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RESUMEN

Se realizd un estudio descriptivo transversal a los pacientes infectados por el VIH
en el Sanatorio de Camagiiey durante el periodo de 1995 al 2000 con el objetivo de
corroborar la importancia de la interrelacion clinico - inmunoldgica y asi conocer el
estado de salud, prondstico y tratamiento de estos pacientes. De un universo de 58
pacientes infectados con VIH, a 30 se les realizd conteo de linfocitos T CD4+ en el
IPK que conjuntamente con las historias clinicas y sus seguimientos clinicos,
constituyeron la fuente primaria de datos. Se usé como modelo basico la
clasificacion de los CDC de 1993. Se concluye que la epidermofitosis, candidiasis
oral, herpes zoster y simple fueron las enfermedades mas frecuentes, las
enfermedades indicadoras de sida fueron neurotoxoplasmosis, candidiasis
esofagica, neumonia por Pneumocisti carinii y encefalopatia por VIH. La mayor
parte de los pacientes No sida tenian los linfocitos T CD4+ entre 200-499 células /
mm?> y los casos No sida menos de 200 células / mm?>. Con esta clasificacién se
enfatizo la importancia del conteo de linfocitos T CD4+ como marcador fundamental
para valorar el estado de salud, prondstico y tratamientos de los pacientes VIH

positivos.



DeCS: INFECCIONES POR VIH/inmunologia.

INTRODUCCION

La primera identificacién de caso sida fue desarrollada en 1982 por los Control
Desease Center (CDC) de Atlanta, Estados Unidos y aceptada por la OMS en 1985.
Esta definicion ha sido perfeccionada y actualmente se usa una versidn revisada y
aceptada por los CDC en 1987 que incluye como casos a personas con algunas de
la enfermedades indicadoras de sida (anexo 1) en ausencia de otras causas
conocidas de inmunodeficiencia celular como son la terapia inmunosupresora,
determinadas neoplasias y las inmunodeficiencias congénitas. ™

Se han propuesto diferentes sistemas de clasificacion como el de CDC/OMS de
1986, revisado en 1987 y basado en las manisfestaciones clinicas de la infeccion
por el VIH, la clasificacién del Instituto de Walter Reed de Estados Unidos y las
clasificaciones de la OMS de 1990 y de los CDC de 1993 (anexo 1) que tiene en
cuenta elementos clinicos y marcadores de progresién, fundamentalmente el conteo
total de linfocitos CD4+. >

Los CDC han propuesto un nuevo sistema a partir de 1993 7 (anexo 1). Esta nueva
clasificacion incluye como casos de sida a todos los pacientes con niveles de células
CD4+ inferiores a 200 cél/mm3 (A3,B3,C3), aunque no tengan manifestaciones
clinicas indicadoras de sida y en la categoria C agregd neumonia recurrente,
tuberculosis pulmonar y cancer invasivo de cérvix. En la cartegoria B incluye
condiciones no contempladas en C y que indican un defecto de la inmunidad
celular: angiomatosis bacilar, candidiasis orofaringea, candidiasis vulvovaginal
persistente, displasia cervical moderada a severa, carcinoma cervical in situ, fiebre
de 38, 5° C o mas, diarreas por mas de un mes, leucoplasia pilosa, purpura
trombocitopénica idiopatica, listeriosis, enfermedad inflamatoria pélvica vy
neuropatia periférica.

Sin embargo; las manifestaciones clinicas no constituyen buenos marcadores de
progresion porque aparecen tardiamente en el curso de la infecciéon por VIH,
cuando el compromiso inmunoldgico ya se ha establecido ), y por tanto solo se
usan para documentar el estadio de la infeccidon y como indicadores de fracaso de la
terapia antirretroviral. De manera que es muy importante identificar pruebas de
laboratorio que tengan capacidad para predecir la progresion clinica de la infeccidon

durante el estado asintomaticoy puedan usarse independientemente de la clinica



como marcadores sustitutivos. Estos marcadores se dividen en dos grupos:
inmunoldgicos y viroldgicos. *°

