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PO-1. FACTORES ASOCIADOS A NIVELES DE COLESTEROL-LDL POR
ENCIMA DEL DESEABLE EN PACIENTES CON INFECCION POR EL
VIH

M.L. Gallego, R. Palacios, F. Orihuela, J. Olalla, J. Roldan, M. Grana,
]J. De La Torre, M. Marquez, J.D. Colmenero, . Santos y Sociedad
Andaluza de Enfermedades Infecciosas (SAEI)

Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga.

Objetivos: Conocer la prevalencia de pacientes que no cumple los
objetivos de niveles de colesterol-LDL (cLDL) en una cohorte de su-
jetos con infeccién por el VIH en seguimiento ambulatorio.
Método: Estudio multicéntrico, transversal de todos los pacientes
con infeccién por el VIH en seguimiento regular en 5 hospitales de la
provincia de Malaga entre marzo y agosto/07. A todos los pacientes
se les realiz6 un cuestionario focalizado en factores de RCV, un exa-
men fisico que incluia parametros antropométricos y toma de la ten-
sién arterial y un perfil lipidico y glucemia basal tras 8 horas de ayu-
nas asi como datos relacionados con la infeccién por el VIH.
Clasificamos a los pacientes en funcién de su cLDL deseable, siguien-
do los criterios de la NCEP (grupo A: < 160 mg/dl si uno o ningtn
factor de riesgo; grupo B: < 130 mg/d], si dos factores de riesgo; gru-
po C: < 100 mg/d], si enfermedad cardiovascular o equivalentes o
riesgo a los 10 afios mayor > 20%). Realizamos un contraste entre los
pacientes con cLDL deseable y los que no lo alcanzan. Se descartaron
los pacientes en los que no se disponia de datos para saber cual era
su objetivo de cLDL deseable. Programa estadistico: SPSS.
Resultados: De los 1.155 pacientes del estudio se excluyeron 136
(11,7%). Se analizaron pues 1.019 pacientes de los cuales 232 (22,8%)
tenia un nivel de LDL no deseable. En el Grupo A habia 693 pacientes,
163 en el Grupo By 153 en el Grupo C. No alcanzaban el cLDL desea-
ble el 6,6%, 53,3% y el 65,0% (p < 0,05) respectivamente por cada gru-
po. Los tnicos factores asociados a un cLDL no deseable fueron: la
obesidad (OR = 1,98; IC: 1,14-3,46; p = 0,01), el tiempo de TARV (por
cada dos afios de TARV OR = 1,92; IC: 1,85-1,99; p = 0,02) y estar
incluido en los Grupos B y C de cLDL deseable (OR = 16,9; IC: 10,8-
26,6; p = 0,00001).

Conclusiones: En mas de un 20% de los pacientes de nuestra cohorte
el cLDL no alcanza los niveles deseables. Cuanto mas exigencia de
cLDL deseable, mas dificil conseguirlo. Los factores asociados a un
cLDL no deseable fueron: la obesidad abdominal, el tiempo de TARV
y estar en los Grupos B y C de cLDL deseable.
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PO-2. PREVALENCIA Y FACTORES ASOCIADOS A NIVELES BAJOS
DE COLESTEROL-HDL EN UNA COHORTE DE PACIENTES
CON INFECCION POR EL VIH

S. Puerta, R. Palacios, F. Orihuela, J. de la Torre, J. Roldan, M. Grana,
M. Marquez, ].D. Colmenero, J. Santos y Sociedad Andaluza de
Enfermedades Infecciosas (SAEI)

Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga.

Objetivo: Conocer la prevalencia de niveles bajos de colesterol-HDL
(C-HDL) y los factores asociados en una cohorte de pacientes con
infeccién por el VIH.

Métodos: Estudio multicéntrico, transversal de todos los pacientes
con infeccién por el VIH en seguimiento regular en 5 hospitales de la
provincia de Malaga entre marzo y agosto/07. A todos los pacientes
se les realiz6 un cuestionario focalizado en factores de RCV, un exa-
men fisico que incluia parametros antropométricos y toma de la ten-
si6n arterial y un perfil lipidico y glucemia basal tras 8 horas de ayu-
nas asi como datos relacionados con la infeccién por el VIH. Se
consideraron bajos los niveles de C-HDL < 40 mg/dl en el varén y 45
mg/dl en la mujer. Programa estadistico: SPSS 11.0.

Resultados: Se incluyeron 1.072 pacientes, de los cuales 43,8% te-
nian bajos niveles de C-HDL. La prevalencia fue mayor en los pacien-
tes con sida que en los que no tenian sida (47,7 frente al 41,1%; p =
0,037), en los que no tenian TAR (53,4 frente al 42,5; p = 0,01), en los
que tenian carga viral detectable (55,2 frente al 40,2; p < 0,0001), en
aquellos con un recuento de linfocitos CD4 = 350 cél/uL (53,9 frente
al 40,1%; p < 0,0001) y también en los fumadores (46,8 frente al
38,8%; p = 0,014) y en los pacientes con hipertrigliceridemia (58,6
frente al 34,3%; p < 0,0001). En los pacientes con TAR, la prevalencia
de bajo C-HDL fue mayor en los que tomaban inhibidores de protea-
sa (IP) frente a los que tomaban no analogos de nucledsidos (52,1
frente al 31,4%; p < 0,0001). En el analisis multivariante los factores
que mantenian significacion estadistica fueron: el uso del tabaco (OR
1,37; IC del 95%: 1,04-1,8; p = 0,04), la hipertrigliceridemia (OR 2,94;
IC del 95%: 2,2-3,8; p < 0,00001), el recuento de CD4 = < 350 cél/uL
(OR 1,74; IC del 95%: 1,2-2,3; p < 0,0001) y la carga viral detectable
(OR 1,85; IC del 95%: 1,3-2,5; p < 0,0001).

Conclusiones: La situacién inmunolégica y virolégica junto con fac-
tores clasicos de RCV tales como el uso de tabaco y la hipertrigliceri-
demia afecta a los niveles de C-HDL de los pacientes con infeccién
por el VIH. En los pacientes en TAR, el uso de IP se asocia a una mayor
probabilidad de tener niveles bajos de C-HDL. Aunque no esta claro
si el potencial aumento de los niveles de C-HDL tras el inicio del TAR
podria mejorar el RCV, éste podria ser otro motivo para comenzar el
TAR mas precozmente.
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PO-3. HIPERLIPEMIA EN MUJERES CON INFECCION POR VIH EN
TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL. ANALISIS DE 1.375 PACIENTES
DE LA COHORTE VACH

V. Estrada’, P. Geijo?, M. Fuster!, M.L. Garcia-Alcalde?, M. Fuentes
Ferrer!, M.J. Galindo?, A. Mufioz®, P. Domingo®, E. Ribera’, J. Cosin?,
P. Viciana®, F. Lozano™, A. Terrén™, A. Vergara'?, R. Teira®, ]. Mufioz
Sanchez™, B. Roca®, T. Sdnchez'®, ]. Lopez Aldeguer?, E. Deig',

F. Vidal®, E. Pedrol®, M. Castafio®, T. Puig??, M. Garrido® e I. Suarez
Lozano?.

"Hospital Clinico San Carlos. Madrid. 2Hospital Virgen de la Luz.
Cuenca. 3Hospital de Cabueiies. Gijon. “Hospital General de Valencia.
Valencia. >Hospital Infanta Cristina. Badajoz. *Hospital Sta. Creu i Sant
Pau. Barcelona. "Hospital Vall d’Hebron. Barcelona. ®Hospital Gregorio
Maraiién. Madrid. *Hospital Virgen del Rocio. Sevilla. "®Hospital de
Valme. Sevilla. "Hospital de Jerez. Cddiz. 2Hospital Clinico de Puerto
Real. Cddiz. *Hospital de Sierrallana. Torrelavega. Cantabria. “Hospital
de Basurto. Bilbao. *Hospital General de Castellon. Castellon. *Hospital
Virgen del Rosell. Cartagena. Murcia. VHospital La Fe. Valencia.
8Hospital de Granollers. Barcelona. Hospital Joan XXIII. Tarragona.
20Xarxa Social i Sanitaria Santa Tecla. Tarragona. *'Hospital Carlos
Haya. Mdlaga. **Hospital Arnau de Vilanova. Lleida. *AM-VACH Data
management. **Hospital Infanta Elena. Huelva.

Objetivo/antecedentes: La enfermedad cardiovascular (CV) es una
causa de comorbilidad emergente en pacientes con infecciéon VIH.
Existe poca informacién sobre las alteraciones lipidicas que presen-
tan las mujeres tras el inicio del tratamiento antirretroviral (TAR). El
objetivo del estudio es analizar los lipidos plasmaticos mediante el
cociente colesterol total /HDL (CT/HDL) y describir los factores aso-
ciados a este en una cohorte extensa de mujeres VIH.

Métodos: Estudio descriptivo transversal de 1375 mujeres VIH+, sin
tratamiento hipolipemiante, procedentes de la cohorte VACH. Se
analizaron variables antropométricas, lipodistrofia, caracteristicas
del TAR, diagnéstico de SIDA, variables inmunolégicas y virolégicas,
factores de riesgo CV. Se hizo un andlisis de regresién lineal mltiple
para la variable dependiente continua CT/HDL con el programa esta-
distico SPSS v.15.00.

