inhibiendo la sintesis de
aminoacidos. También aumenta el potencial litico de las células NK cuya funcién principal
es matar las células infectadas por virus. Por Ultimo, modula la expresiéon de moléculas
MHC, aumentando la expresion de las moléculas MHC clase | e inhibiendo las de clase II.
Asi mejora la eficiencia de los linfocitos T citoliticos que reconocen antigenos extrafios
asociados a moléculas MHC de clase | [43, 46, 47, 61].

En segundo lugar, las células NK lisan muchas células infectadas por virus, constituyendo
uno de los mecanismos efectores principales en los estadios iniciales de la infeccion viral.
Ademas del IFN tipo 1, el IFN-y, el TNF y la IL-2, aumentan el potencial litico de estas
células [43, 47].

1.4.2 Inmunidad adaptativa

La inmunidad especifica contra virus estd mediada tanto por mecanismos celulares como
humorales [47, 50].

En las etapas iniciales de la infeccion, los anticuerpos especificos antivirales son muy
importantes. Los dirigidos contra las proteinas de envoltura o de las capsides virales que

participan en la adsorcion, impiden la union con el receptor celular y por lo tanto el ingreso



a la célula susceptible; éstos son llamados anticuerpos neutralizantes. Ademas,
opsonizan a los virus, mejorando las funciones fagociticas, aunque también pueden
facilitar la infeccion de aquellas células portadoras de receptores Fc. La activacién del
complemento también puede participar de la inmunidad mediada por anticuerpos,
principalmente lisando virus envueltos y promoviendo la fagocitosis [47, 50, 51, 57].

La inmunidad humoral es un componente importante de la respuesta inmune contra los
virus, pero no es suficiente para erradicar muchas infecciones virales. Los anticuerpos
tienen efecto protector, s6lo en las primeras etapas de la infeccion viral, ademas, es
importante destacar que su capacidad neutralizante in vitro, tiene poca correlacion con la
capacidad protectora in vivo y que es dificil transferir inmunidad antiviral a animales no

inmunes solo con anticuerpos purificados [50, 51].

Un mecanismo fundamental de la inmunidad especifica contra las infecciones virales
establecidas esta constituido por los linfocitos T citotoxicos, fundamentalmente los
linfocitos T CD8+ que reconocen antigenos virales asociados a moléculas MHC clase |,
sintetizados en el interior de las células infectadas. Es importante recordar que las
moléculas MHC de clase | estdn en la superficie de cualquier tipo celular. Para su
diferenciacién y activacion, los linfocitos T citotoxicos requieren dos tipos de sefales; la
primera es el reconocimiento especifico del antigeno en la célula blanco en asociacion al
MHC clase | y la segunda son citoquinas producidas por las células T CD4+ que

reconocen antigenos virales asociados a MHC clase Il [50, 51].
Los linfocitos T citotoxicos diferenciados, ejercen su efecto antiviral por tres mecanismos:

a) lisis de las células infectadas por liberacion de granulos que contienen, entre otras

macromoléculas, una proteina formadora de poros (perforina o citolisina);
b) estimulacién de enzimas intracelulares que degradan los genomas virales;

c) secrecion de citoquinas, mas especificamente IFN-y y linfotoxina (LT), en menor grado
IL-2. Aunque estas células producen citoquinas, no lo hacen en cantidades suficientes o
en los tipos necesarios para generar la diferenciacion completa de sus precursores en
linfocitos T citoliticos activos y diferenciados; de ahi la necesidad de las citoquinas
producidas por las células T CD4+ [57, 61, 63].



1.5 Replicacion viral

El ciclo de replicacion del VIH se subdivide en etapas. Tras una etapa de absorcion,
fusién e internalizacion del viridbn, que ocurre en la membrana celular, el virus se
retrotranscribe en el citoplasma. Después, el complejo de replicacién es transportado al
ndcleo donde el DNA se integra en los cromosomas. Prosigue con la transcripcion y
traduccion de las proteinas viricas y finaliza con la morfogénesis y salida de nuevos
viriones [24, 49, 51, 57].

La integracion sefiala el final de la fase temprana y, en la mayoria de las células, la
infeccidn se detiene en este momento, produciéndose la latencia virica. Puede detenerse

la aparicion de nuevos viriones durante afios [27, 49, 61, 75, 90].

1.6 Fases del ciclo de replicacion viral

Unién del VIH a la membrana celular

Internalizacion de la nucleocdpside virica en el citoplasma de la célula
Desprendimiento de su envoltura proteica

Transcripcion inversa

Integracion del provirus en el genoma celular

Transcripcion en RNA mensajero

Sintesis de proteinas viricas

Modificacion de proteinas viricas

© © N o g bk~ w0 NPRE

Ensamblaje de viriones
10. Salida de la célula por gemacion [17, 50, 51, 57, 68]
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Figura 2. Ciclo viral de la infeccion por VIH-1

1.7 Destruccion linfocitaria

La infeccion por VIH es un proceso crénico que implica una produccion elevada y
constante de nuevos viriones, acompafiada de la consecuente destruccion de linfocitos
CD4+ (efecto citopatico). Esta destruccion celular es compensada durante varios afios,
hasta que las reservas corporales se agotan, lo que desemboca en una deplecion de
estos linfocitos, que son las células coordinadoras de la respuesta inmune, razén por la
cual se produce una inmunodeficiencia adquirida. El evento cardinal en la progresion a
enfermedad es la replicacion viral mientras que el evento determinante del desarrollo de

inmunodeficiencia es la destruccion celular linfocitaria [27, 57, 63].

Desafortunadamente el o los mecanismos especificos que producen este efecto no se
conocen del todo bien. Se puede imaginar la exocitosis masiva de miles de viriones, cada
uno con una porcién de membrana celular es posible pensar que por el simple efecto

mecanico y la pérdida de regulacion osmética la célula podria destruirse. Otra posibilidad
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ya mencionada es la acumulacién de moléculas nocivas para la célula como podria ser el
DNA viral no integrado. In vitro, la fusién de células gracias a la presencia en la superficie
celular del receptor CD4 y de la gp120/gp41 que permanece después de la entrada del
virus a la célula, con la formacién de sincicios o grandes acumulos de células fusionadas
que se destruyen es una clara explicacion del efecto citopatico viral; sin embargo, este
fendmeno ha sido muy raramente observado in vitro. Otros mecanismos propuestos son
la apoptosis 0 muerte celular programada originada o estimulada en la produccion viral y
la consecuente susceptibilidad a ciertos mediadores como Fas 24 y la destruccion
autoinmune de la célula mediante un efecto de citotoxicidad mediada por anticuerpos, asi
como el arresto del ciclo celular en fase G2 como efecto de otra proteina regulatoria viral
denominada vpr. Serd muy importante trabajar en la precision de estos mecanismos
puesto que el bloguearlos se convertiria en uno de los acercamientos mas interesantes en

la terapia antirretroviral [17, 61, 63, 72].

Las variantes presentes en la mayoria de los individuos al principio de la enfermedad son
macrofago-tropicas, lo que les da la ventaja de permanecer por largo tiempo y de
"esconderse" del sistema inmune, mientras que cuando existe un cambio de tropismo, a
mayor afinidad por células T se incrementan los efectos citopaticos en los linfocitos

originando la inmunodeficiencia [17, 57, 61, 63].

El huésped participa activamente en la seleccién natural que se establece de variantes
virales a través de la expresion de diversos receptores y correceptores para el virus, asi
como de la seleccion constante de variantes que se escapan de la respuesta inmune
generada. La respuesta inmune generada por el huésped es variada, pero se considera
que la mas importante es la citotéxica mediada por linfocitos CD8+ (linfocitos T
citotoxicos). La generacion de una respuesta citotoxica adecuada depende de la
presencia de células CD4+, por lo que la disminucion de estas células afecta
importantemente también la capacidad del organismo de luchar contra el virus [17, 72,
92].



1.8 Diversidad genética del VIH

Como ya se mencioné anteriormente se han identificado dos formas genéticamente
distintas del VIH. El VIH-1 es el tipo asociado con la enfermedad en Estados Unidos,
Europa, Africa central y en la mayoria de las otras partes del mundo. El VIH-2, se ha
encontrado principalmente en personas infectadas en las zonas occidentales de Africa, e
infecta a un gran porcentaje de su poblacién, pero produce una tasa de enfermedad
menor que la producida por el tipo 1. A su vez, el VIH-1 se subdivide en tres grupos
distintos. El grupo M (Major) que es el mayoritario en la pandemia del VIH, el O (Outlier) y
el N. A su vez, el grupo M se ha dividido en 10 subtipos. Esta clasificacion se basa en los
andlisis de las secuencias de los genes pol, gag y env [27,28, 44, 43, 48, 67].

La variacion genética del VIH-1 es muy alta, con una rapida renovacion de los viriones del
VIH-1. Han sido identificados nueve subtipos (genotipos): A, B, C, D, F, G, H, Jy K [27,
66, 67, 82, 85].

1.9 Evolucioén de la enfermedad

El VIH es un virus altamente evolucionado que evita la capacidad de nuestro sistema
inmune para defendernos. La evolucion desde la adquisicidn del virus hasta el desarrollo
de la inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH es muy variable para cada uno de
los individuos e independiente de la via de transmisién. La gran variabilidad en el curso de
la infeccion por VIH-1 resulta de una compleja relacion entre factores del huésped vy del
virus que desemboca en diferentes formas y tiempos de progresién desde el momento de
la infeccion al desarrollo de la inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH. El
entendimiento de las causas de estas diferencias en progresion sera de gran ayuda para
establecer un manejo preventivo y terapéutico 6ptimo y para ello es necesario
comprender diferentes aspectos del binomio implicado, es decir, tanto del huésped como
del virus. La magnitud en que cada uno de estos dos protagonistas influye en el desarrollo
de enfermedad y en la velocidad en que ésta ocurre es muy dificil de precisar y en la

literatura existen como consecuencia aquellos que consideran que es practicamente un



evento regulado por el huésped y otros que lo atribuyen directamente al virus [27, 47, 51,
53, 61].

Existen diferentes tipos de progresion determinados por el tiempo que ocurre desde la
infeccibn hasta el desarrollo de la inmunodeficiencia secundaria a infeccién por VIH,
denominado también periodo de latencia clinica. Los progresores tipicos constituyen a 80-
85% de las personas infectadas por VIH y desarrollan la inmunodeficiencia secundaria a
infeccion por VIH en una mediana de tiempo de siete a 10 afios mientras que los
progresores rapidos (10-15%) lo hacen en tres afios 0 menos y los lentos progresores(5-
10%) en méas de 10 afios. En este grupo se incluyen también una serie de individuos
denominados No progresores a largo plazo (NPLP), que son alrededor de 2% y que
abarca individuos que no han desarrollado la inmunodeficiencia secundaria a infeccién por
VIH por mas de 13 afios y en algunos casos han permanecido asintométicos hasta 23
afos. La definicibn de estos dos grupos aln no es clara y se usa no sélo el tiempo
mencionado, sino éste combinado con las cuentas de células CD4+ que generalmente se
mantienen constantes aunque en niveles por debajo de los normales y los niveles de
carga viral, que generalmente son bajos. Asimismo, el aislamiento viral en los NPLP es
Unicamente posible en 65% de los casos. Estos individuos, al pasar del tiempo, van
progresando por razones desconocidas, de tal manera que permanecen libres de

progresion después de los 16 afios [17, 68, 69, 81].