Entre los primeros se han usado de forma heterogénea, el recuento de linfocitos
CD4+,CD8+ y la relacibn CD4/CD8, pruebas cutaneas de hipersensibilidad
retardada, niveles de inmunoglobulinas A, titulacidon de anticuerpos frente al ndcleo
viral, ¥ indicadores inespecificos de la actividad inmune como son la concentracion
sérica de b2 microglobulinas neopterina, el factor de necrosis tumoral alfa y otras
citoquinas. Hasta la fecha el mejor de ese grupo es el conteo total de linfocitos
CD4+, incluido como elemento fundamental de las clasificaciones del Instituto del
Walter Reed, los CDC y la OMS, © 8 lo que permite el uso de dichas clasificaciones
como variables clinicas de medida en los ensayos con antirretrovirales.

Hasta el advenimiento de las modernas técnicas de biologia molecular para el
estudio de la carga viral, la deteccion de la antigenemia p24 por métodos de ELISA
ha sido el marcador virélogico mas usado; su aparicion durante el tratamiento o el
aumento de su concentracién, si ya estaba presente, indican fracaso de la
terapéutica. 2

En Cuba, hasta el 31 de diciembre de 1998 se habian detectado 2 193 personas
infectadas por el VIH, de ellas han desarrollado el sida 840, de las cuales han
fallecido 578. 3

En la provincia de Camagiey se han reportado un total de 80 casos, para una tasa
de 89, 4/1000 000, de estas personas 20 han fallecido para una tasa de mortalidad
acumulada de 21, 7/1000 000 y una letalidad de 24, 2 %. '*

El tratamiento de la infeccién por el VIH comprende diferentes aspectos como son
la dieta, los tratamientos de distintas enfermedades infecciosas y tumorales, y el
tratamiento antirretroviral.

En la actualidad se dispone de un total de 15 farmacos antirretrovirales que
pertenecen a tres familias: andlogos nucledsidos de la transcriptasa inversa, no
analogos de la transcriptasa inversa y los inhibidores de las proteasas. **

Un buen sistema de clasificacion permitiria clasificar las etapas de la infeccion -
enfermedad por el VIH y facilitara el cuidado de los pacientes con guias de
seguimiento y tratamiento apropiado independiente de su estado clinico. Teniendo
en cuenta estas caracteristicas, se tomd como modelo basico para realizar este
estudio la clasificacién mixta (clinica e inmunoldgica ) propuesta por los CDC en
1993. Con ésta se puede valorar al paciente con un espectro mas amplio porque no
solo evalla sus sintomas que pueden ser desde asintomatico hasta las
enfermedades graves, sino también es capaz de medir el estado inmunoldgico a
través del conteo de linfocitos CD4+, y actualmente se considera como el marcador

fundamental para apreciar el prondstico y tratamiento del paciente.



Debido a que el sistema de salud cubano esta disefado para establecer un control
estricto sobre las enfermedades transmisibles que incluye programas de prevencion
en la atencién primaria, pesquisa de sangre y hemoderivados, divulgacién de las
caracteristicas del sida, las consecuencias para el paciente, la familia y la sociedad,
el sida no se ha convertido en un problema de salud para Cuba, pero la
trascendencia de este sindrome en algunos paises donde casi se ha perdido el
control, fue motivo para desarrollar este trabajo con el objetivo de corroborar la
importancia y la utilidad de la clasificacién de los CDC en 1993, en cuanto a difusién
de la enfermedad, el prondstico y la aplicacion de un esquema terapéutico

adecuado.

METODO

Se realizd un estudio descriptivo, transversal a los pacientes infectados de VIH en
el sanatorio de Camagley, en el periodo de 1995 al 2000. El universo de este
trabajo estuvo integrado por todos los pacientes VIH positivos ©® confirmados por
Western-Blot en el Instituto Pedro Kouri (IPK), centro de referencia nacional. Se
tomo como muestra a 30 pacientes a los cuales se les realizd el conteo de linfocitos
CD4+.

Las variables estudiadas son: edad, sexo, conducta sexual, periodo de incubacion,
estado clinico e inmunoldgico mediante el conteo de linfocitos T CD4+.

El analisis estadistico descriptivo se realizé a través de distribucion de frecuencia.
Para el procesamiento de datos se utilizé una microcomputadora personal mediante
el paquete de programas Microstad.