Resultados: Edad media 41,4 afios, IMC 23,8 kg/m? 63,2% transmi-
sién via sexual. 92,2% reciben TAR. CD4+: 415/pL (IQR: 375-521).
76% CV indetectable. 24% diagnéstico de SIDA. 51,3% tabaquismo,
16,2% HTA. CT/HDL 3,8 + 1,1. Riesgo CV (SCORE) 84,1% riesgo < 5%,
10,8% 5-9% y 5,1% = 10%. Tiempo acumulado en TAR: 113,1 meses
(63,2-148,3). 40,2% TAR con IP y 38,3% con NAN. Se correlacionan en
el andlisis univariante con CT/HDL: edad, IMC, indice cintura/cadera,
riesgo CV a 10 afios, diabetes, glucemia en ayunas, LDL, TG, creatini-
na, diagnéstico de SIDA, tiempo acumulado en TAR y tiempo en IP.
En el andlisis multivariado son factores independientes asociados
con el incremento del cociente CT/HDL: edad (B = 0,017, p < 0,001),
IMC (B = 0,148, p < 0,001), glucemia en ayunas (B = 0,032, p < 0,031),
presencia de CV detectable (B = 0,207, p < 0,003), tabaquismo (B =
0,159, p < 0,014) y el uso de IP por mas de 2 meses (B = 0,314, p <
0,001).

Conclusiones: En las mujeres VIH en TAR la elevacién del cociente
CT/HDL se relaciona con factores de riesgo CV tradicionales. El uso de
IP y la falta de control virolégico influyen también negativamente en
los lipidos plasmaticos.

PO-4. EL TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL (TAR) SE ASOCIA
A PRESENCIA DE PLACAS ATEROESCLEROTICAS CAROTIDEAS
EN VARONES CON INFECCION POR VIH

C. Serna Candel', O. Moreno Pérez?, C. Escoin Pérez?, E. Merino de
Lucas?, S. Reus Baiiuls?, V. Boix Martinez?, C. Leiva ?, ]. Matias-Guiu!
y J. Portilla Sogorb?

'Hospital San Carlos. Madrid. 2Hospital General Universitario de
Alicante. Alicante.

Introduccion: El grosor de intima media (GIM) refleja arteriosclero-
sis precoz pero también aumento compensatorio no arteriosclerdti-
co por hipertrofia de la capa media. La presencia de placas indica
presencia de ateroesclerosis.

Objetivo: Evaluar la presencia de placas carotideas en varones con
infeccién por VIH y su relacién con el TAR.

Métodos: Estudio transversal, observacional que incluye varones in-
fectados por VIH, = 18 afios, naive o en TAR estable con 2-3 AN mas
un IP potenciado (grupo IP), o mas un NN pero que nunca hubieran
recibido IP (Grupo NN). Se evaluaron con ultrasonografia la arteria
carétida comin (ACC), bifurcacién y arteria carétida interna (ACI) en
ambos lados (realizando la media de ambas medidas) y se midieron
el GIM maximo y medio (mm) y la presencia de placas y sus caracte-
risticas.

Resultados: Se incluyeron 93 varones, edad media 42 afios. Mediana
de tiempo de infeccién por VIH 6,6 afios. Nadir CD4+ (mediana):
CD4+ 206/uL, tiempo con TAR (mediana): 59 meses. Grupo naive: 16
pacientes, grupo NN: 37, grupo IP: 40. Los pacientes en TAR eran de
mayor edad, con mayor tiempo de infeccién, menor nadir CD4+, y
niveles mas elevados de glucemia basal, colesterol total y triglicéri-
dos que los naive. 25 (26,8%) pacientes presentaron al menos una
placa carotidea, con una mediana de 2 placas por paciente. Segin el
tratamiento: naive: 1/25, con NN 9/25, con IP: 15/25. Las placas se
observaron en la bifurcacién en 18/25 (72%), en ACC: 4/25 (16%) y en
ACI: 11/25 (44%). La presencia de placa se asoci6é a mayor edad, tiem-
po evolucién infeccién VIH, tiempo en TAR, con NN, con IP y suma-
torio tiempo con ITIAN, afios/paquete, indice cintura/cadera, triglicé-
ridos, grosor de intima media carotideo y sindrome metabdlico.
Segin el TAR, tratamiento con NN: OR: 4,8 (IC del 95%: 0,5-41,7),
grupo IP: OR: 9 (IC del 95%: 1,07-75,2). La presencia de placa se aso-
ci6 al tratamiento con didanosina y estavudina. El tiempo de exposi-
cién al TAR se asoci6 a presencia de placas, exposicion de 25-70 me-
ses: OR: 5,9 (IC del 95%: 1,1-30,2), > 71 meses de exposiciéon: OR:
11,9 (IC del 95%: 2,4-59).

Conclusion: Ademads de otros factores de riesgo cardiovascular co-
nocidos, en varones con infeccién por VIH, la presencia de placas de
arteriosclerosis se asocia a tiempo de exposicion al TAR, especial-
mente a IP, didanosina y estavudina.

PO-5. ALTERACION DE LA FUNCION ENDOTELIAL EN PACIENTES
CON INFECCION POR EL VIH Y LIPODISTROFIA

M. Masia’, S. Padilla’, N. Garcia?, V. Sanchez!, I. Jarrin?, E. Bernal’,
J.M. Ramos’, C. Robledano’, C. Escolano!, F. Montolio' y F. Gutiérrez'

Unidad de Enfermedades Infecciosas, 2Laboratorio de Andlisis Clinicos.
Hospital General Universitario de Elche. Alicante. *Instituto de Salud
Carlos IlI. Madrid.

Objetivos: Los datos que apoyan una relacién entre los cambios en la
grasa corporal y el riesgo cardiovascular en pacientes con infeccién
por el VIH son escasos y contradictorios. La disfuncion endotelial es
un fendmeno precoz en el desarrollo de la aterosclerosis. Nuestro
objetivo fue valorar si la lipodistrofia se asocia con disfuncién endo-
telial.

Métodos: Estudio transversal con pacientes con infeccion por el VIH
con y sin lipodistrofia. La funcién endotelial fue medida por medio
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de la dilatacién mediada por el flujo a nivel de la arteria braquial
(FMD).

Resultados: Ciento diez pacientes fueron incluidos, 55 de ellos con
liopdistrofia. Treinta (54,5%) pacientes presentaban lipoatrofia aisla-
da, 5 (9,1%) lipohipertrofia aislada y 20 (36,4%) lipodistrofia mixta.
Los pacientes con lipodistrofia presentaban niveles mas bajos de
FMD (mediana [recorrido intercuartilico]) en comparacién con aque-
llos sin lipodistrofia (3,1% [0,4-8,9] frente al 6,3% [3,3-10,7]; p =
0,005). La FMD fue diferente entre las tres categorias de lipodistrofia
(p=0,02), siendo los pacientes con lipoatrofia aislada los que presen-
taban los niveles mas bajos de FMD (2,6% [0-6,6]). No se detectaron
diferencias entre los pacientes con otras categorias de lipodistrofia y
pacientes sin lipodistrofia. En un modelo de regresién logistica mul-
tivariante donde se consideré el cuartil mas bajo de FMD como la
variable dependiente, y la presencia de lipodistrofia, los factores de
riesgo cardiovascular tradicionales, la puntuacién en la escala de Fra-
mingham de riesgo vascular a 10 afios y variables asociadas con la
infecciéon VIH como variables predictoras, el Gnico predictor inde-
pendiente de disfuncién endotelial fue la presencia de lipodistrofia
(OR 5,22; IC del 95%: 1,76-15,46; p = 0,003).

Conclusiones: Los pacientes con infeccion por el VIH y lipodistrofia,
y especificamente aquellos con lipoatrofia aislada, presentan mas
frecuentemente disfuncién endotelial que los pacientes sin lipodis-
trofia. Esta relacion es independiente de la presencia de factores de
riesgo vascular tradicionales. Estos hallazgos apoyan un aumento del
riesgo cardiovascular asociado a la lipodistrofia.

PO-6. ESTIMACION DEL RIESGO CARDIOVASCULAR EN PACIENTES
INFECTADOS POR EL VIH: DATOS DE LA COHORTE
MULTICENTRICA RICO

E. Ferrer Corbera!, C. Minguez Gallego?, A. Marifio Callejo?, P. Geijo
Martinez*, F. Brun Romero?, J. Sanz Sanz®, M. Velasco Arribas’,

C. Cortes Lleguet?, A. Castro Iglesias®, A. Orti Llaveria™, L. Force
Sanmartin™, P. Barrufet Barque", C. Villalonga Piera™

y D. Podzamczer Palter!

'Hospital Universitario de Bellvitge. Barcelona. 2Hospital General de
Castellon. Castellon. *Hospital Arquitecto Marcide. El Ferrol. A Corufia.
4Hospital Virgen de la Luz. Cuenca. Hospital Jerez de la Frontera.
Cddiz. ®Hospital La Princesa. Madrid. "Fundacioén Alarcén. Madrid.
8Hospital General de Hospitalet. Barcelona. °Hospital Juan Canalejo. A
Corufia. ®Hospital Verge de la Cinta. Tortosa. Tarragona. "Hospital de
Mataré. Barcelona. 2Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca. Baleares.

Objetivo: Calcular el riesgo cardiovascular estimado (RCVe) en una
poblacién adulta de pacientes infectados por el VIH.