1.10 Fases de la infeccion

Como ya se sabe el VIH es el agente causal de la inmunodeficiencia secundaria a
infeccion por VIH. Pertenece a una subfamilia neurotrépica de retrovirus conocidos como
Lentivirinae, todos virus de esta familia comparten la capacidad de infectar las células del
sistema inmunitario, especialmente los monocitos y macréfagos, y pueden dar lugar a la
enfermedad después de periodos de latencia que oscilan entre varios meses y algunos
anos.

También este grupo de virus provoca una serie de enfermedades que tiene su origen en
la multiplicacién directa del virus en las células y en los tejidos asi como en infecciones
oportunistas y neoplasias que surgen como resultado del estado de inmunodepresion del

huésped. Las enfermedades causadas pueden ser agudas o cronicas, y con frecuencia



estan asociadas con infiltracion de monocitos / macréfagos en los 6rganos afectados. Las
manifestaciones clinicas de la infeccion producida por los lentivirus son: glomerulonefritis,
anemia hemolitica, hemorragia, caquexia y encefalitis. Una vez activados los macréfagos,
se produce la activacién de la funcién inmunitaria que correlaciona con la gravedad de la

enfermedad neuroldgica [17, 52, 53, 75].

1.11 Infecci6n primaria

Se denomina infeccion primaria a la adquisicion de la infeccion viral y a las

manifestaciones asociadas al episodio de replicacion viral inicial [18, 56, 63, 69].

La sintomatologia generalmente se presenta de dos a cuatro semanas después de la
adquisicion de la infeccion, pero a veces el periodo de incubacién puede ser hasta de 10
meses. Las principales manifestaciones son: fiebre, crecimiento ganglionar, faringitis,
erupcién maculopapular en cara y tronco, ulceraciones en mucosa, mialgias, artralgias,

linfopenia, especialmente de linfocitos CD4+ y altos niveles de carga viral [18, 55, 66].

La presencia de sintomas durante la infeccion primaria se asocia a una progresion rapida
de la enfermedad, lo cual nos esta hablando de la importancia de los eventos que en este
periodo ocurren. En efecto, se ha determinado que los niveles de carga viral
principalmente, y también los de células CD4+ seis a ocho meses después de la infeccion
primaria, en lo que se ha denominado "setpoint" o periodo estable inicial, correlacionan
fuertemente con el pronostico de desarrollo de la inmunodeficiencia secundaria a
infeccion por VIH en los siguientes cinco afios. Este "setpoint" es el resultado de una
lucha inicial que se libra entre dos fuerzas: la respuesta inmune y la virulencia de la cepa
viral adquirida, e implica desde luego la predominancia de alguna de estas cepas
determinando asi el curso posterior que va a seguir la infeccion por VIH y la prontitud del
desarrollo de la inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH. Se ha demostrado
claramente que durante la infeccion primaria es necesaria la accién de linfocitos CD4 para
lograr una mayor supresion viral y, por lo tanto, disminuir la carga viral inicial y prolongar
el tiempo a desarrollo a la inmunodeficiencia secundaria a infeccién por VIH. Se ha
propuesto que el tratamiento dentro de los primeros meses de la infeccién primaria

pudiera tener un efecto disminuyendo la carga viral y alargando la progresion a



enfermedad, sin embargo, esto no ha sido documentado categéricamente y no hay bases

para ser recomendado [4, 39, 40, 66, 69].

1.12 Inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH

La enfermedad producida por el VIH se caracteriza por un deterioro gradual y persistente
del sistema inmunitario. Y como ya se menciond anteriormente los linfocitos CD4+
desempefian un papel fundamental en la respuesta inmunitaria ya que son las células
principalmente infectadas por el virus, resultando inhabilitadas y eliminadas
progresivamente durante el curso de la infeccion Ademas, se observa una serie de
patologias que no estan directamente ligadas a la enfermedad aunque si frecuentemente
asociadas a la misma, entre ellas tumores malignos y diversos sindromes neurol6gicos.
La existencia de una o varias de estas patologias en presencia de la infeccién por el VIH
son definitorias de la inmunodeficiencia secundaria a infecciéon por VIH y constituye la

expresion clinica final de la infeccién por el VIH [2, 56, 62, 70,72, 83].

1.13 Formas de contagio

Al principio de la enfermedad se le atribuia la enfermedad a las cuatro haches:
heroinbmanos, hemofilicos, homosexuales y haitianos, con el paso del tiempo se dio a
conocer que esta enfermedad puede atacar a cualquier individuo que realiza

determinadas practicas de riesgo especialmente en el &mbito sexual [13, 41, 44, 51, 87].

Transmision sexual: Desde el inicio de la epidemia, la transmision del VIH ha estado muy
ligada a las relaciones sexuales. El VIH puede pasar facilmente si las secreciones
genitales infectadas entran en contacto con pequefias heridas producidas por la
penetracion y la estimulacion manual tanto en el coito anal como vaginal. Con
independencia de quién y cuantas sean las parejas sexuales, lo importante es el tipo de
relacion que se tenga. Las parejas sexuales que suelen realizar el coito anal sin

proteccion y estan poco motivadas para cambiar sus conductas de riesgo. Existe una



asociacion entre el riesgo percibido para transmitir el VIH, el coito sin proteccion y la

viremia en el semen [13, 87, 88].

En los homosexuales, los cuatro factores principales de riesgo son: la multiplicidad de
parejas, que incrementa la posibilidad de encontrar un compariero infectado; el practicar
el coito anal (2,3 veces mas peligroso que el vaginal); el escaso uso de preservativo en
ciertos colectivos y la elevada frecuencia coital [13,79, 87].

Transmision sanguinea: En la actualidad con la informacion con la que ya se cuenta es
muy poco probable infectarse cuando se recibe una transfusibn ya que se realizan
pruebas para determinar la existencia de anticuerpos para el VIH en todas las donaciones
y, ademas, estan excluidos de las donaciones los sujetos con comportamientos de riesgo.
Otros productos sanguineos: Las plaquetas también pueden transmitir el virus de igual
manera se analizan para descartar la presencia del VIH. No hay otros productos
sanguineos que transmitan el VIH [14, 41, 44, 54].

Se ha demostrado también la transmision del VIH en transplantes de 6rganos y tejidos y
mediante la inseminacién artificial, aunque hoy dia el riesgo es practicamente inexistente.
En el caso de la inseminacion artificial, el semen se analiza para descartar la presencia
del virus. El semen es congelado, y al cabo de seis meses, se realiza una segunda
prueba para confirmar la ausencia del virus. Es obligatorio realizar este procedimiento

antes de la utilizaciéon del semen [13, 41, 44, 51, 73].

En el caso de los consumidores de drogas por via intravenosa, entre los factores de

riesgo cabe destacar:

¢ Inyectarse frecuentemente

¢ Compartir el instrumental (aguja, jeringuillas, etc.)

e Practicar comportamientos sexuales de riesgo

e Antecedentes personales de enfermedades de transmisién sexual
e Tiempo de antigiiedad de la toxicomania

¢ Nivel socioeconémico bajo

o Haber estado o estar ingresado en un centro penitenciario

Por lo tanto, tampoco corren riesgo los consumidores de drogas por via intravenosa que
no comparten jeringuillas ni agujas usadas ni ningun instrumento de inyeccion (jeringuilla,

aguja, algodon, agua) ni los que consumen drogas por via no intravenosa. El problema



surge cuando se comparten estos instrumentos o la propia droga con otros consumidores.
También existe riesgo de contagio sanguineo al compartir cepillos de dientes, hojas de
afeitar e instrumentos que sirven para perforar la piel (agujas de acupuntura, tatuajes,
pearcings, etc.), que previamente no hayan sido esterilizados o desinfectados [13, 59, 73,
84].

Transmision maternofilial o vertical: Se produce a través de cuatro mecanismos:
intradterino, mediante la circulacion materna por via placentaria, en el momento del parto
por contacto del feto con sangre o con otros productos maternos contaminados y en el
periodo postnatal mediante la lactancia [13, 59, 84].

1.14 Diagnostico

En la actualidad ya se cuenta con distintos tipos de pruebas para detectar la presencia de
anticuerpos anti-VIH en el suero humano. Las personas que dan positivo en las pruebas
han estado en contacto con el virus y lo tienen. Pueden, ademas, transmitir el virus a otra
persona. Las personas que dan negativo no han estado en contacto con el virus o bien
han estado en contacto y todavia no han desarrollado los anticuerpos. Esto es posible si
las pruebas se han realizado dentro del periodo de 1 afio desde la exposicién al virus.
[27,29, 42, 59, 67].

Las dos pruebas mas empleadas para detectar el VIH son el enzimoinmunoanalisis
inmunoespecifico ligado a enzimas (ELISA) y la inmunoelectrotransferencia (Western
Blot). La prueba ELISA se usa inicialmente para realizar una deteccién sistematica
(screening) en un gran nimero de muestras. Es sensible y razonablemente especifica.
Aunque es improbable que dé resultados falsos negativo si puede dar falsos positivo. Los
resultados positivos se confirman con la prueba de inmunoelectrotransferencia, que es

una prueba mas sensible y especifica [18,27, 67, 70, 71, 72, 76].

En los ultimos afios, se han desarrollado pruebas combinadas para la deteccion
simultdnea de anticuerpos para varios virus como el VIH-1 y el VIH-2. Su sensibilidad y
especificidad son buenas. Su principal indicacion es el andlisis de las muestras de los

donantes de sangre [18,27].



1.15 Pruebas de confirmacién para el diagnéstico del VIH

¢ Inmunoelectrotransferencia (Western Blot)
e Inmunofluorescencia indirecta (IFI)
e Analisis por radioinmunoprecipitacion (RIPA)

e Analisis inmunoenzimatico lineal (LIA) y variantes.

1.16 Pruebas de deteccién de anticuerpos del VIH

¢ Enzimoinmunoanalisis (ELISA) de tipo: indirecto, competitivo, sandwich, de

captura.

1.17 Pruebas para el seguimiento de pacientes con VIH

1.17.1 Conteo celular CD4 y CD8

La infeccion aguda por VIH se caracteriza por la infeccion directa de los linfocitos T de
memaoria CD4 positivos en el tejido linfoide asociado a mucosa y, consecuentemente, con
la muerte de muchas de estas células infectadas. Como el tejido asociado a mucosa es el
principal reservorio de linfocitos T en el organismo y el principal sitio de residencia de los
linfocitos T de memoria, esta destruccién local es reflejada como una considerable
reduccion de linfocitos a escala global en el organismo. Varias semanas después de
establecida la infeccion aguda ocurre un incremento en el nimero de células CD4 que
coincide con un aumento en el nivel de linfocitos T CD8 positivos, especificos contra VIH,
y con la reduccion de los niveles en sangre del RNA perteneciente al VIH. En los
pacientes sin tratamiento antirretroviral, el conteo de células T CD4 declina de manera

paulatina durante los afios subsiguientes [4, 39, 40, 70,71].