Procedimientos

A cada paciente se le realizaron los siguientes procederes para su diagndstico y
clasificacion:

1. Se determinaron los anticuerpos al VIH por UMELISA en el Banco de Sangre o en
el CPHE de Camagley. El resultado como negativo o positivo, si fue positivo la
primera vez se repitid el examen, si positivo nuevamente se reporté como 2
UMELISA positivo. *7 (Silva C. UMELISA con antigeno recombinante para e
pesquisaje de Ac anti-VIH-1. III Reunion Iberoamericana de Hematologia. Libro de
resumenes. 203. La Habana.1989).

2. Confirmatorio: Se realizé mediante la técnica de biologia molecular Western-Blot
en el IPK. *°

3. Determinacién de la subpoblacion de linfocitos CD4+ utilizando anticuerpos

monoclonales por un método de inmunofluorescencia indirecta (IFI). Los resultados



se reflejan en conteo absoluto de linfocitos T CD4+, segun categoria de laboratorio
de los CDC de 1993.

Categorias de laboratorio. **

(1) 500 células CD4+/mm3 0 29 %

(2) 200-499 células CD4+/mm3 14-28 %

(3) 200 células CD4+/mm3 14 %

4.Examen fisico a los pacientes infectados de VIH en el Sanatorio de Camagliey
para establecer las categorias clinicas segun los CDC de 1993 ( anexo 1).
Categoria A: se denomina a la infeccidn primaria y a los pacientes asintomaticos
con o sin adenopatia generalizada persistente (LGP).

Categoria B: se aplica a los pacientes que presentan o han presentado
enfermedades relacionadas con el VIH (no pertenecientes a la categoria C ) o cuyo
tratamiento pueda verse complicado debido a la presencia de la infeccion por el
VIH.

Categoria C: se aplican a pacientes que presentan o hayan presentado algunas de
las complicaciones ya incluidas en la definicidon de sida cuando el paciente tiene una
infeccion bien demostrada y no existen otras causas de inmunodeficiencia que
pueda explicarla.

5. Complementarios radioldgicos y de laboratorio clinico para establecer el
diagnéstico de las complicaciones.

6. Se establecio la correlacion clinico inmunolégico de los pacientes estudiados a

partir de las categorias segun la clasificacion de los CDC en 1993. (anexol)

Clasificacion mixta (clinica e inmunolégica) de los cdc en 1993

Categorias Clinicas

Categorias A B C

Inmunolégicas Infeccién aguda Infeccion Condiciones
Linfocitos Infeccién asintomatica o Sintomaticano Ao C  Indicadores de SIDA
CDh4+ LGP

* LGP: Linfoadenopatias lizadas persistentes

(1)> 500 cél/ mm? A B: C,
(2) 200-499 cél-/ mm? A, B, C,
(3) < 200 cél/ mm3 As Bs c3

Categorias clinicas
Categoria A: Se aplica a la infeccion primaria y a los pacientes sintomaticos con o

sin linfoadenopatia generalizada persistente.



Categoria B: Se aplica a los pacientes que presentan o han presentado
enfermedades relacionadas con VIH (no pertenecientes a la categoria C) o cuyo
tratamiento puedan verse complicados debido a la presencia de la infeccién por
VIH.

1. Angiomatosis bacilar

2. Candidiasis oral (muguet)

3. Candidiasis vulvovaginal persistente, frecuente o que responde mal al
tratamiento.

1. Displasia cervical o carcinoma in Situ

2. Temperatura superior de 38,5 o diarrea mas de un mes

3. Leucoplasia oral vellosa

4. Herpes zoster (dos episodios o uno que afecte a mas de un dermatoma)
Plarpura trombocitopénica idiopatica

5. Listeriosis

. Enfermedad inflamatoria pélvica

. Neuropatia periférica

0 N O

. Endocarditis, meningitis, neumonia o sepsis bacteriana

9. Micobacteriosis tuberculosa pulmonar

10. Categoria C: Se aplican a pacientes que presentan o hayan presentado
algunas de las complicaciones ya incluidas en la definicion de sida cuando el
paciente tiene una infeccion bien demostrada y no existen otras causas de
inmunodeficiencia que pueda explicarla.