Métodos: Estudio de cohortes en marcha, prospectivo, longitudinal
y multicéntrico, para la estimacién del RCV. Tras obtener consenti-
miento informado, se registraron los siguientes datos: caracteristicas
demograficas, pardmetros metabdlicos, y situacién clinica incluyen-
do factores de RCV, en una base de datos centralizada. El RCVe se
calcul6 mediante la ecuacion de Framingham. Para el analisis, se
agruparon los pacientes en 1) bajo RCVe (< 10% a los 10 afios), o 2)
moderado/alto (> 10%). Se realiz6 un analisis univariado y multiva-
riado (regresién logistica) para identificar los factores relacionados
con un RCVe elevado. Se presentan los datos basales.

Resultados: Se incluyeron 807 pts: 73% varones, edad 41 (18-83)
afios, 42% drogadictos, 26% sida, CD4 465/uL, 51% cargas virales (CV)
indetectables, 74% recibian TARGA (51% IP, 49% INNTI), 64% fumado-
res, 10% hipertensos, 5% diabéticos, 3,5% con enfermedad coronaria
o cardiovascular (ECV). 81% pts tenian un RCVe < 10 (Gr.1) y 19% > 10
(Gr.2). Los pts del Gr. 2 pts eran mas frecuentemente varones, mayo-
res, no drogadictos, fumadores, diabéticos, hipertensos, con ECV, al-
teraciones lipidicas, mayor didmetro de cintura, mayor indice de
masa corporal (IMC), CV indetectable y mayor uso de d4T e indinavir.

En el andlisis univariado, sexo masculino (OR 8,51), enfermedad co-
ronaria (5,77), ECV (3.87), diabetes (3,87), hipertension (3,66), taba-
co (1,96), edad (1,16), alteraciones lipidicas (colesterol total, HDL,
LDL, triglicéridos, no-HDL y CT/HDL, 1,02 a 1,52), cintura (1,04), IMC
(1,04) se asociaron con un elevado RCVe, mientras que la CV indetec-
table se asoci6 a un bajo RCVe (0,47). El primer o actual TARGA no se
asoci6 con un RCVe elevado. En el andlisis multivariado, el sexo mas-
culino (OR 19,96), mayor edad (25,08), tabaco (24,12), hipertension
(5,41), y colesterol total (1,04) se asociaron significativamente con
un elevado RCVe, mientras que la carga viral detectable (0,38) y las
HDL (0,94) con un bajo RCVe.

Conclusiones: Los factores tradicionales de RCV se asocian con un
aumento del RCVe en nuestra poblacién de pts VIH, y parecen tener
un papel mas importante que el TARGA o la infeccién por el VIH. El
menor RCVe en pts con cargas virales detectables estaria relacionado
con una menor edad, cintura y presién arterial y mejor perfil lipidico.
Los pacientes con elevado RCVe pueden beneficiarse de un TARGA
con buen perfil lipidico, pero las intervenciones sobre los habitos de
vida son fundamentales.

PO-7. IMPACTO DE LA INTERRUPCION DE TARGA EN
MARCADORES INFLAMATORIOS PLASMATICOS RELACIONADOS
CON ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR. RESULTADOS FINALES DE
UN ESTUDIO ALEATORIZADO A 36 MESES

M.M. Olmo Plaza’, C. Alonso-Villaverde?, M. Pefiaranda Vera?,

F. Gutiérrez Rodero?, J. Romeu Fontanillas®, M. Larrousse Morell6n8,
J. Curto Garcia', P. Domingo Pedrol’, J.A. Oteo Revuelta?, P. Sanchez
del Aguila' y D. Podzamczer Palter!

"Hospital de Bellvitge. L’Hospitalet. Barcelona. >Hospital Sant Joan de
Reus. Tarragona. *Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca. Baleares.
“Hospital General de Elche. Alicante. >Hospital Germans Trias i Pujol.
Badalona. Barcelona. ®Hospital Clinic. Barcelona. "Hospital de Sant Pau.
Barcelona. ®Hospital de La Rioja. Logrofio. La Rioja.

Objetivo: Estudiar el efecto de la interrupcién de TARGA en diversas
citoquinas inflamatorias asociadas a enfermedad cardiovascular
(CV).

Métodos: Subestudio del estudio STOPAR, aleatorizado, multicéntri-
co y abierto. Pacientes adultos VIH + mayoritariamente tratados con
inhibidores de la transcriptasa inversa no analogos de nucleésidos
(ITINAN), con supresién viral > 6 meses, CD4 basal > 500 células/mm?
y CD4 nadir > 100 células/mm? fueron aleatorizados a: continuar con
TARGA (CT) o interrupcién de TARGA (IT) guiada por CD4 (reinicio si
CD4 < 350). Se analizaron: interleucina (IL)-6, IL-8, MCP-1, sVCAM-1,
sCD40L, sP-selectina y t-PA a nivel basal, mes 12, 24 y 36 (Multiplex
cytometric bead-based assay (FlowCytomix Multiplex; Bender-
Medsystems; Austria)). Se compar6 el grupo CT vs los pacientes IT
con > 70% del tiempo de estudio sin TARGA. Estadistica: medianas, %
de cambio o % de cambio logaritmico desde el basal. Resultados fina-
les a mes 36.

Resultados: En 54 (34 CT, 20 IT) pacientes de los 77 finalmente in-
cluidos (44 CT, 33 IT) se pudieron analizar las muestras a nivel basal
y mes 36. Las caracteristicas basales fueron comparables entre gru-
pos: 77,9% hombres, 41 afios, 36,4% contagio homosexual y 32,5%
ex_ADVP, 6,5% sida, 83,1% tratados con ITINAN; parametros analiti-
cos clasicos asociados con RCV: colesterol total/col-HDL/ col-LDL:
5,1/1,3/3 mmol/L respectivamente, triglicéridos 1,7 mmol/L, glucosa
5,1 mmol/L. Las citoquinas MCP-1, sP-selectina, sV-CAM-1 y sCD40L
aumentaron desde basal al mes 36 en los pacientes en interrupcion
(p=0,026, 0,020, 0,089, 0,219 respectivamente) en comparacion con
los pacientes TC. Al analizar Ginicamente los pacientes IT (n = 15) que
estuvieron el 100% del tiempo sin TARGA (en vez del 70%): se confir-
maron los resultados de MCP-1 y sP-selectina; el aumento de sV-
CAM-1 adquiri6 significacién estadistica (p = 0,035), y el de sCD40L
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mostré mayor tendencia a la misma (p = 0,089). La IL-6 disminuy6 en
los pacientes en CT y permaneci6 estable en los pacientes en IT pero
no hubo diferencias significativas entre grupos. Los cambios en t-PA
y en IL-8 no fueron concluyentes.

Conclusiones: La interrupcion de TARGA provocé aumento de mar-
cadores inflamatorios cardiovasculares en comparacién con el trata-
miento continuo tras 36 meses de seguimiento. Dado que estos mar-
cadores se relacionan con dafio endotelial y formacién de placa
arteriosclerética, nuestros datos podrian explicar, al menos en parte,
el efecto pernicioso de la interrupcién de TARGA sobre el riesgo car-
diovascular.

PO-8. RESULTADOS A 72 SEMANAS TRAS EL CAMBIO DE AZT/3TC
A FTC/TDF (TVD) FRENTE A CONTINUACION DE AZT/3TC.
RESULTADOS FINALES DEL ENSAYO CLINICO RECOMB

E. Ribera', E. Martinez?, B. Clotet?, V. Estrada?, ]. Sanz, J. Berenguer®,
R. Rubio’, F. Pulido’, M. Larrouse?, A. Curran’, E. Negredo?,
S. Arterburn?, P. Ferrer® y M.L. Alvarez®

'Hospital de Vall d’Hebron. Barcelona. *Hospital Clinic i Provincial.
Barcelona. *Hospital Germans Trias i Pujol. Badalona. Barcelona.
“Hospital Clinico San Carlos. Madrid. >Hospital de la Princesa. Madrid.
SHospital General Universitario Gregorio Marafién. Madrid. "Hospital
Doce de Octubre. Madrid. 8Gilead Sciences Ltd. °Gilead Sciences SL.

Objetivo: Comparar los cambios en la grasa total en extremidades,
medida por DEXA, en los pacientes que cambian de AZT/3TC a TVD
versus los que se mantienen en AZT/3TC.

Métodos: Estudio controlado, abierto y aleatorizado. Pacientes in-
fectados por VIH con supresién virolégica (< 50 ¢/ml) en TARGA que
contiene AZT/3TC (mads un ITINAN o un IP) fueron asignados al azar
a cambiar el AZT/3TC por TVD o a continuar con su régimen de tra-
tamiento actual. Se estratificé a los pacientes segiin el tercer agente
del tratamiento (ITINAN o IP).