El recuento de linfocitos CD4 y CD8 se ha venido utilizando como un indicador prondstico
a corto plazo del riesgo de presentacién de nuevas infecciones por este virus. Cierto nivel

de células CD4 sirve como referencia para iniciar profilaxis contra infecciones oportunistas



y/o para iniciar tratamiento antirretroviral. El conteo de células CD4 es también un

indicador de respuesta al tratamiento antirretroviral [4, 70, 71].

Sin una terapia anti-VIH, es probable que el recuento de células CD4 disminuya
gradualmente con el tiempo. En general, es recomendable empezar a tomar la terapia
antirretroviral si el recuento de CD4 baja a 350. Los pacientes que inician el tratamiento
cuando su recuento de CD4 ronda las 350 células tienen mas probabilidades de que su

sistema inmunitario se recupere hasta alcanzar los niveles normales [8, 39, 59, 60].

Una vez que se comienza a tomar la terapia antirretroviral, es probable que el recuento de
células CD4 vaya aumentando de forma progresiva. La velocidad de este aumento puede
variar mucho de una persona a otra. En algunos casos, pueden pasar meses 0 incluso
afios hasta que el recuento de células CD4 vuelve a alcanzar niveles normales. Si se
inicio el tratamiento con un nivel bajo de células CD4, es mas probable que el recuento
tarde mucho tiempo en volver a subir. No obstante, conviene saber que incluso un
aumento muy pequefio de dicho recuento puede suponer grandes beneficios para la
salud. Cuando el paciente ya esta en tratamiento, el médico hara un seguimiento cada 3-6
meses del recuento de CD4, ademas del de la carga viral [8, 39, 40, 55, 58].

Los linfocitos CD8 reciben también el nombre de células T supresoras o células T
citotdxicas. Las células CD8 identifican y matan a las células infectadas por virus o
afectadas por un cancer. Asi, al matar a células infectadas por el VIH y, puesto que estos
linfocitos también producen sustancias que bloquean la replicacion del VIH, juegan un
papel muy importante en la respuesta inmune frente al virus. Las personas con VIH tienen
una tendencia a mostrar un recuento de células CD8 mayor que el promedio [8, 39, 40,
91, 92].

Es deseable que haya casi el doble de células CD4 que CD8. Cuando la infeccién por VIH
progresa sucede lo contrario: los CD4 descienden y aumentan los CD8. Cualquier
tratamiento antirretroviral eficaz consigue aumentar en el recuento de CD4, y una
disminucion en el recuento de CD8, con un aumento en la proporcién de las células T [4,
39, 40, 55].

La determinacién en el laboratorio del numero de células CD4 y CD8 se basa en el

método de citometria de flujo y es un parametro indispensable en la atencion médica a los



pacientes infectados por VIH, se emplea para estadificar la infeccion y como guia en la
toma de conducta clinica [4, 60, 80, 86, 92, 94].

La citometria de flujo es un método analitico que permite la medicién rapida de ciertas
caracteristicas fisicas y quimicas de células o particulas suspendidas en liquido que
producen una sefial de forma individual al interferir con una fuente de luz. Una de las
caracteristicas analiticas mas importantes de los citdmetros de flujo es su capacidad de
medir multiples pardmetros celulares, como el tamafio, forma y complejidad y, por
supuesto, cualquier componente celular o funcibn que pueda ser marcada con un
fluorocromo [5, 60, 80, 86, 91].

Para el conteo de células CD4 y CD8, las muestras de sangre deben ser procesadas
dentro de las primeras 18 h después de su coleccion. El conteo absoluto de células CD4
Y CD8 puede diferir cuando se utilizan técnicas diferentes, o cuando la misma técnica es
realizada en laboratorios diferentes. Por tal motivo, estos elementos deben ser
considerados al interpretar los resultados [4, 39, 40]

1.17.2 Carga viral

La carga viral es el término empleado para referirse a la cantidad de VIH en sangre.
Cuanto mas virus haya en ese fluido (y por tanto, mayor sea la carga viral), mas rapido

disminuira el recuento de células CD4 y mayor sera el riesgo de enfermar [8, 66, 91].

El nivel de virus en la sangre es un factor predictivo del avance de la enfermedad, las
personas con altos niveles de RNA viral tienen mayor probabilidad de presentar rapido
desarrollo de esta patologia que las personas con bajos niveles. La carga viral es un
marcador de la actividad del VIH-1, determina la etapa de la infecciéon en la que se
encuentra el paciente, ademas, se considera uno de los indicadores del estado del
sistema inmunologico y de la progresion de la enfermedad, solo o en conjuncién con el
conteo de células CD4. Las pruebas de carga viral miden la cantidad de material
genético del VIH en sangre mediante PCR en tiempo real la cual distingue y cuantifica de
manera especifica una secuencia de acido nucleico en una muestra incluso cuando ésta

se presenta en pequefias cantidades. Los resultados de una prueba de carga viral se



expresan como el numero de copias de ARN del VIH en un mililitro de sangre [8,25,26,
91, 93].

Si el paciente no esta en tratamiento antirretroviral, se le hara un seguimiento periédico de
su carga viral. Se hace asi porque el nivel de ésta puede proporcionar informacion
importante sobre el modo en que el virus podria afectar la salud si no esté siendo tratado.
Entre las personas con el mismo nivel de CD4, las que tienen una carga viral elevada
tienden a perder células CD4 y a enfermar con mas rapidez. Cuando no se esta tomando
terapia anti-VIH, el nivel de la carga viral puede fluctuar entre una prueba y otra. A
menudo, los aumentos en la carga viral no son motivos de preocupacion. Incluso en el

caso de que se duplique la carga viral, podria no ser significativo [8,25, 66, 89].

Al igual que en el caso del recuento de CD4, es mejor tener en cuenta la evolucion
temporal de la carga viral. Cuando los andlisis evidencian un aumento constante de esta
carga a lo largo de varios meses, 0 cuando su valor se multiplica por tres, es posible que
sea motivo de preocupacion. A la hora de valorar la posibilidad de iniciar el tratamiento
anti-VIH, uno de los factores que el médico tratara es el de la carga viral, al comenzar a
tomar el tratamiento antirretroviral, la carga viral deberia disminuir. El objetivo de este
tratamiento es conseguir una carga viral indetectable. La carga viral deberia haberse
reducido hasta niveles no detectables en un periodo de tres a seis meses tras el inicio de
la terapia anti-VIH [26, 66, 89].

Todas las pruebas de carga viral tienen un valor de corte por debajo del cual no son
capaces de detectar el VIH. Si la carga viral esta por debajo de ese valor, se dice que es
‘indetectable’. El objetivo del tratamiento anti-VIH es alcanzar esta carga viral
indetectable. No obstante, el hecho de que el nivel de VIH sea demasiado bajo como para
poder medirse, no significa que el virus haya desaparecido del cuerpo. Todavia puede
estar presente en la sangre, pero en cantidades demasiado bajas como para ser
detectado [26, 66, 91, 93].

El valor predictivo de la carga viral mejora cuando esta determinacion se combina con el
recuento de linfocitos CD4. Con estos parametros, Coffin ha descrito el modelo de
progresion de la infeccion por el VIH de la siguiente manera: el recuento de linfocitos CD4
representa el punto kilométrico en el que se encuentra una locomotora que se dirige hacia

un evento definido, a una velocidad determinada por la carga viral [3, 66].



Si la carga viral no ha disminuido a niveles no detectables en el periodo de tres a seis
meses tras el inicio de la terapia anti-VIH, el médico planteara la posibilidad de cambiar
los farmacos antirretrovirales [26, 89, 91].

1.17.3 Pruebas complementarias

El paciente con VIH en cada control tendr4 que hacerse algunas pruebas a partir de
muestras de sangre u otros liquidos de ser necesarios como la orina. Ademas de
emplearlas para monitorizar el recuento de células CD4, CD8 y la carga viral, ayudaran al
médico a hacer un seguimiento de la salud general. Si el paciente estd tomando
tratamiento antirretroviral, algunas de estas pruebas también pueden ofrecer una
indicacién de si se estan desarrollando efectos secundarios, estas pruebas se pueden
realizar en conjunto con la carga viral y conteo de CD4 y CD8 o por separado si es
necesario [8, 40, 55, 60, 80].

Recuento sanguineo completo: Un recuento de glébulos rojos, que sirve para determinar
el nivel de hemoglobina. A menudo, los niveles de hemoglobina son un poco menores en
las personas con VIH, que sufren anemia con una frecuencia mayor que la poblacion
general. Un recuento de plaquetas, las células encargadas de la coagulacion de la sangre.
Las personas con VIH a menudo tienen un numero de plaquetas inferior a la media,
aungue este hecho no suele ocasionar problemas. Un recuento de glébulos blanco, estas
células forman parte del sistema inmunitario y protegen frente a las infecciones y las

sustancias extrafias [8, 51,52].

El VIH puede provocar que los huesos de estos pacientes sean mas delgados, y esta
pérdida de densidad Osea también es un posible efecto secundario de algunos
antirretrovirales. Los analisis de sangre permiten estudiar diversos parametros y los
resultados de las pruebas que se enumeran a continuacién pueden ser utilizados para
controlar la salud Osea: calcio, fosfato, proteinas totales, albumina, globulina [51, 52, 69,
75].

Examen General de Orina: el propio VIH puede dafiar los rifiones y algunos

medicamentos antirretrovirales igualmente pueden causar efectos secundarios que



afectan a estos 6rganos. Por tanto, el control de la salud de los rifiones constituye una

parte importante de la atencion médica del VIH [56, 63, 69].

Pruebas de funcién hepatica: Algunos virus pueden provocar enfermedades hepaticas y
son habituales en personas con VIH. El virus de la hepatitis A puede causar una patologia
de corta duracion [69, 75, 81].

1.18 Tratamiento

La infeccion por VIH se asocia en todas sus etapas a una intensa replicacion viral,
principalmente en linfocitos y macrofagos. Los mecanismos inmunoldgicos permiten
neutralizar los nuevos viriones y regenerar las células inmunes que se destruyen
aceleradamente, lograndose un equilibrio entre la cantidad de virus circulante, la carga
viral y el sistema inmunolégico, medido habitualmente como recuento de linfocitos CD4.
De esta manera la persona infectada se mantiene asintomatica (etapa A). Sin embargo,
después de un periodo variable de tiempo se rompe este equilibrio, la carga viral
comienza a aumentar y los recuentos CD4 declinan progresivamente. El deterioro
inmunolégico permite la aparicion de diversas infecciones, clasicas y oportunistas, y
tumores con lo que se llega a las etapas B y C (inmunodeficiencia secundaria a infeccion

por VIH) y a la muerte en un tiempo variable de no mediar tratamiento [7,35, 36, 66, 67].