1. Candidiasis traquial, bronquial, pulmonar o esofagica

2. Criptococosis extrapulmonar

3. Criptosporidiasis o isosporidiasis con diarrea mas de un mes

4. Infeccion por citomegalovirus en el nifio de mas de un mes de edad

(en otra localizacién distinta al higado, bazo o ganglios linfaticos)

5. Retinitis por citomegalovirus

6. Encefalopatia por VIH

7. Herpes simples que causa una ulcera cutdanea de mas de un mes de
evolucién, bronquitis, neumonitis o esofagitis de cualquier duracién, que
afecta a un paciente de mas de un mes de edad.

8. Histoplasmosis diseminada (en una localizacién diferente o ademas de
los pulmones, ganglios cervicales o hiliares)

9. Sarcoma de Kaposi.

10. Linfoma de Burkit o equivalente

11. Linfoma inmunoblastico o equivalente

12. Linfoma cerebral primario o equivalente



1. Tuberculosis pulmonar, extrapulmonar diseminada

2. Infeccién por Micobacterium avium intracelulare o Micobacterium Kansasii
diseminada o extrapulmonar

3. Infeccién por otras micobacterias extrapulmonar o diseminada

. Neumonia por Pneumocisti carinii

. Leucoencefalopatia multifocal progresiva

. Neumonia recurrente (mds de dos episodios al afo)

. Sepsis recurrente por Sa/monella sp. diferente a Sa/monella typhi.

0 N o u bh

. Toxoplasmosis cerebral

9. Sindrome caquéctico (Wasting Syndrome)

10. Carcinoma cervical invasivo

11. Coccidioidomicosis diseminada (en una localizacién diferente o ademas
de la pulmonar en los ganglios linfaticos cervicales o biliares)

RESULTADOS

El sida es una pandemia que esta presente en nuestro pais; sin embargo, no de
forma significativa en Camagiiey, que ocupa el séptimo lugar nacional. No obstante,
es importante conocer el comportamiento clinico de los infectados con VIH.

La distribucién de la edad y sexo (tabla 1) se observd que el grupo de edad mas
afectado fue de 20-29 afos con un 40 %. Respecto al sexo el masculino prevalece

con un 63, 4 %. Las mujeres representaron el 36, 6 %.

Tabla 1. Distribucion de los pacientes segun edad y sexo.
Sanatorio del sida en Camagiiey

Grupos de Edades Femenino Masculino Total

No. % No. % No. %
20-29 6 20 6 20 12 40
30-39 4 13,3 7 23,3 11 36,6
40-49 1 3,3 4 13,3 5 16,6
>50 0 0 2 6,6 2 6,6
Total 11 36,6 19 63,3 30 100



Segun el comportamiento sexual (tabla 2) predomind la conducta heterosexual (63,
3 %) seguido de la bisexual (20 %) y la homosexual con un 16, 6 %.

Tabla 2. Enfermedades mas frecuentes en los
pacientes con VIH/ sida

Enfermedades Pacientes

n=28 No. %
Epidermofitosis 22 78,57
Candidiasis Oral 15 53,57
Herpes zoster 12 42,86
Herpes Simple 12 42,86
Candidiasis Vaginal 10 35,71
Escabiosis 7 25,00
Leucoplasia Pilosa 5 17,86
Herpes Genital 4 14,29

Fuente: Historias Clinicas

n: NUumero de pacientes con enfermedades P= 9, 041E-22

El 46, 67 % de los casos estudiados tuvo un periodo de incubacién entre 6 y 10
afios y con un promedio 6, 92 afios (tabla 3).



Tabla 3. Distribucion de las enfermedades indicadoras

de sida en los pacientes clasificados caso sida

Enfermedades

Toxoplasmosis cerebral

Candidiasis esofagica

Toxoplasmosis cerebral + candidiasis esofagica
Neumonia por Pneumocisti Carinii

Encefalopatia por VIH

Sin enfermedades

Total

Fuente: Historias
Pf=0, 025

Pacientes

No.