Resultados: Se incluyé a 80 pacientes (39 TVD; 41 AZT/3TC). La edad
media fue de 44 afos; 81% varones. La mediana del recuento basal de
CD4 (céls/mm?) fue respectivamente de [655 TVD vs 504 AZT/3TC; p
= 0,037]. Resultados de eficacia: -% Pts con ARN VIH < 50 ¢/ml (M =
F): TVD 90%, AZT/3TC 83% (p = 0,52); -Cambio mediano recuento CD4
(céls/mm?3): TVD +67, AZT/3TC +36 (p = 0,98); M = F: datos perdidos
= fallo. Cambio mediano desde BL en la grasa total en extremidades
(g)-(LOCF): -Grupo global: TVD BL 3565 g, TVD WKk72 +540; AZT/3TC
BL 4304, AZT/3TC WKk72 -379 (p entre grupos = 0,008); -Subgrupo
“Grasa basal en extremidades = 7,2 kg”: TVD BL 3138, TVD Wk72
+669; AZT/3TC BL 3059, AZT/3TC Wk72 -289 (p entre grupos =
0,002); -Subgrupo “Exposicién > 5 afios con AZT/3TC”: TVD BL 2964,
TVD WK72 +584; AZT/3TC BL 3939, AZT/3TC WKk72 -333 (p entre
grupos = 0,016). BL = basal; LOCF = andlisis tipo “last observation
carried forward”. Cinco pacientes interrumpieron tratamiento por
acontecimientos adversos; 1 en el grupo de TVD y 4 en el de AZT/3TC.
El cambio medio desde el valor basal en el FG (formula Cockroft-
Gault) fue de -12,6 para TVD y +2,5 mL/min para AZT/3TC.
Conclusiones: El cambio de AZT/3TC a TVD, fue bien tolerado man-
teniéndose la eficacia durante 72 semanas. El cambio a TVD aumen-
t6, de forma significativa, la grasa total en extremidades con respec-
to a los que mantuvieron AZT/3TC. El aumento también fue
significativo para aquellos pacientes con < 7,2 Kg de grasa basal en
extremidades y en los que tuvieron una mayor exposicién previa a
AZT (> 5 afios).

PO-9. ESTUDIO ALEATORIZADO COMPARANDO UNA
INTERVENCION INTENSIVA FRENTE A UNA INTERVENCION
ESTANDAR EN PACIENTES CON INFECCION POR EL VIH ESTABLES
CON RIESGO CARDIOVASCULAR MODERADO-ALTO

M. Masia', E. Bernal, S. Padilla’, N. Garcia?, V. Sanchez!,
]J.C. Escribano!, E. Martinez?, ].M. Ramos’, C. Escolano’, C. Robledano!
y F. Gutiérrez!

'Unidad de Enfermedades Infecciosas. 2Laboratorio de Andlisis Clinicos.
Hospital General Universitario de Elche. Alicante. *Hospital Clinic-
IDIBAPS. Barcelona.

Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad de una intervencién inten-
siva frente a una intervencion clasica en pacientes con infeccién por
el VIH con riesgo cardiovascular moderado o alto.

Métodos: Estudio piloto aleatorizado en pacientes estables con in-
feccion por el VIH y supresién virolégica bajo tratamiento antirretro-
viral, y dos o mas factores de riesgo cardiovascular o un riesgo vas-
cular segtn la escala de Framingham =10%. La diana terapéutica en
el grupo de intervencion intensiva fue una cifra de colesterol LDL <
100 mg/dl, con el uso de antiagregantes, y sustitucion de los inhibi-
dores de la proteasa. En la rama de intervencién estandar el objetivo
era mantener una cifra de colesterol LDL < 130 mg/dl. El objetivo
primario fue progresion de la aterosclerosis medida por el grosor de
la intima media carotidea (cIMT). Los objetivos secundarios fueron la
eficacia en alcanzar las cifras diana de colesterol LDL, cambios en
biomarcadores inflamatorios y la aplicabilidad y seguridad de la in-
tervencion.

Resultados: Treinta y dos (47%) y 36 (53%) pacientes fueron asigna-
dos a la intervencion intensiva y estandar, respectivamente. Tras 12
meses, el porcentaje mediano de cambio de cIMT fue +1,63% (-4,95-
10,54) con la intervencién intensiva, y +1,79% (-6,61-6,1) con la es-
tandar (p = 0,59). El LDL-colesterol (39 frente al 7%; p < 0,001) y la
puntuacién de Framingham (10 frente al 0%; p = 0,03) presentaron
mayores reducciones con la intervencion intensiva. No se encontra-
ron cambios significativos en los niveles de proteina-C reactiva, in-
terleucina-6 y factor de necrosis tumoral-alfa. No ocurrieron efectos
adversos significativos ni fracasos virolégicos durante el estudio.
Conclusiones: Una intervencién agresiva centrada en el colesterol
LDL en pacientes con infeccién por el VIH fue segura y muy eficaz
para conseguir los niveles diana en pacientes adherentes. La inter-
vencioén no influyé en la progresién del cIMT ni en los marcadores de
inflamacién tras un afio de seguimiento.

PO-10. INDICE DE NOLAN: UTILIDAD PARA EVALUAR
LIPOATROFIA CON UNA UNICA DENSITOMETRIA

A. Torres-Cornejo, M. Trastoy Gonzalez, D. Garcia Solis, I. Rivas
Jeremias, L. Lopez-Cortes, D. Lopez-Ruiz, M. Leal, R. Garcia,
R. Mata-Caballero, A. Gutiérrez-Valencia y P. Viciana Fernandez

Hospital Virgen del Rocio. Sevilla.

Antecedentes y objetivos: La densitometria dual con rayos X (DEXA)
es una técnica objetiva para la medida del tejido graso. No existen
tablas normalizadas que permitan catalogar como lipoatrofia (LA) a
un paciente en base a un DEXA no evolutivo. Nos planteamos descri-
bir los valores de tejido graso normalizado, por género e IMC, en
poblacién VIH autéctona, mediante DEXA, y evaluar diferentes me-
didas del tejido graso, incluido indice Nolan, entre poblacién VIH
con/sin TAR previo y con/sin LA.

Pacientes y método: Estudio transversal (abril 2007-mayo 2009). Par-
ticiparon pacientes con infeccion VIH, refirieran o no cambios corpo-
rales. Se realizé DEXA de cuerpo entero (Hologic QRD-5400V). Se re-
cogieron talla, peso, IMC, cintura y cadera. Grupos: “Naive” si el DEXA
fue realizado sin TAR previo o primeros 6 meses; “LA” si autorreferian
pérdida de grasa corporal; y “no-LA” si, estando en TAR, no referian LA.
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Naive (130) LA (122) No-LA (78)

Sexo (n.%) V (106) M (24) Vv (92) M (30) V (58) M (20)
Edad 354+79 358 +11,3 46,8 + 7,63 436+55% 453 +7,5% 454+82
IMC 239+28 247 +44 23330 228+40 25,5 + 3,6 224+38
% Gr Brlzq 20,3 +7,0* 39,0+ 14,3 182+79 36,6 11,7 24,8 +72% 40,0 £ 114
% Gr Pierlzq 25,2 +5,6* 39,2 +10,1 15,3 £ 4,9* 26,7 +9,0** 25258 37,7+89
% Gr Pizq/IMC 1,05 £ 0,2* 1,59 + 0,37 0,66 £ 0,19** 1,18 +0,4** 0,99 +0,2 1,70 £ 0,4
Gr Pier/GrTot 39,5 + 6,3 426+74 25,8 + 7,4** 29,3 + 11,8** 340+81 37,0 £ 10,2

*p < 0,05 entre géneros. **p < 0,05 entre naive y LA.

Se incluyeron edad, género y duracién TAR previo al DEXA. Para com-
paraciones entre variables y grupos se utilizé x* y T segtn fueran cua-
litativas o cuantitativas. Mediante curvas ROC se seleccion6 la mejor
medida corporal para catalogar como LA, entre aquellas que habian
mostrado significacién previamente. Se us6 paquete SPSS v15.
Resultados: Total 330 pacientes (258 hombres, 74 mujeres), 130
grupo naive (106 hombres, 24 mujeres) y 200 en TAR, 122 referian
LA (92 hombres, 30 mujeres) y 78 no-LA (58 hombres, 20 mujeres).
Resultados mas relevantes:

En varones, el indice de Nolan presentaba la mejor area bajo la curva
(AUC) ROC (0,911: IC 0,873-0,949), alcanzando una sensibilidad del
97%, con especificidad del 52%. En mujeres, sin embargo, el AUC-ROC
cae al 0,79, lo que reduce mucho la sensibilidad.

Conclusiones: En ambos géneros, el % de grasa en pierna izquierda,
su relacién con el IMC (I. Nolan) y la relacién grasa piernas/grasa
total estan significativamente disminuidos en pacientes con LA. El
indice Nolan es el que presenta mejor sensibilidad para la cataloga-
cién de pacientes varones con lipoatrofia.

PO-11. OSTEOPOROSIS EN PACIENTES VIH EN TRATAMIENTO
ANTIRRETROVIRAL: RELACION CON LA EDAD Y LA GRASA
CORPORAL

L. Montes, M. Fuster, V. Estrada, M. Fuentes Ferrer, M.J. Téllez,
]J. Vergas, C.E. Pérez, S. Serrano y M.J. Amérigo

Hospital Clinico San Carlos. Madrid.

Antecedentes/objetivos: La prevalencia de osteopenia (OPE) y os-
teoporosis (OPO) en pacientes con infeccién VIH es elevada y supe-
rior a la descrita en poblacién no infectada por VIH. El objetivo del
estudio es analizar la frecuencia de OPE y OPO en una cohorte de
pacientes VIH en tratamiento antirretroviral (TAR) y estudiar qué
factores se asocian su existencia.

Métodos: Analisis descriptivo transversal de 97 pacientes VIH+ con-
secutivos en TAR. Diagndstico mediante DEXA (Hologic Explorer-W)
con andlisis de densidad mineral 6sea (DMO) y composicién corpo-
ral. Diagnéstico segtn criterios OMS: T-score > -1, DMO normal;
entre -1y -2,5, OPE; < -2,5, OPO. Andlisis de regresién lineal para la
variable dependiente continua DMO lumbar (g/cm?) y de regresion
logistica para la variable dependiente dicotémica osteoporosis me-
diante el paquete estadistico SPSS 15.0.