El tratamiento antirretroviral con asociaciones de tres farmacos antirretrovirales suprime la
replicacion viral con lo que la carga viral se hace indetectable en mas del 70% de los
casos, se recupera cualitativa y cuantitativamente la respuesta inmune y se reduce la
morbilidad asociada, la progresién y la mortalidad por la inmunodeficiencia secundaria a
infeccién por VIH. Desafortunadamente no se logra erradicar el genoma viral de los tejidos
reservorio, debido a que durante los estadios iniciales de la infeccion se establecen
reservorio en el genoma de células latentes que persisten a pesar de la supresion intensa
y duradera de la replicacion viral. Por esto, las interrupciones de un tratamiento
antirretroviral exitoso llevan a la reaparicibn de virus circulante y nuevo deterioro
inmunoldgico y clinico. Las terapias actuales deben, por tanto, mantenerse de por vida,

siendo necesario con frecuencia efectuar cambios de esquema terapéutico por toxicidad



de los antirretrovirales o aparicién de resistencia viral, la cual puede ser caracterizada

mediante estudios de genotipificacion viral [7,35,36, 71, 74, 78].

2.- Planteamiento del problema

En los ultimos afios, se han utilizado diferentes pruebas de deteccién rapida del virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) que, de una forma sencilla, facilitan los resultados en
10-15 minutos, en comparacion con las pruebas diagndsticas convencionales, que se
obtienen en horas o dias, el problema de las pruebas rapidas es que estas pueden dar

resultados falsos positivos.

Al realizar pruebas en paralelo aumenta la probabilidad de diagnosticar a un enfermo,

pero también aumenta la probabilidad de considerar como enfermo a un sano.

Es evidente que una buena prueba diagndstica y de monitoreo es la que da resultados
positivos en enfermos y negativos en sanos. Por lo tanto, las condiciones que deben ser
exigidas a un test son validez, reproductividad y seguridad, lo que le ofrezca al paciente la
satisfaccion de que su diagndstico sea certero y asi posteriormente saber si su

tratamiento le esta favoreciendo o no.

A su vez, es conveniente que la prueba sea sencilla de aplicar, aceptado por los pacientes
o la poblacion general, que tenga los minimos efectos adversos y que econémicamente

sea soportable.

3.- Justificacion

El virus de la inmunodeficiencia humana ha causado gran controversia tanto en nivel
social como en el area de la salud, a pesar de los avances que ya se han logrado con los
antirretrovirales, no se ha logrado encontrar la cura para esta enfermedad, por lo cual, los
pacientes tienen que estar en tratamiento y revision constante, lo cual implica que
estudios de laboratorio como la carga viral y conteo de células CD4 y CD8, sean un

requerimiento constante en pacientes con VIH.



Cuando una persona esta infectada con VIH, pero no ha empezado el tratamiento, el
namero de células CD4 disminuye, este es un signo de inmunosupresion. Cuanto mas
bajo sea el recuento de células CD4, hay mas posibilidades de que el paciente sea méas
susceptible a infecciones. La carga viral indica el nivel de virus en la sangre de un
paciente, he ahi la importancia del analisis de los resultados de la carga viral y el conteo
celular CD4 y CD8 ya que representan apoyo en el diagnostico, seguimiento y evolucion
de la enfermedad, asi como, efectividad del tratamiento, todo ello, con la finalidad de
evaluar la funcionalidad de estos biomarcadores, asi esta investigacibn nos dard a
conocer una relacién entre la edad y sexo con que represente mayor incidencia para
poder conocer la posible relacion entre estos y a su vez, cual seria el grupo con mayor
factor de riesgo para adquirir la enfermedad con la finalidad de poder establecer medidas

preventivas.

4.- Hipétesis

Al analizar los resultados de carga viral y el conteo celular CD4 y CD8 en individuos con
VIH, encontraremos que la poblacion adulta madura representard una relacién con

respecto a la edad y sexo.

5.- Objetivo general

Analizar los resultados obtenidos de carga viral y conteo celular CD4 y CD8 de muestras
sanguineas recibidas de Enero a Diciembre del 2016 en el laboratorio clinico del Centro
Médico ISSEMyM.



6.- Objetivos especificos

Recopilar y analizar los resultados reportados de carga viral y conteo celular CD4
y CD8 efectuado en el laboratorio clinico del Centro Médico ISSEMyM, durante el
periodo comprendido de Enero 2016 a Diciembre 2016.

Clasificar los niveles normales y anormales de los resultados obtenidos de la
carga viral y el conteo CD4 y CD8 en los pacientes con VIH para determinar la
frecuencia.

Clasificar a los pacientes por edad y sexo, con respecto a la edad en adultos
jévenes, adultos maduros y adultos mayores.

Con los datos obtenidos se tendra el conocimiento de cual es el mayor grupo de

riesgo de la enfermedad.



CAPITULO 2. METODOLOGIA



2.1 Materiales y métodos

Base de datos del laboratorio clinico del Centro Médico ISSEMyM.

*Campo de estudio: Laboratorio Clinico del Centro Médico ISSEMyM.
*Area: Estudios subrogados y enviados a banco de sangre.

2.1.1 Disefio Metodolégico

Estudio Retrospectivo Transversal Descriptivo.

2.1.2 Definicion de Datos (Universo)

El presente estudio se realiz6 mediante la revision y andlisis estadistico de la Base de
Datos del Laboratorio Clinico del Centro Médico ISSEMyM, en el area de estudios
subrogados y enviados a banco de sangre, durante el periodo comprendido de Enero
2016 - Diciembre 2016.

2.1.3 Tamano de Muestra

El Universo de trabajo es de una Poblacién Total: 441 resultados

(Estudio por conveniencia)

Para el estudio se consideraron todos los datos obtenidos durante el periodo
comprendido de Enero 2016- Diciembre-2016, clasificando a la Poblacién en sexo
(Femenino y Masculino) y a su vez en Grupos de Edad segun la Adultez la cual se
subdivide en 3 categorias: Adulto Joven AJ (18- 40 afios), Adulto Maduro Am (41-60
afos), y Adulto mayor AM o Senectud (61-91 afios).

2.1.4 Criterios Metodolégicos
2.1.4.1 Criterios de Inclusién

Resultados registrados en el sistema informatico del Laboratorio Clinico del Centro
Médico ISSEMyM.



Resultados de muestras sanguineas de pacientes de consulta externa asi como

hospitalizados dentro del periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016.

Resultados de muestras sanguineas con reporte completo de estudio de carga viral y

conteo celular CD4 y CDS8.

Resultados de pacientes con mas de un estudio solicitado.

2.1.4.2 Criterios de Exclusién

Resultados con diferentes metodologias para carga viral y conteo celular CD4 y CDS8.

2.1.4.3 Criterios de Eliminacion

Reportes de resultados incompletos, donde no se solicitan carga viral ni conteo de CD4 y
CDs8.
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2.3 Metodologia

2.3.1 Anédlisis Estadistico

1.- Se recopilaron los resultados de la base de datos del laboratorio clinico del Centro
Médico ISSEMyM.

2.-Los resultados se capturaron en una hoja de calculo, para el posterior analisis
estadistico.

3.- Cada uno de los resultados se analiz6 empleando el programa estadistico IBM SPSS
version 22, se realizo prueba de Kolmogorov- Smirnov para verificar la distribucion normal
de las variables, enseguida se realizaron pruebas de correlacién y de asociacion entre
ellas la Prueba de Levene contrastada con U de Mann Whitnney.

4.- Se determinaron frecuencias, medias y correlaciones.

5.- La obtencion de las variables analiticas de las muestras procesadas utilizaron la

tecnologia citometria de flujo y PCR en tiempo real.

*Citometria de flujo. Método que se basa en hacer pasar células u otras particulas en
suspension alineadas y de una en una por delante de un haz luminoso para la medicién
de ciertas caracteristicas fisicas y quimicas como el tamafio, forma y complejidad de
células o particulas suspendidas en liquido que producen una sefal de forma individual al
interferir con una fuente de luz vy, por supuesto, cualquier componente celular o funcion
que pueda ser marcada con un fluorocromo. La informacion producida puede agruparse
en dos tipos fundamentales: la generada por la dispersion de la luz y la relacionada con la
emision de luz por los fluorocromos presentes en la célula o particula al ser excitados por
el rayo luminoso. Las sefiales luminosas detectadas se transforman en impulsos
eléctricos que se amplifican y se convierten en sefales digitales que son procesadas por
una computadora. Las aplicaciones mas relevantes de la citometria de flujo en la practica
médica se relacionan con la hematologia e inmunologia clinicas, es empleada en el
conteo de subpoblaciones de linfocitos en pacientes con el virus de la inmunodeficiencia

humana, midiendo parametros como namero y clasificacion de células sanguineas [5].
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*PCR en tiempo real. Mediante esta técnica es posible amplificar un segmento de ADN
de manera exponencial, ya que después de cada ciclo se duplica la cantidad de ADN que
existe si la reaccion ocurre con méxima eficiencia. La principal meta del RT-PCR es

distinguir y cuantificar de manera especifica una secuencia de &cido nucleico en una

muestra incluso cuando ésta se presenta en pequefias cantidades.
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Figura 4. Esquema de la reaccion de la cadena de la polimerasa
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2.4 Etica de la Investigacion

Este estudio se encuentra dentro del marco legal y de las recomendaciones de la
Declaracion del Cdadigo de Helsinki (2013), de la Asociacibn Médica Mundial, principios
éticos para las investigaciones médicas en seres humanos (World Medical Association,
2013); todos los datos obtenidos en el estudio seran tratados respetando la integridad de
los pacientes que al ingresar al Hospital firman carta de consentimiento informado. Este
estudio esta registrado y aprobado por el Comité de Etica e Investigacion del Centro
Médico ISSEMyM.

2.5 Operacionalizacion de variables

Se realiz6 un analisis descriptivo de las variables cualitativas expresandose en
frecuencias y de las variables cuantitativas mediante medias y porcentajes. Utilizando el

paquete estadistico IBM SPSS version 22, para realizar gréficas, correlaciones y tablas.