3

13

%
23,1
15,38
7,69
15,38
7,69
30,76

100

De los 30 pacientes 28 padecen enfermedades asociadas; donde las mas frecuentes

en orden decrecientes fueron la epidermofitosis (78, 57 %), candidiasis oral (53, 57

%), herpes simple y zoster (42, 86 %), candidiasis vaginal (35, 71 %) y otras

enfermedades que se muestran en la tabla 4. Las caracteristicas clinicas de la

infeccion cutanea, tanto micéticas como virales no fueron atipicas.

Tabla 4. Nivel de Linfocitos T-CD4 + en los pacientes no sida

y caso sida segun los CDC de 1993

CD4 + Casos no sida Casos sida
Cel/mm3 No. % No. %
(1) >500 6 20 0 0
(2) 200-499 11 36,6 3 10
(3) <200 0 0 10 33,3
Total 17 56,6 43,3 30

Fuente: Historias Clinicas

No.

6

14

10

100

Total
%
20
46,6
33,6

100

Al analizar los pacientes clasificados como caso sida (tabla 5) se observé que la

mayoria presentan enfermedades indicadoras,

Y

la mas frecuente fue la



toxoplasmosis cerebral con un 23, 1 %; sin embargo, hubo un menor nimero que

no presentd este tipo de afeccion.

Tabla 5. Correlacidn entre las categorias clinicas y de
laboratorio segun la clasificacién de los CDC de 1993

Categorias Clinicas

Categorias de A B C Total
Laboratorio Asintomatico Enfermedad Enfermedades
o LGP sintomatica Indicadoras
temprana de sida

por

VIH No. %
(1) >500 cél CD4/ mm3 1 5 0 6 20
(2) 200-499 cél 1 10 3 14 46,7
CD4/ mm3
(3) <200 cél Cb4/ mm3 0 4 6 10 33,3
Total 2 19 9 30 100

Fuente: Historias Clinicas P= 0, 0220
LPG: Linfoadenopatias generalizadas persistentes

DISCUSION

La distribucién de la edad se corresponde con los datos nacionales de 1998 donde
los grupos de mayor incidencia fueron los de 20-24 y 25-29 afios. ! 2°

En cuanto al sexo, el masculino prevalece al igual que el nivel mundial (59 %). En
Cuba segun el reporte de 1999 hay una tasa algo mayor con un 69 % en el
masculino y 31 % en el femenino. ** El reporte del programa de ONU/SIDA en 1997
refiere que las mujeres constituyen el 43 % de los adultos mayores de 15 afios que
viven con VIH/SIDA.'?® A pesar de que la mujer tiene mayor riesgo bioldgico por la
anatomia de sus genitales, con mas areas de exposicion y su actitud pasiva durante
el coito, es posible que este estudio y en Cuba, haya una menor proporcion de
infeccion al VIH en la mujer con respecto al reporte internacional porque en nuestro

pais ellas han logrado un lugar importante en la esfera social, tiene mayor nivel de



educacién e informacién y ademas no hay prostibulos o mercado del sexo
importante que favorezca la propagacion de las ETS y con ello el sida.

En Estados Unidos, en el informe de 1994 el 47 % de los adultos eran varones
homosexuales o bisexuales sin antecedentes de uso de drogas. ?* La prevalencia de
conducta heterosexual en Camagliey quizas esta dada porque un grupo de
pacientes se infectaron cumpliendo misién de colaboracién en Africa y otro por
varones jévenes de conducta promiscua sin proteccién. Este resultado se acerca
mas al nacional de 1997, donde el 56 % son heterosexuales. 1*

El periodo de incubacidn es inferior al nacional que es de 11 afios. ?* En Estados
Unidos el promedio de infeccidn hasta el fallecimiento es de 10 afios, ?! lo que
sugiere un periodo de incubacion menor de 10 afios y se corresponde con este
trabajo. Hay varios factores que pueden acortar el periodo de incubacidon como son:
la reinfeccion de diferentes cepas, trastornos inmunitarios previos, alcoholismo,
drogadiccidn, corticoterapia, etc. Estos no se detectaron en el estudio.