Resultados: Edad 45,4 + 9,9 afios, 77,3% varones, IMC 23,8 + 3,1 kg/
m?; 50% fumadores 50%. Presentan coinfeccion VHC 25% y VHB 12,8%.
TAR con IP 38,5%, con NNRTI 39,6%. La mediana de tiempo acumula-
do en TAR es NRTI: 104,0 meses (RIQ: 45,0-134,0), IP: 24,5 (RIQ: 0,0-
46,2) NNRTI: 21,0 (RIQ: 0,0-71,0). CD4+ 548 céls/mm? (RIQ: 383,5-
726,0); 81,4% CV indetectable. Resistencia a la insulina (HOMA =
3,8), 21,1%. Diagnostico clinico de lipoatrofia 22,3%. Grasa corporal
12.711,5 g. (RIQ: 10.025,0-17.629,5), grasa en extremidades 4.950,5
g (RIQ: 3.526,2-7.050,2), troncular, 8.029,0 g (RIQ: 6.052,5-10.699,2).
Reciben suplementos de calcio 16,1%, vitamina D3 14% y bifosfona-
tos 6,5%. Presentan en alguna localizacién osteopenia 54,7% y osteo-
porosis 25,3%. En el andlisis univariante para la variable dicotémica
osteoporosis existe asociacién significativa con la edad, el IMC y el
tiempo en NNRTI superior a 28 meses y una tendencia a la asociacién
con lipoatrofia. Para la variable dependiente continua DMO lumbar

hay asociacion significativa con edad y hepatitis C, y hay tendencia a
la asociacién con IMC y CV detectable. Son factores asociados inde-
pendientemente con la DMO lumbar (g/cm?): la edad (B = -0,033; p
=0,004) y la grasa corporal (B = 0,046; p = 0,026) y se asocian inde-
pendientemente con la presencia de osteoporosis la edad (OR: 1,1; p
=0,004) y tienden a asociarse lipoatrofia (OR: 2,5; p = 0,123) y tiem-
po acumulado en tratamiento con NNRTI superior a 28 meses (OR:
0,9; p=0,104).

Conclusiones: El 25% de los pacientes VIH+ en tratamiento de nues-
tra serie presentan osteoporosis a una edad media de 45 afios. Esta
no se asocia claramente con la duracién o tipo de TAR, pero si con la
edad, mientras que una mayor cantidad de grasa corporal ejerce un
efecto protector.

PO-12. PREVALENCIA E IMPACTO DE LOS CAMBIOS FiSICOS EN
PERSONAS VIH+ EN TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL.
RESULTADOS DE UN ESTUDIO NACIONAL BASADO

EN LAS PERCEPCIONES DE PACIENTES Y MEDICOS

L. Griffa, E. Cabrero y A. Burgos
Abbott Laboratories, S.A.

Objetivos/antecedentes: Las personas infectadas por VIH, que han
sido tratadas con terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA),
frecuentemente desarrollan cambios fisicos (CF) con importante im-
pacto psicosocial. El objetivo de este estudio fue determinar la pre-
valencia de los CF percibidos por los pacientes VIH+ y sus médicos; y
medir el impacto de dichos CF en la vida diaria del paciente.
Métodos: Estudio epidemioldgico, multicéntrico, nacional, de pa-
cientes VIH+ en TARGA, y sus médicos, que completaron en paralelo
cuestionarios sobre la percepcion de CF especificos, su intensidad e
impacto en actividades diarias. Se calculé un tamafio muestral de
1.020 pacientes (tasa de no-respuesta, 20% y efecto de disefio, 1,6).
La poblacién del estudio fue muestreada con un disefio polietapico
en 102 centros/hospitales. Se recibié aprobacién de un CEIC y todos
los sujetos firmaron consentimiento informado Los resultados se
presentan como porcentajes ajustados (I1C95%).

Resultados: Se recogieron 965 cuestionarios pacientes-médicos de
98 centros. La edad media fue de 43,7 * 8,5 afios y un 73% fueron
hombres. La prevalencia de percepcién de los CF de pacientes y mé-
dicos fue del 55,1% (52,0-58,1) y 55,2% (52,1-58,2), respectivamente
(p =1,000). El CF mas comn fue la lipoatrofia, segiin lo manifestado
por el 47,3% (43,7-49,8%) de los pacientes y el 49,4% (46,3-49,4%) de
los médicos (p = 0,033), seguida por la lipohipertrofia, cambios en la
coloracién en piel y conjuntiva. La lipodistrofia fue, considerada por
la mayoria de pacientes y médicos de intensidad leve o moderada;
siendo calificada de grave la lipoatrofia en piernas por un 22,6% de
los pacientes y un 24,7% de los médicos (p = 0,078). Acorde a lo es-
perado, la prevalencia de CF se incrementaba con el tiempo en TAR-
GA de forma significativa (p < 0,0005). Aunque no se encontré dife-
rencia entre sexos en la prevalencia global de CF (p = 0,649), mas
mujeres que hombres refirieron lipoatrofia en brazos (p = 0,009) y
nalgas (p < 0,007). El 58,2% (54,0-62,4%) de los pacientes con CF refi-
rieron que el desarrollo de dichos cambios afect6 a su vida diaria, y
que este efecto fue mas notorio en la poblacién femenina (p =
0,011).



12 I Congreso Nacional de GESIDA

Conclusiones: Este estudio refleja la alta prevalencia de los cambios
fisicos percibidos tanto por pacientes VIH+ como por sus médicos. La
posible aparicién de cambios fisicos deberia constituir uno de los
factores a tener en cuenta en el momento de instaurar la terapia an-
tirretroviral, tanto por su frecuencia, como por el impacto negativo
que tienen en la vida del paciente.

PO-13. UTILIDAD DE LA DETERMINACION POR PCR
CUANTITATIVA DE CMV EN EL DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD
ORGANICA POR CMV EN PACIENTES CON INFECCION POR VIH
Y < 50 LINFOCITOS CD4

M. Puig Asensio, M.T. Tértola Fernandez, V. Falcé Ferrer, M. Lowak,
A. Imaz Vacas, A. Curran, M. Crespo Casal, R. Sordé Masip,
E. Caballero Requena y E. Ribera Pascuet

Hospital Vall d’Hebron. Barcelona.

Objetivo: Estudiar la prevalencia de infeccién por CMV en pacientes
con infeccién por VIH y < 50 linfocitos CD4 y evaluar la utilidad de la
determinacién cuantitativa de CMV por PCR en el diagnéstico de la
enfermedad organica por CMV.

Métodos: Un total de 88 pacientes con infeccién por VIH y < 50 CD4
fueron seleccionados de la base de datos del Hospital Vall d’Hebron
durante los afios 2006-2008. En 68, se les realiz6 una determinacion
de PCR cuantitativa para CMV antes de iniciar tratamiento antirre-
troviral y fueron incluidos en el estudio (los 20 restantes fueron ex-
cluidos por no disponer de dicha determinacién). Se correlacioné la
presencia de viremia por CMV con la situacién inmunoldgica de la
infeccién por VIH (CD4 y Carga viral) y con la documentacién de
afectacion organica por CMV en el momento basal y a los 3, 6y 12
meses tras iniciar TARGA. Se ha calculado la sensibilidad, especifici-
dad y valor predictivo positivo y negativo de distintos puntos de cor-
te de la viremia por CMV para la deteccién de enfermedad orgénica.
Resultados: En 17 (25%) pacientes se detect6 replicacién viral para
CMV en el momento de inclusion. Las caracteristicas basales fueron
similares en los pacientes con viremia CMV con respecto a los que no
la presentaban salvo que la cifra de linfocitos CD4 fue inferior (17 +
16-9 frente a 25,9 + 14,4 en los que tenian PCR negativa; p = 0,014).
En los pacientes en que la PCR CMV fue positiva, se document6 afec-
tacién organica en 7 (41%) casos, mientras que en ninguno con PCR
CMV negativa se documenté afectacién organica por CMV. El por-
centaje de pacientes con carga viral VIH < 50 fue similar en ambos
grupos a los 3, 6 y 12 meses. A los 12 meses el 56,9% de los pacientes
con PCR-CMV negativa y el 58,8% de los que tenian PCR CMV positiva
tenian carga viral VIH < 50 copias/mL. Al utilizar un punto de corte
de PCR CMV de 10.000 copias para la deteccién de enfermedad orga-
nica, la sensibilidad fue 71,4%, la especificidad de 100%, el valor pre-
dictivo positivo de 100% y el valor predictivo negativo de 83,3%.
Conclusiones: La deteccién de viremia por CMV en un valor > 10.000
copias tiene un valor predictivo positivo de 100% para la deteccion
de enfermedad organica por CMV en pacientes con infeccién por VIH
y < 50 linfocitos CDA4.

PO-14. BACTERIEMIAS EN PACIENTES CON O SIN INFECCION POR
EL VIH. ESTUDIO COMPARATIVO CON 8 ANOS DE SEGUIMIENTO

H. Knobel Freud', R. Terrades Robledo’, M.M. Montero Buenader?,
M.L. Sorli Redo’, J.P. Horcajada Gallego!, M. Salvadé Costa?,

G. Vallecillo Sanchez', J. Villar Garcia', A. Gonzalez Mena'

y A. Guelar Grinberg'

"Hospital del Mar. Barcelona. 2Laboratorio de Referencia de Catalunya.
El Prat de Llobregat. Barcelona.