Tabla 1. Operacionalizacion de variables

_ Definicion Definicion Tipo de o
Variable _ _ Escala de medicion
conceptual operacional variable

Periodo de tiempo

Periodo de tiempo | que ha pasado o 1.Adultos Jévenes 18-40 afos
) o Cuantitativa
Edad transcurrido desde | desde el nacimiento Conti 2.Adultos Maduros 41-60 afios
ontinua
el nacimiento. hasta el momento 3.Senectud 61-91 afos
del analisis.

s Conjunto de caracteristicas fisicas que | Cualitativa | 1. Femenino
exo
distinguen de un género a otro. Nominal 2. Masculino




2.5.1 Variables

Tabla 2. Variables Independientes

Variable _
: Tipo de L
Independiente _ Definicion
Variable
La determinacion en el laboratorio del nimero de células CD4 se
sustenta en la utilizacion de la citometria de flujo. Cierto nivel de
CD4 Cuantitativa células CD4 sirve como referencia para iniciar tratamiento
antirretroviral y es un indicador de respuesta al tratamiento
antirretroviral.
CcDs8 Cuantitativa Marcador de superficie celular para Linfocitos T citotéxicos.
Relacion o El cociente CD4/CD8 es un predictor independiente de la
Cuantitativa ] o o »
CD4/CD8 inmunodeficiencia secundaria a infeccion por VIH.
CD3 Cuantitativa Todos los linfocitos T tienen receptores CD3.
El andlisis de carga viral mide la cantidad de VIH en la sangre, en
Carga viral Cuantitativa nimero de copias/mm?®y es llevado a cabo, mediante la técnica
de PCR.
Logaritmo de o Medida exponencial que sirve para comprender la evolucion (si el
Cuantitativa

carga viral

VIH avanza o se suprime) del virus.
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TABLA 3. POBLACION GENERAL

El estudio se realiz6 mediante la revision y andlisis de la base de datos del laboratorio
clinico del Centro Médico ISSEMyM, durante el periodo comprendido de Enero 2016 -
Diciembre 2016, encontrandose una poblacién inicial de 485 resultados, al ejecutar los
criterios para realizar este estudio, se obtuvo una poblacion final de 441 resultados de
pacientes adultos a los cuales se les determino carga viral, logaritmo de carga viral,
conteo celular de CD4, CD8, CD3 vy relacibn de CD4/CD8 obteniendo los valores

promedio para cada variable, como se muestra en la Tabla 1.

Variable analitica Poblacidn general
n=441
x£SD

Carga viral
(-20 copias /mL) 48481.88+853102.09
Logaritmo de carga viral
(-1.30 copias/mL) 5.1+42.14
CD4
(410-1590 cels/ulL) 415.29+250.13
CD8
(190-1140 cels/pL) 694.33+385.68
CD4/CD8
(+1) 0.7346+0.55913
CcD3
(537-2939 cels/p+L) 1160.51+509.82
Tabla 3.

n= Poblacion
x+SD= Promedio + Desviaciéon estandar

En la tabla se muestran los resultados de la media y desviacion estandar de cada una de
las variables analizadas de la poblacion en general n=441 resultados incluyendo ambos
sexos y las tres categorias de edad: AJ, Amy AM.



La poblacion se clasifico en Femenino y Masculino, donde 88 fueron del sexo Femenino
(20%) y 353 fueron Masculinos (80%), y a su vez se clasificaron en grupos de edad,
considerando las 3 categorias ya mencionadas AJ, Am, y AM. En la Tabla 5 se realiz6 la
clasificacion de la Poblaciéon conforme a las Etapas de Edad, mostrandose a continuacion:

TABLA 4. CLASIFICACION POR EDAD DE LA POBLACION

, Masculino Femenino
Variable
n= 353 (80%) n= 88 (20%)
Edad
Adulto Joven n=143 (32.41%) n= 23 (5.23%)
Adulto Maduro n= 187 (42.38%) n= 49 (11.14%)
Senectud n= 23 (5.21%) n= 16 (3.63%)

Se muestra la frecuencia de casos segun la edad en cada etapa de vida, obteniendo para
el sexo Masculino los siguientes resultados: 143(32.41%) individuos como AJ, 187
(42.38%) como Am, 23 (5.21%) en la etapa de AM del36 (9.50). Para el sexo Femenino
se observa que existe una muestra de 23 (5.23%) de individuos como AJ, 49 (11.14%)
como Amy 16 (3.63%) en la etapa de Senectud o AM; encontrando una prevalencia de
236 casos (53.52%) en la Etapa de Adulto Maduro en la poblacién de estudio,

prevaleciendo el sexo Masculino (80%) respectivamente.



TABLA 5. Distribucion de la Poblacién Femenino y Masculino de acuerdo a las
variables analizadas (carga viral, logaritmo de carga viral, CD4, CD8, CD4/CD8, CD3)
Prueba estadistica: U Mann-Whitney. p=Significancia estadistica (<0.05).

VARIABLE ANALITICA FEMENINO MASCULINO p
n=88 (20%) n=353 (80%)
x+SD x+SD
Carga viral 0.012
(-20 copias /mL) 1490.11+10299.77 60196.54+953421.77
Logaritmo de carga 0.012
viral 1.92+24.09 5.89+45.53
(-1.30 copias/mL)
CD4 0.049
(410-1590 cels/uL) | 457.85+263.74 404.68+245.86
CD8 0.000
(190-1140 cels/uL) | 546.57+290.61 731.17+397.80
CD4/CD8 0.000
(+1) 0.9655+.61492 0.6770+.52979
CcD3 0.006
(537-2939 cels/uL) 1035.39+485.40 1191.71+511.64
n= Poblacién

%= Porcentaje
x+SD= Promedio + Desviacion estandar

Se muestra el valor de p segun la prueba de U Mann-Whitney donde se muestra un valor
significativo para Carga Viral p=0.012, Logaritmo de carga viral p=0.012, CD4 p=0.049,
CD8 p=.000, relaciéon de CD4/CD8 p=0.000 y CD3 p=0.006 en relaciéon al sexo.

También se pueden observar los valores para la desviacion estandar y media de cada

variable analizada separadas por sexo.




TABLA 6. Distribucion de la Poblacion Adulto Joven, Adulto Maduro, Adulto Mayor,

ambos sexo de acuerdo a las variables analizadas (carga viral, logaritmo de carga
viral, CD4, CD8, CD4/CD8, CD3)

Prueba estadistica: U Mann-Whitney. p=Significancia estadistica (<0.05).

Adulto joven

Adulto maduro

Adulto mayor

a b c p p p
Variable analitica n= 166 n=236 n=39 a-b a-c b-c
37.5% 53.52% 8.84%
x£SD x£SD x£SD
Carga viral 0.053 | 0.002 0.016
(-20 copias /mL) | 5.71+1389360. | 5561.18+37938. | 2380.58+14958.3
51 06 2
Logaritmo de 0.077 | 0.002 | 0.014
carga viral 5.71+44.49 5.66+43.91 -0.9141+1.24
(-1.30
copias/mL)
CcD4 0.020 0.383 0.763
(410-1590 386.21+248.80 | 428.66+234.46 | 458.17+330.19
cels/uL)
CD8 0.170 0.004 0.035
(190-1140 719.51+£359.76 | 698.291412.33 | 563.20£297.42
cels/uL)
0.001 0.009 0.351
CD4/CD8 0.6333+.48339 | 0.7614+.50206 | 1.0031+.96080
(+1)
cb3 0.507 0.094 0.191
(537-2939 1177.08+479.3 |3207£535.78 1060.38+474.47
cels/uL) 2

n= Poblacion

%= Porcentaje
x+SD= Promedio + Desviaciéon estandar

Se tiene una poblacién de 411 individuos de ambos sexos donde se encuentran dentro de
la categoria AJ de los cuales n=166 (37.5%), Am de los cuales n=236 (53.52%) y AM de

los cuales n=

39 (8.84%).

También se muestra la informacion para cada una de las

variables analizadas donde se observa su promedio y desviacion estandar (SD) de

manera general. Se muestra el valor de p segun la prueba de U Mann-Whitney donde se

muestra un valor significativo para CD4 p=0.020, relacién CD4/CD8 p=0.001 en relacion a

la edad entre AJ y Am, para la carga viral p=0.002, logaritmo de la carga viral p=0.002,




CD8 p=0.004 y relacion entre CD4/CD8 p=0.009 en relacion a la edad entre AJy AM y

para la carga viral p=0.016, logaritmo de carga viral 0.014 y CD80.035 en relacion a la
edad entre Am y AM.

TABLA 7. Distribucion de la Poblacion Adulto Joven, Adulto Maduro, Adulto Mayor,

sexo Femenino de acuerdo a las variables analizadas (carga viral, logaritmo de
carga viral, CD4, CD8, CD4/CD8, CD3)

Prueba estadistica: U Mann-Whitney. p=Significancia estadistica (<0.05).

Adulto joven

Adulto maduro

Adulto mayor

a b c p p p
Variable analitica n=23 n=49 n=16 a-b a-c b-c
5.23% 11.14% 3.63%
x+SD x+SD x+SD
Carga viral 0.652 | 0.855" | 0.485
(-20 copias /mL) | 1611.86+5397.44 | 17.97+108.29 5823.5+23353.7
4
Logaritmo de 0.628 0.855' | 0.472
carga viral -0.57+1.71 3.96+32.26 -0.71+1.69
(-1.30
copias/mL)
cD4 0.786 | 0.358"' | 0.150
(410-1590 478.30+273.13 475.46+273.77 | 374.5+212.47
cels/pL)
cD8 0.625 | 0.454' | 0.280
(190-1140 504.08+182.27 536.85+312.60 | 637.43+341.36
cels/pL)
0.722 | 0.090" | 0.380
CcD4/CD8 1.01+.61 1.03+.63715 0.6856+.47876
(+1)
cD3 0.740 |0.641' [0.951
(537-2939 1037.34+379.52 | 1026.77+535.97 |1059+484.98
cels/pL)

n= Poblacion

%= Porcentaje
x+SD= Promedio + Desviacion estandar

Tabla 7. Se tiene una poblacion de 88 individuos del sexo femenino incluyendo las tres
categorias AJ de los cuales n=23 (5.23%), Am de los cuales n=49 (11.14%) y AM de los




cuales n=16 (3.63%). También se muestra la informacion para cada una de las variables

analizadas donde se observa su promedio y desviacion estandar (SD) de manera grupal.

Al igual se muestra el valor de p segun la prueba de U Mann-Whitney donde no se

muestra ningun valor significativo para ninguna de las variables analizadas.

TABLA 8. Distribucion de la Poblacion Adulto Joven, Adulto Maduro, Adulto Mayor,
sexo Masculino de acuerdo a las variables analizadas (carga viral, logaritmo de
carga viral, CD4, CD8, CD4/CD8, CD3)

Prueba estadistica: U Mann-Whitney. p=Significancia estadistica (<0.05).