En la literatura revisada se expone que las infecciones cutdneas son una
caracteristica comun e inicial del sida, las infecciones superficiales pueden
extenderse y tener la apariencia modificada. Es posible que las micosis superficiales
coexistan con otros patégenos como el herpes virus o citomegalovirus, lo que
produce infecciones cutaneas complejas poco usuales. El herpes zoster puede ser
un signo confiable de propagacién de infeccién por VIH en personas asintomaticas.
21

La neurotoxoplasmosis es una de las enfermedades mas frecuentes en las
infecciones oportunistas mayores del SNS. * Los pacientes con sida son en
particular susceptibles a la toxoplasmosis cerebral y puede ser por una reactivacion
clinicamente importante.

La depresion linfocitaria con marcador CD4 se debe a efectos directos como
indirectos, 2% los cuales pueden estar asociados con los datos obtenidos en este
estudio.

Al valorar los resultados se observa con claridad que la mayor deplecion linfocitaria
se corresponde con los casos sida lo cual corrobora el conteo de linfocitos CD4+
como marcador fundamental de este sindrome, guia inestimable para el prondstico
y tratamiento oportuno. Los resultados reflejan ademdas que es poco frecuente
encontrar pacientes caso sida sin criterios que indiquen inmunosupresién severa
(cél CD4+/mm3 200).

Para interpretar mejor los resultados de este estudio se reflejan los datos en el
cuadro 8 que se corresponde a la clasificacion CDC 1993 y que permite precisar
mejor el estado actual y prondstico. °



El nimero mayor de pacientes con cél CD4+/mm3 200 esta en la categoria clinica
lo cual coincide que a mayor déficit de linfocitos CD4+ mas sera el deterioro clinico
del paciente al padecer enfermedades indicadoras de severa inmunosupresion. No
siempre coincide el deterioro inmunolégico con el estado clinico, sino que puede
haber pacientes con aparente salud y sin embargo, pueden tener déficit importante
de células CD4+. Esto orienta al médico a tomar conductas terapéuticas diferentes,
gue prolonguen el periodo asintomatico y con ello la calidad de vida del paciente.
Esta clasificacién reitera que el mejor indicador prondstico del sida es el
inmunolégico, porque cuando aparecen enfermedades graves como infecciones
oportunistas o neoplasias, ya este estd severamente dafiado.

Debido a que el sida posee un periodo de incubacién largo, aproximadamente 8

%3 curso inexorablemente letal de la enfermedad, y la no existencia de un

afos,
tratamiento curativo eficaz es importante tener bien caracterizado desde el punto
de vista clinico e inmundlogico a estos pacientes, porque en primer lugar se puede
prever cualquier reinfeccidon o recaida del paciente, a aparicion de otra enfermedad
como el cancer e infecciones oportunistas, en segundo lugar es necesario aplicar
diferentes protocolos de tratamiento segun el estado clinico e inmunoldgico y en

tercer lugar administrar preparados vacunales en el futuro.

CONCLUSIONES

1. El grupo de edad mas afectado fue el de 20 a 29 afios, en cuanto al sexo fue el
masculino y el mayor nimero de pacientes tuvo una conducta heterosexual.

2. Prevalecid el periodo de incubacién de 6 a 10 afios con un promedio de 6.9 afios,
por debajo del reporte nacional.

3. La epidermofitosis, la candidiasis oral, herpes simple y zoster fueron
enfermedades mas frecuentes en el grupo de estudio.

4. La enfermedades indicadoras de sida detectadas en el Sanatorio de Camagliey
son la neurotoxoplasmosis, candidiasis esofagica, neumonia por Pneumocisti carinii
y encefalopatia por VIH.

5. La mayoria de los pacientes casos No sida tenian el nivel de linfocitos T CD4+
entre 200-499 cél/mm3, mientras que los casos sida la mayoria fue menor de 200
cél /mm3.

6. Predominé la categoria B en los pacientes No sida y la categoria C en los casos
sida.

7. Al correlacionar las categorias clinicas e inmunoldgicas segun la clasificacién se

corrobord la importancia del conteo de linfocitos T CD4+ como marcador



fundamental para valorar el estado de salud, prondstico y tratamientos de los
pacientes infectados por VIH.
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