Objetivo: Las infecciones bacterianas son frecuentes en los pacientes
con infeccién VIH. El objetivo del estudio fue comparar la etiologia,

el origen y el prondstico de las bacteriemias en pacientes con o sin
infeccién por el VIH.

Métodos: Durante el periodo de estudio, 2000-2007, todos los pa-
cientes con bacteriemia ingresados en un hospital universitario de
Barcelona fueron seguidos de forma prospectiva. Se consideré de ori-
gen nosocomial cuando se adquirié a las 72 horas del ingreso o se
relacion6 con procedimientos médicos. Para la comparacién de pro-
porciones se empled la prueba del Chi cuadrado.

Resultados: Se identificaron 5.043 episodios de bacteriemia, 4.635
(92%) en pacientes VIH- y 408 (8%) en pacientes VIH+. Se considera-
ron de origen nosocomial el 45,6% en los pacientes VIH-y en el 23,8%
de los VIH+. En las bacteriemias nosocomiales no se encontraron di-
ferencias significativas en la etiologia ni en el foco de infeccién, la
mortalidad fue del 39,2 y del 33,3% para los pacientes con o sin in-
feccién VIH, ajustado por edad y sexo la OR de fallecimiento en pa-
cientes VIH+ fue de 2,67 (IC del 95%: 1,63-4,36). Se consideraron de
origen comunitario en 2.519 VIH- y en 311 VIH+. En las bacteriemias
comunitarias los focos mas frecuentes de sepsis en los pacientes sin
infeccion VIH fueron: orina (41,2%), abdominal (16,8%) y primaria
(16,5%); en VIH+: neumonia (33,8%) y primaria (23,8%). Los microor-
ganismos mas frecuentes en VIH- fueron: E. coli (43,3%), otras bacte-
rias gramnegativas (21,7%), S. pneumoniae (10%); en VIH+: S. pneu-
moniae (27%), S. aureus (21,2%), Salmonella sp (10%). La mortalidad
fue del 11 y del 11,6% en VIH- y VIH+, respectivamente, ajustado por
edad y sexo la OR de mortalidad fue de 2,3 (IC del 95%: 1,47-3,61)
para los pacientes con infeccién VIH.

Conclusiones: Los focos de infeccién y los agentes etioldgicos en las
bacteriemias de origen comunitario son diferentes en los pacientes
con o sin infeccién VIH. En los pacientes con infeccién VIH predomi-
na la infeccién por microorganismos gran positivos, por lo tanto la
antibioticoterapia empirica debe estar dirigida frente a estos agentes
patégenos. La mortalidad cruda es superior en los pacientes con in-
feccién VIH, tanto en las bacteriemias de origen nosocomial como
comunitaria.

PO-15. EVALUACION SISTEMATICA DE LAS ENFERMEDADES DE
TRANSMISION SEXUAL EN UNA COHORTE DE PACIENTES CON VIH

M. Noureddine, J. de la Torre-Lima, F.M. Repiso Bosco, L. Mérida,
J.L. Prada, J. Olalla y A. del Arco

Hospital Costa del Sol. Marbella. Mdlaga.

Objetivo: Describir las enfermedades de transmisién sexual (ETS) en
los pacientes VIH con conductas de riesgo sexual

Material y método: Cohorte de pacientes VIH atendidos desde enero
2008 a marzo 2009. De un total de 400 pacientes referian conductas
de riesgo sexual en el dltimo afio 70 pero solo aceptaron participar
49 pacientes. A todos los pacientes se les realiz6 una anamnesis com-
pleta sobre habitos sexuales y se solicitd serologia de herpes I y II,
clamidia trachomatis, RPR y TPHA. Se realiz6 por dermaté6logo ex-
perto despistaje de infecciones por gonococos, clamidias, virus del
papiloma humano (VPH), citologia de cérvix y de canal anal en mu-
jeres, citologia anal en hombres que tienen sexo con hombres y des-
pistaje de patologia maligna HPV genital. Presentamos un andlisis
descriptivo de las caracteristicas demograficas y las enfermedades
de transmision sexual (ETS) encontradas en este grupo.

Resultados: Eran hombres 47 (96%), con una mediana de edad de 40
afios (rango: 34-46). Presentaban coinfeccién con el VHB un 10% y
con el VHC un 14%. Realizaban tratamiento antirretroviral 38 pacien-
tes (77%) siendo la mediana de CD4 536 cél/mL (372-751); y estaban
en el estadio C de la CDC 12 pacientes (24%). Respecto a conductas de
riesgo 9 solo reconocian practicas heterosexuales y 40 homosexuales
(80%), con una mediana de nimero de parejas del grupo de 2 (1-7,7),
donde el uso del preservativo es ocasional en el 22% de los encuesta-
dos y nunca en el 4%. Reconocian adiccion parenteral a drogas 4 pa-
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cientes (8%), Respecto a los diagnésticos de ETS: sifilis 13 pacientes
(26%) (1 primaria, 6 secundarias, 4 latentes y 2 indeterminada), in-
feccién por virus Herpes tipo Il 5 pacientes (10%), lesiones tipo con-
diloma acuminado asociado a VPH 20 pacientes (40%), infecciones
por gonococo 3 pacientes (2 proctitis y 1 uretritis) y cultivos positi-
vos en canal anal a chlamydia trachomatis 17 pacientes (35%). Ade-
mas, presentaban algiin grado de displasia epitelial anal 7 pacientes
(%), 4 displasias leve-moderadas y 3 carcinomas in situ (tipo enfer-
medad de Bowen). En global, el 96% de este grupo de pacientes pre-
sentaba alguna ETS.

Conclusiones: Las ETS son una patologia muy prevalente en pacien-
tes VIH con relaciones sexuales de riesgo. Mediante un protocolo de
estudio y exploracion sistematica se consiguen diagnésticos preco-
ces que evitan la progresién a enfermedad mas grave. Se constatan
importantes carencias en los comportamientos sexuales de pacien-
tes VIH que deben solventarse mediante la educacién y prevencion.

PO-16. LA CITOLOGIA LIQUIDA AUMENTA LA SENSIBILIDAD
EN EL DIAGNOSTICO DE DISPLASIA ANAL EN HOMBRES QUE
TIENEN SEXO CON HOMBRES VIH+

M. Trastoy Gonzalez, ].A. Garcia-Cantén, M. Fontillén, M. Sanchez,
L. Merino, A. Torres, L.F. Lopez-Cortés y P. Viciana

Hospital Virgen del Rocio. Sevilla.

Objetivo: Conocer la prevalencia de lesion intraepitelial anal y la
tasa de infeccién por el virus del papiloma humano (VPH) en hom-
bres que tienen sexo con hombres (HSH) VIH+, comparando la cito-
logia Papanicolau de extendido manual con la citologia liquida.
Pacientes y método: Se han incluido 69 pacientes HSH pertenecien-
tes a la cohorte de pacientes VIH de nuestro hospital. Las dos mues-
tras citolégicas se obtuvieron mediante cepillado del canal anal con
escobillén de Dacron. Un frotis se analizé en extensién manual en
porta y otro se preparé en medio liquido con el método Thin-prep®.
La presencia o ausencia de HPV se determiné con “Amplicor HPV
DNA Test” y el genotipado se realizé con “Linear Array Genotyping
HPV Test” (Roche Diagnostics).

Resultados: Se han realizado un total de 138 citologias anales en 69
HSH desde enero 09 hasta finales de mayo. La media y mediana de
edad es de 38 afios. La media de CD4 en el momento de la toma cito-
légica era de 379 cél/ml (minimo de 204 y maximo de 1.447 cél/mil)
y el 46% de los pacientes eran naive al tratamiento antirretroviral.
Citologia normal en el 33,3% por extendido manual y del 44,9% por
citologia liquida. ASCUS del 37,7 frente al 17,4% (extendido manual
frente a liquida), mientras que la presencia de displasia fue, para LSIL
de un 21,7% vs 33,3% y para HSIL del 2,9% vs 1,5%. La prevalencia de
infeccién por VPH-Alto riesgo (AR) fue del 71,2%; un 8,5% estaban
infectados por VPH de otro riesgo y el 20,3% estaban libres de infec-
cién por VPH. Mas de la mitad (57,1%) de los pacientes infectados por
VPH-AR presentaban algtn tipo de displasia (ASCUS, LSIL o HSIL).
Conclusiones: La displasia anal aparece en la mitad de los HSH VIH+,
en los que estaria indicada la segunda fase del cribado (anoscopia y
biopsia). La tasa de infeccién por VPH-AR en HSH VIH+ es muy alta,
alcanzando el 80% en los pacientes que presentan citologia anormal.
La citologia liquida mejora la calidad de la muestra aumentando la
sensibilidad en el diagnéstico de lesiones de bajo o alto grado y dis-
minuyendo el nimero de ASCUS.

PO-17. PREVALENCIA DE LA INFECCION POR EL VPH-AR
EN UNA COHORTE MULTICENTRICA DE HOMBRES
Y MUJERES VIH-POSITIVOS, CORIS

M. Ortiz!, C. Gonzalez?, M. Torres, ]. del Romero?, P. Viciana4,
A. Pefia’, S. Garcia®, M. Trastoy*, J. Hernandez®, B. Hernandez®,
J.R. Blanco?, L. Metola’, V. Sanchez?® y ]. del Amo?

ICentro Nacional de Microbiologia. Instituto de Salud Carlos III.
Madrid. 2Centro Nacional de Epidemiologia. Instituto de Salud Carlos
III. Madrid. *Centro Sanitario Sandoval. Madrid. “Hospital Virgen del
Rocio. Sevilla. sHospital San Cecilio. Granada. ®Hospital Ramén y Cajal.
Madrid. "Hospital San Pedro. Logrofio. La Rioja. *Hospital Universitario
de Elche. Alicante.