Adulto joven Adulto maduro Adulto mayor
a b c [4 p p
Variable analitica n=143 n=187 n=23 a-b a-c b-c
32.41% 42.38% 5.21%
x+SD x+SD x£SD
Carga viral 0.046 0.004 | 0.023
(-20 copias /mL) | 139427.67+14 | 7013.67+42523.49 | -14.47+19.61
96771.82
Logaritmo de 0.066 0.004 | 0.021
carga viral 6.73£47.88 6.1+£46.55 -1.05+.82
(-1.30
copias/mL)
CD4 0.023 | 0.218 | 0.638
(410-1590 371.39+242.43 | 416.40+222.22 516.39+385.87
cels/uL)
CD8 0.278 | 0.001 | 0.006
(190-1140 754.16+369.49 | 740.59+425.35 511.56+257.97
cels/uL)
0.004 | 0.000 | 0.026
CD4/CD8 0.5722+.43019 | 0.6898+.43461 1.22+1.14
(+1)
CD3 0.720 |0.211 |0.287
(537-2939 1199.55+490.8 |1201.74+£531.19 1061.34+477.98
cels/uL) 9

n= Poblacion
%= Porcentaje
x+SD= Promedio + Desviacion estandar




Tabla 8. Se tiene una poblacion de 353 individuos del sexo masculino incluyendo las tres
categorias AJ de los cuales n=143 (32.41%), Am de los cuales n=187 (42.38%) y AM de
los cuales n=23 (5.21%). También se muestra la informacion para cada una de las
variables analizadas donde se observa su promedio y desviacion estandar (SD) de
manera grupal. Segun la prueba de U Mann-Whitney, se muestra un valor significativo
para la carga viral p=.046, CD4 p=0.023, relacién de CD4/CD8 p=0.004 en relacion a la
edad entre AJ y Am para Carga Viral p= 0.004, logaritmo de carga viral p=0.004, CD8 p=
0.001 y la relacién de CD4/CD8 p=0.000 en relacién a la edad entre AJ y AM. En relacién
entre Am y AM se obtuvo un valor carga viral p=0.023, logaritmo de carga viral p=0.021,
CD8 p=.006 y CD4/CD8 p=0.026

TABLA 9. Diagndésticos

Se agruparon los diagndsticos reportados en los resultados de los pacientes, obteniendo
su frecuencia y porcentaje donde se puede observar que el diagndéstico principal es el VIH

(66.44%) y otras patologias en menor porcentaje.

Diagngstico

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Vélido VIH 293 66.44 66.44 66.44
Pb apendicitis aguda 2 5 5 62.8
Fiebre persistente 3 7 7 63.5
Ictericia no especificada 3 7 7 64.2
Virus 9 2.0 2.0 66.2
Neumonia atipica 1 2 2 66.4
Leucopenia 4 9 9 67.3
NAC 2 5 5 67.8
Contacto con portador VIH 4 .9 .9 68.7
ERC 1 2 2 69.2
DM 2 5 5 69.6
Faringoamigdalitis 1 2 2 70.5
VU 2 5 5 71.0
Fiebre recurrente 2 .5 .5 71.4
Amenorrea secundaria 1 2 2 71.7




VIH reactor
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Grafica 1. Se eliminé el diagndstico principal VIH (66.44%), para poder realizar la gréafica

donde se pueden observar las otras patologias reportadas (33.56%).
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Servicios

El Centro Médico ISSEMyM, es un Hospital de 3er Nivel que brinda a los
derechohabientes atencién integral y ofrece diferentes Especialidades Médicas. Las
especialidades que se encontraron en este estudio fueron Medicina interna, Infectologia,
Epidemiologia, Nefrologia, Cirugia general y Unidad de Cuidados Intensivos que
mandaron los estudios al Laboratorio Clinico para determinacion de carga viral, logaritmo
de carga viral, conteo de células CD4, CD8, relacion de CD4/CD8 y CD3. Con los datos
obtenidos se realizo el estudio estadistico para conocer la frecuencia de los Servicios que
envian de manera aleatoria o0 constante aquellas pruebas para los pacientes con VIH.

Servicio
250
50—
2
E
=
[ 1]
2 a0
L=
o
207
o} T T T T T T
Medicina interna Infectologia Epidemioclogia Mefrologia Cirugia general Unidad de
cuidados
intensivos
Servicio

Gréfica 2. Se observan los porcentajes de los servicios en los que solicitaron las pruebas
de carga viral, logaritmo de carga viral, CD4, CD8, relacion de CD4/CD8 y CD3, en donde
el 71.4% medicina interna, 27.2% infectologia, .7% de epidemiologia, 0.2% nefrologia,

0.2% cirugia general y 0.2% unidad de cuidados intensivos.
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Gréfica 3. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: AJ, Amy
AM con respecto a la variable analizada de carga viral.

En la gréfica se observa el punto maximo y el punto minimo para cada grupo de edad con
respecto a la carga viral, la mediana representa el 50% de los datos obtenidos, el punto
minimo es el valor mas pequefio reportado y el punto maximo es el valor mas grande de
todos los datos en la variable analizada. Para el caso del AJ se obtuvo una mediana de -
20 copias/ml, este valor significa que el 50% de los pacientes tienen una carga viral de -20
copias/ml, el punto minimo es de -20 copias/ml y el punto maximo es 17900000 en la
grafica es la estrella que se encuentra por encima de 15000000 copias/ml. Para el Am se
tiene una mediana de -20 copias/ml, un punto minimo de -20 copias/ml y un punto
maximo de 457000 copias/ml. EI AM tiene una mediana de -20 copias/m, un punto minimo

de -20 copias/ml y un punto maximo de 93400 copias/ml.
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Gréfica 4. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: AJ, Amy

AM con respecto a la variable analizada logaritmo de carga viral.

Para el AJ se obtuvo una mediana de -1.30 copias/ml, un punto minimo de -1.30
copias/ml y el punto maximo es 466 copias/ml en la gréfica es la estrella que se encuentra
por encima de 400 copias/ml, las otras estrellas que se pueden observar son puntos
atipicos, los puntos atipicos son aquellos valores que estan muy alejados de la mediana,
en este caso los puntos atipicos corresponden a los resultados que son mucho mayores a
-1.30 copias/ml. EI Am tiene una mediana de -1.30 copias/ml, un punto minimo de -1.30
copias/ml y el punto maximo es 459 copias/ml, las estrellas muestran los valores atipicos.
Para el AM se obtuvo una mediana de -1.30 copias/ml, un punto minimo de -1.30

copias/ml y un punto maximo de 4.97 copias/ml.
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Grafica 5. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: AJ, Amy

AM con respecto a la variable analizada del conteo de CDA4.

Para el AJ se obtuvo una mediana de 345 cels/uL, un punto minimo de 13 cels/uL vy el
punto maximo es 1511 cels/pL en la grafica es la estrella que se encuentra por encima de
1500 cels/pL, también se pueden observar puntos atipicos que son los puntos que se
encuentran por debajo del punto maximo. El Am tiene una mediana de 417 cels/uL, un
punto minimo de 4 cels/uL de y el punto maximo es 459 cels/pl, de igual manera que en el
caso anterior se tienen puntos atipicos. Para el AM se obtuvo una mediana de 379
cels/pL, un punto minimo de 85 cels/pL y un punto maximo de 1423 cels/uL, los puntos

arriba del punto maximo son los valores atipicos.
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Grafica 6. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: AJ, Amy

AM con respecto a la variable analizada del conteo de CD8.

Para el AJ se obtuvo una mediana de 637 cels/uL, un punto minimo de 61 cels/uL vy el
punto maximo es 2265 cels/pL. EI Am tiene una mediana de 613 cels/uL, un punto minimo
de 116 cels/uL de y el punto maximo es 2448 cels/uL. Para el AM se obtuvo una mediana
de 379 cels/uL, un punto minimo de 85 cels/uL y un punto maximo de 1423 cels/uL. Para
las tres categorias se pueden observar que hay puntos atipicos.
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Grafica 7. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: Diagrama
de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: AJ, Am y AM con respecto a la

variable analizada de la relacién de células CD4/CDS8.

Para el AJ se obtuvo una mediana de 0.48 cels/pL, un punto minimo de 0.03 cels/uL vy el
punto maximo es 2.77 cels/uL. EI Am tiene una mediana de 0.6850 cels/uL, un punto
minimo de 0.02 cels/pL de y el punto maximo es 2.66 cels/uL. Para el AM se obtuvo una
mediana de 0.7 cels/uL, un punto minimo de 0.17 cels/uL y un punto maximo de 1376

cels/uL. Para las tres categorias se pueden observar que hay puntos atipicos.
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Grafica 8. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las tres categorias de edad: AJ, Amy

AM con respecto a la variable analizada del conteo de CD3.

Para el AJ se obtuvo una mediana de 1133 cels/uL, un punto minimo de 92 cels/uL vy el
punto maximo es 2716 cels/pL. EI Am tiene una mediana de 1112 cels/uL, un punto
minimo de 0.83 cels/pL de y el punto maximo es 3207 cels/pL. Para el AM se obtuvo una
mediana de 901 cels/uL, un punto minimo de 377 cels/uL y un punto maximo de 2254
cels/uL.
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Gréfica 9. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las categorias de sexo: Femenino y
Masculino con respecto a la variable analizada de carga viral.

Para el sexo Femenino se obtuvo una mediana de 1790 copias/ml, un punto minimo de -
20 copias/ml y el punto maximo 93400 copias/ml. El sexo Masculino tiene una mediana de

-20 copias/ml, un punto minimo de -20 copias/ml y el punto maximo es 17900000
copias/ml.
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Grafica 10. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las categorias de sexo: Femenino y

Masculino con respecto a la variable analizada del logaritmo de carga viral.

Para el sexo Femenino se obtuvo una mediana de -1.30 copias/ml, un punto minimo de -
1.30 copias/ml y el punto maximo de 225 copias/ml. El sexo Masculino tiene una mediana
de -1.30copias/ml, un punto minimo -1.30 copias/ml y el punto maximo es 466 copias/ml.

Para ambos casos se pueden observar puntos atipicos.
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Grafica 11. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las categorias de sexo: Femenino y

Masculino con respecto a la variable analizada del conteo de CDA4.

Para el sexo Femenino se obtuvo una mediana de 433 cels/pL, un punto minimo de 34
cels/pL y el punto maximo 1428 cels/pL. El sexo Masculino tiene una mediana de 363
cels/pL, un punto minimo 4 cels/uL y el punto maximo es 1511 cels/pL, con puntos

atipicos en ambas categorias de sexo.
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Grafica 12. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las categorias de sexo: Femenino y

Masculino con respecto a la variable analizada del conteo de CD8.

Para el sexo Femenino se obtuvo una mediana de 477 cels/pL, un punto minimo de 116
cels/puL y el punto maximo 1413 cels/uL. El sexo Masculino tiene una mediana de 653
cels/pL, un punto minimo 61 cels/uL y el punto maximo es 2448 cels/uL, con puntos
atipicos en ambas categorias de sexo.
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Grafica 13. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las categorias de sexo: Femenino y

Masculino con respecto a la variable analizada de la relacion de CD4/CD8.

Para el sexo Femenino se obtuvo una mediana de 0.78 cels/uL, un punto minimo de 0.17
cels/pL y el punto méximo de 2.66 cels/uL. El sexo Masculino tiene una mediana de 0.54
cels/pL, un punto minimo de 0.02 cels/pL y el punto méaximo es 4.33 cels/pL. Para el caso
del sexo Femenino solo se puede observar un punto atipico en comparacion con el sexo
Masculino, esto significa que los hombres tienen mas valores mucho mas altos que la

mediana.
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Gréafica 14. Diagrama de caja y bigote de acuerdo a las categorias de sexo: Femenino y

Masculino con respecto a la variable analizada del conteo de CD3.