Objetivos: Estimar la prevalencia de infeccién por el virus del papi-
loma humano de alto riesgo (VPH-AR) y factores de riesgo asociados
en personas VIH positivas.

Métodos: CoRIS es una cohorte multicéntrica, abierta y prospectiva
de personas VIH positivas, naive al tratamiento antirretroviral a la
entrada. El reclutamiento comienza en 2004 y desde junio del 2007,
se asocid a CoRIS un modulo sobre infeccién por VPH donde se pre-
guntan conductas sexuales y consumo de tabaco con un cuestionario
disefiado para tal fin. La infecciéon anal/cervical por VPH se determi-
né con “Amplicor HPV DNA Test” y se genotipé con “Linear Array
Genotyping HPV Test” (Roche Diagnostics). Se realiz6 un analisis
descriptivo y una regresion logistica maltiple para el calculo de aso-
ciaciones de interés valorando confusién y modificacioén de efecto. El
analisis estadistico se realizé con Stata 10.

Resultados: De 339 pacientes, el 79,4% eran hombres que tienen
sexo con hombres (HSH), el 18% mujeres heterosexuales y el 2%
hombres heterosexuales. Para HSH, la mediana de edad fue 34 afios
(RIC: 29-41), la de edad de la primera relacion sexual fue 17 afios
(RIC: 15-19) y la del niimero de parejas sexuales en los tdltimos 12
meses fue 5 (RIC: 1-20). El 58% de HSH y el 50,8% de mujeres tuvie-
ron practicas sexuales de riesgo (coito anal/vaginal sin condén) en
los dltimos 12 meses. Se disponen de 332 resultados de VPH. La pre-
valencia de infeccién por VPH-AR en HSH fue del 87% (IC del 95%:
82-91). La prevalencia cervical y anal en mujeres fue del 56,4% (IC del
95%: 43,3-69,7) y del 62,5% (IC del 95%: 45,8-77,3), respectivamente.
La prevalencia de infecciones miltiples en ano en HSH fue del 70,8%
(IC del 95%: 64-77), del 68% (IC del 95%: 6,5-85) en mujeres y del
44,8% (IC del 95%: 26,5-64,3) en cérvix. Los genotipos mas frecuentes
en HSH fueron VPH-16 y VPH-66. En mujeres los genotipos mas fre-
cuentes en cérvix fueron VPH-16 y VPH-52, y en ano VPH-52 y VPH-
66. En el anadlisis multivariante, los HSH no fumadores tenian una
prevalencia de infeccién por VPH-AR mas baja que los fumadores
(OR: 0,31; IC del 95%: 0,13-0,77). La prevalencia de infeccién por
VPH-AR en cérvix fue mayor en mujeres con practicas sexuales de
riesgo en el dltimo afio (OR: 5,01; IC del 95%: 1,42-17,7) y menor en
las que tuvieron CD4 entre 200-500 a la entrada de la cohorte (OR:
0,07; IC del 95%: 0,01-0,54).

Conclusiones: La prevalencia de infeccion por VPH-AR en personas
VIH-positivas es alta; siendo casi universal entre HSH. La prevalencia
de infecciones mdltiples es también elevada. Los factores de riesgo
asociados a la infeccién por VPH-AR son distintos en HSH y muje-
res.
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PO-18. ELEVADA PREVALENCIA DE VPH-AR EN HOMBRES QUE
TIENEN RELACIONES CON HOMBRES EN UN CENTRO DE
ENFERMEDADES DE TRANSMISION SEXUAL EN MADRID

M. Ortiz!, M. Torres’, P. Clavo?, C. Rodriguez?, B. Alejos?, J. del Amo3,
J.M. Belmar?, ]. Ballesteros?, A. Garcia-Saiz! y ]. del Romero?

nstituto de Salud Carlos III. Madrid. 2Centro Sanitario Sandoval.
Madrid. 3Centro Nacional de Epidemiologia, ISCIII. Madrid.

Antecedentes: La infeccién del canal anal por el virus del papiloma
humano de alto riesgo (VPH-AR) es una infeccién de transmisién
sexual muy frecuente en hombres que tienen sexo con hombres (HSH),
el VPH-AR es la causa fundamental para el desarrollo del cancer anal.
Objetivo: Describir la prevalencia y los factores de riesgo de la infec-
cién por VPH-AR en HSH que acuden a un centro de enfermedades
de transmision sexual en Madrid, durante los afios 2005 y 2006.
Metodologia: Estudio transversal de HSH identificados mediante un
muestreo de conveniencia en el Centro Sanitario Sandoval, Madrid.
Se recogi6 informacién sobre la edad, el pais de origen y el estatus
VIH. La infeccién por VPH-AR se determiné con HC2 HR HPV DNA
test (Digene Corporation, EEUU). Se realizé un analisis descriptivo y
se calcularon las asociaciones de interés con Odds Ratios y sus inter-
valos de confianza al 95%.

Resultados: De 405 HSH: 259 (64%) eran espafioles, 104 (26%) de
América Latina y 42 (10%) de otras localizaciones, 141 (35%) tenian
menos de 30 afios, 175 (43%) entre 31 y 40 y s6lo 16 (4%) mas de 50,
142 (35%) eran VIH-positivos. La prevalencia de infeccién por VPH-
AR vari6 segtn el lugar de origen, 55% en espaiioles, 59% en Latinoa-
mericanos y 38% en otras localizaciones; la edad, 51% en menores de
30 afios, 58% entre 31 y 40 afios y 25% en mayores de 50 y el estatus
VIH, 42% en VIH-negativos y 74% en VIH-positivos. Ser VIH-positivo
se asoci6 a una prevalencia de VPH-AR cuatro veces mayor que en
VIH-negativos (OR 4,1; IC del 95%: 2,6-6,7).

Conclusiones: La prevalencia de infeccién por VPH-AR en HSH es
muy elevada, en especial en hombres infectados por VIH. Es esencial
valorar cudles son las estrategias mas apropiadas para la prevencién
del cancer anal en este colectivo.

Jueves, 22 de octubre. Sesiéon B

Moderadores: Lucia Pérez Alvarez y Melchor Riera

PO-19. 20 ANOS DEL REGISTRO DE INFECCION POR VIH-2
EN ESPANA

A. Treviiio!, C. de Mendoza', E. Caballero?, A. Aguilera?,

C. Rodriguez*, R. Ortiz de Lejarazu’, J.M. Eiros®, L. Roc®, J. Niubé?,
G. Marcaida?®, C. Raya®, T. Cabezas', E. Calder6n™, L. Force??,

A.M. Lépez Lirola®, L. Fernandez-Pereira®, . Viciana', R. Benito',
M. Trigo", V. Soriano! y Grupo Nacional para el estudio del VIH-2

'Hospital Carlos IlI. Madrid. >Hospital Vall d’Hebron. Barcelona.
3Hospital de Conxo. Santiago de Compostela. A Corufia. “Centro
Sanitario Sandoval. Madrid. *Hospital Clinico Universitario. Valladolid.
SHospital Miguel Servet. Zaragoza. "Ciudad Sanitaria de Bellvitge.
Barcelona. 8Hospital General Universitario. Valencia. °Hospital del
Bierzo. Ponferrada. Leén. "®Hospital de Poniente. Almeria. "Hospital
Virgen del Rocio. Sevilla. ?Hospital de Mataré. Barcelona. *Hospital
Universitario de Canarias. La Laguna. Tenerife. *Hospital San Pedro de
Alcdntara. Cdceres. Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga. '*Hospital
Clinico Universitario Lozano Blesa. Zaragoza. Complejo Hospitalario.
Pontevedra.

Objetivo: El grupo espafiol para el estudio de la infeccién por VIH-2
se constituyé en 1988 para estudiar a las personas infectadas por

este retrovirus en Espafia. El presente trabajo describe las principales
caracteristicas de los pacientes VIH-2 incluidos en el registro nacio-
nal de casos hasta 31 diciembre 2008.

Métodos: En el momento de identificacién de un nuevo caso se re-
cogen datos demograficos y serolégicos. Durante el seguimiento lon-
gitudinal el recuento de linfocitos CD4, carga viral, tratamiento anti-
rretroviral y eventos clinicos. La medicién de carga viral VIH-2 en el
plasma se cuantific6 mediante EasyQ v1.1 (Nuclisens, Biomerieux),
cuyo limite de deteccién es de 50 copias VIH2-RNA/mL. Los analisis
de resistencias a los antirretrovirales y de subtipo genético se reali-
zaron en sujetos con viremia detectable.

Resultados: Hasta la fecha se habian registrado un total de187 casos
de infeccién por VIH-2 en Espafia (17 de ellos en el afio 2008). El 68%
de los pacientes eran hombres. Media de edad: 40 afios con un rango
entre 2 (Gnico caso de transmision vertical) y 84. La mayoria son
originarios del Africa subsahariana (n = 126), seguidos de Espaiia (n
= 35), Portugal (n = 5), India (n = 1), Francia (n = 1) y Reptblica Do-
minicana (n = 1). La principal via de contagio es el contacto hetero-
sexual (83%), aunque 10 varones eran homo/bisexuales y otros 5
admitian haber sido ADVP. Un total de 38 (20%) individuos habian
desarrollado SIDA y 8 de los sujetos han fallecido; el resto contindan
asintomaticos. La coinfeccién por VIH-1 se ha observado en 17 suje-
tos (9%). El subtipo genético predominante es el VIH-2 A (88%), aun-
que existen 5 pacientes infectados por subtipo B (principalmente de
Guinea Ecuatorial). El 30% presentaron cifras de CD4 < 200 en el in-
greso en el registro, muchos de ellos con viremia detectable, pero
nunca superior a 100.000 copias VIH2-RNA/mL. La tasa de fracaso
terapéutico es elevada y las mutaciones de resistencia mas frecuen-
tes en pacientes con fracaso virolégico son rtQ151M, rtkK65R y
prol47A.