Para el sexo Femenino se obtuvo una mediana de 1005 cels/uL, un punto minimo de 0.83
cels/pL y el punto maximo 2811 cels/pL. El sexo Masculino tiene una mediana de 1138
cels/pL, un punto minimo 92 cels/pL y el punto maximo es 3207 cels/pL, con puntos
atipicos en ambas categorias de sexo.
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CAPITULO 4. DISCUSION DE RESULTADOS



En este estudio se analizaron 441 resultados de los cuales 88 fueron del sexo femenino
(20%) y 353 del sexo masculino (80%), a su vez la poblacion se subdivide en tres
categorias considerando las etapas de la adultez en: Adulto Joven 18- 40 afios, Adulto
Maduro de 41-60 afos, y Senectud de 61-91 afios; clasificAndose asi porque se prevé
gue en la edad adulta existen diferentes tipos de factores de riesgo.

Las variables cuantitativas evaluadas fueron la carga viral, logaritmo de carga viral, conteo
celular de CD4, CD8, relacién de CD4/CD8 y CD3 considerando los valores de referencia

establecidos por el laboratorio clinico del Centro Médico ISSEMyM.

Considerando la prevalencia segun el sexo y categoria de edad, la poblacion
predominante fue la masculina de la etapa Adulto Maduro con n=187 es decir p= 42.38%
(Tabla 5). De acuerdo a las referencias consultadas este dato coincide con lo encontrado
durante la investigacién del Centro Nacional para la prevencion y el Control del VIH y el
sida (CENSIDA), 2013 donde refieren que el grupo de mayor prevalencia ha sido el sexo
Masculino (80.2%) con edad Madura (63.8%), al igual que en el estudio de la Secretaria
de Salud, la Direccién General de Epidemiologia (DGE) y el Centro Nacional para la
prevencién y el Control del VIH y el sida (CENSIDA), 2016 donde se observa que en la

mayoria de los casos con VIH predomina el sexo masculino.

En la tabla 3 se muestran los valores de la carga viral con x= 48481.88 copias/ml y de
logaritmo de carga viral se obtuvo x= 5.1 copias/ml, este dato coincide con bibliografia
consultada [30], donde se obtuvieron los valores de x= 4.82 copias/ml, 5.9 copias/ml y
5.16 copias/ml para el logaritmo de carga viral en diferentes grupos de pacientes con VIH.
Con respecto a los valores obtenidos del conteo celular de CD4 x=415.29 cels/uL, CD8
x=694.33 cels/uL y CD3 x= 1160.51 cels/uL, se puede decir que los pacientes se
encuentran dentro del rango de los valores de referencia, lo que significa que en general
Su sistema inmunitario se encuentra estable, mientras que el valor de la carga viral X=
48481.88 copias/ml en general de los pacientes no es el esperado ya que un buen

resultado para esta prueba es una carga viral indetectable (-20 copias/ml).

En la tabla 4 se muestra el nimero de la poblacion y el porcentaje de resultados con
respecto al sexo donde n=88 (20%) son mujeres y n=353 (80%) son hombres, esto
concuerda con la literatura consultada en la investigacion de Garcia Sanchez Inés 2004
[8], donde se menciona que por cada cuatro hombres infectados con VIH hay una mujer

infectada, el valor de p para todas las variables analizadas: carga viral p=0.012, logaritmo



de carga viral p=0.012, CD4 p=0.049, CD8 p=0.000, relacion de CD4/CD8 p=0.000 y CD3
p=0.006 demuestran que estos valores son significativos en relacion al sexo segun la
prueba de de U Mann-Whitney, esto se debe a diversos factores uno de ellos es el
nimero de parejas activas sexualmente que tienen los hombres que son mas a
comparacion de las mujeres tanto en hombres heterosexuales como homosexuales, el ser
homosexual también era considerado como factor de exclusividad para contraer el virus
pero con el paso del tiempo se demostré que tanto hombres como mujeres
heterosexuales pueden ser infectados, mas sin embargo los hombres homosexuales
tienen mas probabilidad de contraer la enfermedad esto debido al gran nimero de ellos
que no usa preservativo, de igual manera influye el tipo de encuentro sexual, ya que estos
mismos, son los individuos que mas practican sexo anal que es considerado el de mayor
riesgo de transmision, esta prevalencia es consecuencia de la mayor fragilidad de la
mucosa anal, lo que genera inoculacion directa del virus al torrente sanguineo secundario

al trauma de la mucosa anal que es generado durante la relacion sexual.

Por otro lado el riesgo de transmision de mujer a hombre es a través del sexo vaginal,
este de acuerdo a la investigacion consultada [13] se considera de menor riesgo que el

sexo anal. [31]

Para el hombre, el riesgo y la vulnerabilidad se ven aumentados por las normas que le
dificultan el reconocimiento de deficiencias en sus conocimientos sobre la sexualidad; por
la relacion que existe entre socializar y consumir alcohol; por la frecuencia en el uso de
drogas, incluidas las intravenosas; y por las ocupaciones eminentemente masculinas (por
ejemplo, la marineria y el ejército) que entrafian movilidad y desintegracion de la familia.
Por otro lado la mujer es mas consciente con respecto a dichos temas, incluyendo el
hecho de que cuando la pandemia del VIH aparecié6 muchos de los drogadictos en ese

tiempo solian compartir las jeringas y agujas para el caso de las drogas intravenosas.

En la tabla 6 se obtuvieron los resultados de la media y desviacion estandar para cada
variable de la poblacion incluyendo ambos sexos pero ahora clasificandose por las tres
categorias de edad: AJ n=166 (37.55%), Am n=236 (53.52%) y AM n= 39 (8.84%),
predominando los Adultos Maduros esto puede deberse a diversos factores, uno de ellos
probablemente es que hayan iniciado su vida sexual cuando eran adolescentes,
empezando a conocer y explorar su cuerpo en la década de los 80 cuando fueron

descritos los primeros casos de VIH, otro factor importante y probable es el hecho de que



al inicio de la pandemia del VIH una importante via de transmision fue a través de las

transfusiones de sangre y derivados de esta de acuerdo a la bibliografia consultada [14].

Los valores significativos para p fueron las variables de CD4 p=0.020 y relacion de
CD4/CD8 p= 0.001 de acuerdo a la prueba de U Mann-Whitney en relacién a la edad
entre AJy Am con los valores de CD4 x= 386.21 cels/yL, relacién de CD4/CD8 x= 0.6333
de AJ, por otro lado para Am CD4 X=428.66 cels/pL, relacion de CD4/C8 Xx= 0.7614 lo que
podria significar que los Adultos J6venes no tienen el tratamiento adecuado o estan sin
tratamiento, es por eso que su conteo celular tiene valores bajos con respecto a los
valores de referencia establecidos por el laboratorio clinico del Centro Médico, lo que los

hace mas vulnerables a las infecciones oportunistas.

En relacion a la edad entre AJ y AM de acuerdo a la prueba de U Mann-Whitney los
valores significativos de p son de carga viral p=0.002, logaritmo de carga viral p=0.002,
CD8 p=0.004 y relacion de CD4/CD8 p= 0.009 con los valores de carga viral X=5.71
copias/ml, logaritmo de carga viral X= 5.71 copias/ml, CD8 x= 719.51 cels/uL, relacion de
CD4/CD8 x=.6333 para AJ mientras que para AM se obtuvieron los valores de carga viral
x=2380.58 copias/ml, logaritmo de carga viral x= -.914 copias/ml, CD8 x= 563 cels/pL,
relacion de CD4/CD8 x=1.0031, con respecto a la carga viral y el logaritmo de la carga
viral en ninguno de los casos se encuentra la carga viral indetectable (-20 copias/ml) que
es lo ideal, pero la carga viral del AM es mucho mas alta en comparacion a la del AJ lo
que indica que los AM no cuentan con un tratamiento lo que no es tan preocupante ya que
los niveles de la carga viral no sobrepasan las 25000 copias/ml de acuerdo a la

bibliografia consultada [8].

En relacion a la edad entre Am y AM se tuvieron los valores de cargar viral p=0.016,
logaritmo de carga viral p= 0.014 y CD8 p=0.035, observando los valores de carga viral
x=5561.18 copias/ml, logaritmo de carga viral Xx=5.66 copias/ml y CD8 Xx= 698.29 cels/uL
para el Am, por otro lado para el AM se obtuvieron los valores de carga viral x=2380.58
copias/ml, logaritmo de carga viral x=-0.914 copias/ml y CD8 x= 563.20 cels/jL, se puede
notar que el AM obtuvo resultados més favorables lo que indica una mejor respuesta a la

enfermedad y al tratamiento.

Para los valores obtenidos de CD8 se encuentran dentro de los valores de referencia
establecidos, sin embargo comparandolos se puede observar que los niveles de CD8 del

AJ es mas alto que el del AM, lo cual deja méas vulnerable al AJ ya que de acuerdo a la



bibliografia consultada el aumento de CD8 puede significar un fracaso en la terapia

antiretroviral [25,30].

En la tabla 7 se obtuvieron los resultados solamente de la poblacion femenina con
respecto a las tres categorias de edad: AJ n=23 (5.23%), Am n=49 (11.14%) y AM n=16
(3.63%), se obtuvo el valor de la media y la desviacién estdndar para cada variable: carga
viral , logaritmo de carga viral, CD4, CD8, relacion de CD4/CD8 y CD3, se puede observar
qgue en el caso de la carga viral y el logaritmo de la carga viral en general lo niveles
obtenidos son preocupantes ya que como se menciond anteriormente ninguno de estos
sobrepasa el nivel de 25000 copias/ml. Con respecto al conteo celular solo se puede
destacar el hecho de que para el Adulto Mayor en las variables de CD4 y relaciéon de
CD4/CD8 los resultados obtenidos estan por debajo de los niveles de referencia, esto se
le atribuye al factor de la edad, las personas que ya se encuentran en la etapa de
senectud tienden a tener el sistema inmunitario mas vulnerable y debilitado a
comparacion de los individuos que son mas jovenes. Y de acuerdo a la prueba de U
Mann-Whitney no se encontré ningun valor significativo para ninguna de las variables en

relacion a la edad.

En la tabla 9 se obtuvieron los valores de la media y desviacion estandar de la poblacién
masculina agrupados en las tres categorias de edad AJ n=173 (32.41%), Am n=187
(42.38%) y AM n=23 (5.21%), segun la prueba de U Mann-Whitney los valores
significativos de p son para las variables de carga viral p=0.046, el conteo celular de CD4
p=0.023 y relacién de CD4/CD8 p=0.004 en relacion a la edad entre AJ y Am, el valor de
la carga viral del AJ x= 139427.67 copias/ml es mayor en gran numero comparado con el
Am x= 7013.67 copias/ml, la primera cifra supera las 100,000 copias/ml lo que significa
gue estos pacientes no se encuentran en tratamiento y tienen que empezar a tomar uno,
mientras que los Am pueden o no contar con tratamiento y los valores obtenidos se
encuentran a pesar de no ser indetectables no son considerados alarmantes, mas sin
embargo es importante que estos pacientes reciban el tratamiento adecuado de acuerdo a

la investigacién consultada [8,30].

Con respecto al conteo celular de CD4 y la relacion CD4/CD8, los valores que caben
destacar del AJ son el conteo de CD4 x= 371.39 cels/uL, relacion de CD4/CD8 x= 0.5722
ya que estos se encuentran debajo de los valores de referencia, lo cual es lo esperado si
se relaciona con el resultado obtenido de la carga viral que es alto, un resultado bajo en el

conteo de CD4 significa que debido al gran numero de copias de RNA del virus en la



sangre no hay suficientes células CD4 que ayuden al sistema inmunitario a poder

defenderse de este, ya que como se sabe estas células son el blanco principal del virus.

Para el caso de la carga viral p=0.004, logaritmo de la carga viral p=0.004, CD8 p=0.001,
relacion de CD4/CD8 p=0.000 en relacién con la edad entre AJ y AM, los valores de la
carga viral x= 139427.67 copias/ml, logaritmo de la carga viral Xx= 6.73 para AJ y Xx= -14.47
copias/ml y logaritmo de la carga viral X= -1.05 copias/ml para AM se puede notar una
gran diferencia entre estos resultados, se puede decir que los pacientes que se
encuentran en la etapa de AM cuentan con el tratamiento adecuado, mientras que los AJ
como se menciond anteriormente necesitan un tratamiento ya que muchos pueden no
estar tomando uno, o si lo estdn tomando que es otra posibilidad tengan que cambiar de

tratamiento.

Los valores de p para el conteo de CD8 p=0.001 y relacién de CD4/CD8 p= 0.000 en
relacion a la edad entre AJ y Am cabe destacar que en el casi de CD8 para ambas
categorias de edad los resultados se encuentran dentro de los niveles de referencia, lo
que significa que los pacientes se encuentran en buenas condiciones en relacion a su
sistema inmunitario aunque los valores para el AM sean menores se le atribuye a la edad

como ya se mencioné en el caso anterior.

Respecto a la relacion entre Am y AM se obtuvieron los valores de carga viral p= 0.023,
logaritmo de carga viral p= 0.021, CD8 p= 0.006, CD4/CD8 p= 0.026 con valores de
carga viral x=7013.67 copias/ml, logaritmo de carga viral x= 6.1 copias/ml, CD8 x= 740.59
cels/uL, CD4/CD8 x= 0.6898 cels/uL para Am y carga viral x= -14.47 copias/ml, logaritmo
de carga viral x= -1.05 copias/ml, CD8 X= 511.56 cels/uL, CD4/CD8 x= 1.22 cels/JL, se
puede notar que el AM cuentan con mejores resultados ya que estos se encuentran

dentro de os valores de referencia lo que indica una mejor progresion de los pacientes.

Como ya se menciond anteriormente para ambos sexos la prevalencia en la edad es de
Adulto Maduro, la mayor parte de la poblacion incluyendo ambos sexos se contagia a
través de transmision sexual y existen factores de riesgo que correlacionan la transmisién
del VIH a través de la via sexual, como la prevalencia de infeccion de VIH en la poblacién
general; ya que mientras mas prevalente es ésta entidad hay mayor riesgo de contraerla,
el nimero de parejas sexuales, el tipo de encuentro sexual, la presencia de ulceras u
otras enfermedades de transmision sexual y uno de los factores mas importantes en todas

las formas de transmision: la viremia de la pareja infectada. Por otro lado el preservativo



masculino por si solo no basta en los entornos en que la pobreza y la desigualdad de
sexo se confabulan para hacer a las mujeres pobres especialmente vulnerables a la

infeccion por VIH.

Una atencion sanitaria deficiente incluida la reutilizacion de jeringas, agujas y demas
adminiculos médicos también contribuyen a la transmision del VIH en ambos sexos, pero

en gran parte a al sexo masculino.

Algunos factores mas como por ejemplo, es posible que los Am que reinician relaciones
sentimentales después de un divorcio o del fallecimiento de su pareja desconozcan el

riesgo de infeccion por el VIH y no usen condon.

El adelgazamiento y la sequedad de la vagina por causa de la edad pueden aumentar el
riesgo de infeccion por el VIH en las mujeres maduras. Ademas, es posible que las
mujeres que ya no se preocupan por el embarazo no usen el condén femenino ni le pidan
a su pareja que use el condon masculino durante las relaciones sexuales. También
debido a que estas personas desconocian el virus es probable que no se hayan hecho la

prueba de deteccién de la infeccién por el VIH.

También es posible que los proveedores de atencion de salud no piensan en preguntarles
a los Adultos Maduros sobre sus factores de riesgo de contraer la infeccion por el VIH,
incluida la actividad sexual, y no recomienden la prueba de deteccién correspondiente,
debido a que en la actualidad el enfoque sobre la prevencién del VIH son los Adultos
Jovenes y adolescentes. Algunas personas mayores pueden sentirse avergonzadas de
hablar sobre la prueba de deteccién de la infeccién por el VIH con sus proveedores de

atencion de salud.

En la tabla 9 se agruparon los diagndsticos obtenidos de todos los pacientes en total 88
diagnésticos, se sabe que el 100% de los pacientes son portadores de VIH, por lo tanto
VIH, portador de VIH y enfermedad por VIH fueron los diagndsticos mas reportados dando
un total de 62.4% de los diagnésticos, por esta razdn para la realizar la grafica se
descartaron los diagnésticos ya mencionados para poder apreciar los otros diagnosticos.
Se puede observar que a pesar del poco porcentaje que representan los otros
diagndsticos muchos de estos como la neumonia, enfermedad renal crénica, leucopenia,
pancreatitis, tuberculosis, entre otros son de importancia ya que son consecuencias del

VIH de acuerdo a la bibliografia consultada [56, 57, 62, 69, 70, 71]. La infeccién aguda por



VIH cursa de forma sintoméatica en el 50-90% de los casos, sin diferencias entre los
pacientes que adquieren la infeccién por diferentes vias de transmision. La sintomatologia
es muy poco especifica y parece un sindrome de mononucleosis: Fiebre, molestias
faringeas, pequefias adenopatias, rash maculo-papular, artro-mialgias, los cuales también
se pueden observar como diagndsticos reportados en la tabla.

El servicio de Medicina interna es el servicio que mas solicito los estudios como se puede
observar en la gréfica 2 ya que esta rama de la medicina es especialmente donde se
atienden a los pacientes con VIH.

Grafica 3 y 4. Para ambas pruebas (carga viral y logaritmo de carga viral) la mediana fue
de -20 copias/ml y -1.30 copias copias/ml respectivamente para las tres categorias de
edad, esto quiere decir que en el 50% de estos pacientes, sus nhiveles de virus en la
sangre estan siendo indetectables lo cual es un buen prondstico, los pacientes se
encuentran en tratamiento por lo que muestran estos resultados y los resultados altos

indican una falta de tratamiento.

En la gréfica 5 para el caso del AJ y AM se obtuvieron medianas que se encuentran por
debajo de los niveles de referencia establecidos, no son valores alarmantes ya que de
acuerdo a la bibliografia consultada** estos valores pueden variar cuando se esta
empezando a tomar un tratamiento, los puntos minimos como es de suponerse quieren

decir que los pacientes no se encuentran en un tratamiento.

En la gréfica 6 en las tres categorias de edad se obtuvieron puntos maximos que
sobrepasan por mucho los niveles de referencia, estos puntos maximos indican a los
pacientes sin tratamiento ya que entre mas virus haya en la sangre mas habra células
CDS8, lo cual no es tan conveniente ya que lo ideal es que haya mas células CD4 que
CDs8.

Para las gréficas 7,8, 9, 10 al igual que en el caso anterior pero con la diferencia de la
variable analizada con respecto a la edad, se obtuvieron medianas para ambas pruebas
(carga viral, logaritmo de carga viral) que nos indican que el 50% de los pacientes tienen

una carga viral indetectable por las mismas razones que se mencionaron anteriormente.

En la gréafica 11 se observan las categorias de sexo: Femenino y Masculino como el eje x

y como el eje y la variable del conteo de CD4. Para el sexo Femenino se obtuvo una



mediana de 433 cels/uL, un punto minimo de 34 cels/uL y el punto maximo 1428 cels/uL.
El sexo Masculino tiene una mediana de 363 cels/uL, un punto minimo 4 cels/uL de y el
punto maximo es 1511 cels/uL, con puntos atipicos en ambas categorias de sexo.

En la gréfica 12 se observan las categorias de: Femenino y Masculino como el eje x y
como el eje y la variable del conteo de CD8. Para el sexo Femenino se obtuvo una
mediana de 477 cels/uL, un punto minimo de 116 cels/uL y el punto maximo 1413 cels/uL.
El sexo Masculino tiene una mediana de 653 cels/uL, un punto minimo 61 cels/uL de y el
punto maximo es 2448 cels/uL, con puntos atipicos en ambas categorias de sexo.

En la grafica 13 Para el caso del sexo Femenino solo se puede observar un punto atipico
en comparacion con el sexo Masculino, esto significa que los hombres tienen mas valores

mucho mas altos que la mediana.

Con respecto al conteo celular (CD4, CD8, CD4/CD8, CD3) y el sexo, se obtuvieron
medianas que se encuentran dentro de los valores de referencia, esto indica que el 50%
de los pacientes de acuerdo a estas variables se encuentran gracias al tratamiento se
encuentran en buenas condiciones respecto a su sistema inmunitario y como ya se sabe
los puntos minimos y maximos se refieren a los pacientes que no estan en tratamiento o

empiezan a tomar uno.



CAPITULO 5. CONCLUSIONES



Los resultados obtenidos muestran una prevalencia en la categoria de Adulto Mayor
para ambos sexos (53.52%) y en el sexo Masculino (80%), de acuerdo con la
clasificacion por edad empleada durante el analisis se puede observar una clara
asociacion entre el sexo y la edad de los pacientes, los factores a los que se atribuye este

hecho son principalmente sociales y sexuales.

Por otra parte, los valores los obtenidos a partir de la media, mediana, desviacion
estandar, puntos maximos y minimos para cada una de las variables nos muestran si
existe 0 no una progresion en la enfermedad, al igual que nos indica que pacientes estan

0 no en tratamiento.

Las medianas indicaron que en cada una de las pruebas el 50% de los pacientes tienen
valores de carga viral, logaritmo de carga viral, CD4, CD8, CD4/CD8 y CD3 que se
encuentran dentro de los valores establecidos por el laboratorio, lo que indica un
pronostico favorable para estos pacientes. Mientras que los valores de p con la prueba de
U-Mann Whitney nos indicaron cuales resultados son los que tienen una relacién entre el

sexo Yy la edad.

Por los resultados obtenidos del andlisis de esta investigacion, podriamos considerar que
para el sector Salud se requieren soluciones concretas para la deteccién a tiempo,

prevencién y tratamiento del VIH.
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