Conclusiones: Aunque el nimero de sujetos infectados por VIH-2 va
en aumento, no hay evidencia de una rapida propagacién, como la
que ha ocurrido con VIH-1. La infeccién por VIH-2 generalmente se
reconoce en inmigrantes del Africa subsahariana occidental, donde
la infeccién es endémica. Con menor frecuencia en nativos espafioles
que han viajado alli o han tenido parejas sexuales de esas regiones.
El tratamiento antirretroviral es mas limitado y se asocia a peor res-
puesta viro-inmunolégica en los pacientes VIH-2 que VIH-1.

PO-20. EPIDEMIOLOGIA, RELEVANCIA CLINICA E IMPACTO EN LA
SALUD PUBLICA DE LA INFECCION POR HTLV-1 EN ESPANA

A. Trevifio!, C. de Mendoza!, A. Aguilera?, E. Caballero?®, C. Rodriguez?,
R. Benito 5, R. Ortiz de Lejarazu®, ].M. EirosS, E. Calderén’,

M. Rodriguez Iglesias?, M. Garcia Campello®, .M. Ramos™,

J. Garcia Costa', A. Herndndez Betancor®?, M. Lopez Diéguez',

C. Gobmez Hernando™, A. Torres', D. Escudero’®, ]. del Romero?,

V. Soriano' y Grupo Espafiol para el estudio del HTLV

'Hospital Carlos IIl. Madrid. 2Hospital de Conxo. Santiago de
Compostela. A Corufia. *Hospital Vall d’Hebron. Barcelona. “Centro
Sanitario Sandoval. Madrid. *Hospital Clinico Universitario Lozano
Blesa. Zaragoza. ®Hospital Clinico Universitario. Valladolid. "Hospital
Virgen del Rocio. Sevilla. 8Hospital Universitario de Puerto Real. Cddiz.
9Complejo Hospitalario. Pontevedra. ®Hospital General Universitario
de Elche. Alicante. "Hospital Cristal-Pifior. Orense. ?Hospital
Universitario Insular de Gran Canaria. Las Palmas. *Hospital Clinic.
Barcelona. “Complejo Hospitalario. Toledo. *Hospital Universitario de
Canarias. La Laguna. Tenerife. '*Hospital Germans Trias i Pujol.
Badalona. Barcelona.

Antecedentes: En Espafia existe un registro nacional de casos de in-
fecciéon por HTLV desde 1988, fecha en la que se constituy6 el grupo
nacional para el estudio de esta infeccién. Un total de 38 hospitales,
distribuidos por toda la geografia espafiola, participan en los estu-
dios periddicos de vigilancia epidemioldgica que el grupo lleva a
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cabo. El presente trabajo describe las caracteristicas principales de
los sujetos infectados por HTLV-1 comunicados en Espafia hasta 31
diciembre 2008.

Métodos: El diagnéstico de infeccion por HTLV se realiz6 mediante
el uso de un ELISA seguido de la confirmacién mediante Western
blot con un patrén especifico para HTLV-1 y/o PCR a partir de células
mononucleares de sangre periférica. De todos los individuos con
diagnéstico positivo para HTLV-1 se recogieron datos demograficos
y epidemiolégicos relevantes.

Resultados: Hasta la fecha se habian registrado un total de 124 casos
(20 de ellos se diagnosticaron en el afio 2008). La media de edad de
los pacientes en el momento del diagndstico era de 40 afios (rango
entre los 40 y 78). Distribucién por sexos similar. La principal via de
transmision es la heterosexual (55%), seguida de la parenteral (25%)
y vertical (14%). Cerca del 50% (n = 56) eran inmigrantes de Sudamé-
rica, donde la infeccién por HTLV-1 es endémica. Sin embargo, un
30% (n = 36) fueron nativos espafioles y el 20% restante africanos. La
coinfeccién por VIH-1 se observé en 21 sujetos, 12 de los cuales eran
ADVP. En cuanto a la clinica asociada a la infeccién por HTLV-1, 20
casos fueron diagnosticados de paraparesia espastica tropical (TSP/
HAM), y 5 de leucemia de células T del adulto (ATL). Como resultado
de un estudio multicéntrico nacional realizado por el grupo en 2006-
2007, que incluy6 a 20.518 mujeres embarazadas, se objetivé una
prevalencia del 0,19 por 1.000, siendo 10 veces superior (2,1 por
1.000) en mujeres embarazadas procedentes de zonas endémicas.
Conclusiones: El nimero de infecciones por HTLV-1 en Espafia esta
en aumento, aunque sin evidencia de una rapida propagacion. La
gran ola de inmigracién procedente de areas donde la infeccién por
HTLV-1 es endémica, principalmente Sudamérica, da cuenta de esta
observacion. Deberia recomendarse el cribado de HTLV en embara-
zadas procedentes de estas zonas pues la exclusion de la lactancia
materna es la principal estrategia para evitar la transmisién vertical
del HTLV-1.

PO-21. ANAMNESIS SEXUAL Y SEROLOGIA VIH EN ATENCION
PRIMARIA

R. Martin de Cabo', H. Iglesias Franco!, R. Iglesias Rodriguez!,
A. Fajardo Alcantara’, A. Jiménez Moreno' y J.E. Losa Garcia?

1Centro de Salud Lain Entralgo. 2Hospital Universitario Fundacién
Alcorcon. Madrid.

Objetivo: Describir la reaccién de los individuos cuando en la con-
sulta de atencién primaria se refuerza la anamnesis sexual y, en fun-
cién de ella, el médico ofrece la realizacién de la serologia frente al
virus de inmunodeficiencia humana.

Métodos: Se llevd a cabo un estudio descriptivo prospectivo en un
centro de salud urbano durante el periodo de octubre a diciembre de
2008 en personas de 18 a 65 afios a los que se les ofrecia sistemati-
camente la realizacién voluntaria de la serologia VIH si reconocian
haber estado o estar en situacién de riesgo de transmision. Se consi-
der6 situacién de riesgo haber mantenido una relacién sexual sin
usar preservativo con una persona de la que se desconoce su estado
serolégico frente al VIH. Se utilizé la media y desviacién estandar
para describir la distribucién de las frecuencias en variables cuanti-
tativas y el porcentaje para las variables cualitativas.

Resultados: Se incluyeron 209 individuos cuya edad media fue 45,6
afios (DE 11,7); 141 eran mujeres (68%) y once no habian nacido en
Espafia (5%). Ciento noventa y cinco pacientes (93%) reconocieron la
posibilidad de haber estado o estar en situacion de riesgo. Sin embar-
go solamente 3 de los pacientes en posible riesgo (1,5%), rechazaron
la realizacién de la serologia VIH.

Conclusién: Cuando se incorpora la anamnesis sexual dirigida en la
consulta de atencién primaria, la mayoria de la poblacién estudiada
reconoce practicas de riesgo de transmisién del virus de inmunode-

ficiencia humana. Esta poblacion excepcionalmente rechaza la reali-
zacién de la serologia VIH. Por consiguiente, reforzar la anamnesis
sexual puede contribuir a diagnosticar mas precozmente esta infec-
cion.

PO-22. ESTUDIO DE ACEPTACION DE LA PRUEBA DE VIH
Y PREVALENCIA DE LA INFECCION EN PACIENTES QUE ACUDEN
A UN SERVICIO DE URGENCIAS

S. Fabra Cadenas’, S. Pérez Cachafeiro?, E. Conde Montero',
J.I. Berbardino de la Serna’, D. Montero Vega', ]. del Amo Valero?,
J.M. Peiia Sanchez de Rivera' y M. Quintana Diaz’

'Hospital Universitario La Paz. *Instituto de Salud Carlos IIl. Madrid.

Introduccidn: Los servicios de Urgencias son la puerta de entrada al
sistema sanitario de un gran ntimero de usuarios y esto les confiere
un lugar estratégico para pruebas de cribado de VIH.

Objetivo: Evaluar el grado de aceptacion de la prueba VIH, analizar
los factores asociados al rechazo y conocer la prevalencia de la infec-
ci6én en la poblacién atendida en un Servicio de Urgencias.

Método: Estudio transversal mediante muestreo por conveniencia
de pacientes entre 18 y 65 afios que acuden a Urgencias y que se
realiza analitica por motivos asistenciales. Ofrecimiento de prueba:
informacién previa, consentimiento verbal (opt-out) y si rechazo,
registro del motivo. Comunicacién telefénica de resultados negati-
vos con consejo post-prueba y explicacién de periodo ventana. El
diagnéstico de VIH se realizé por doble ELISA y RIBA de confirma-
cién. Los infectados se remitieron a la Unidad VIH. Se realiz6 analisis
descriptivo de las variables (sexo, edad, nacionalidad, nivel de estu-
dios, rechazo, resultado). Se realizaron andlisis univariados y multi-
variados globales y estratificados por sexo.

Resultados: La muestra consta de 286 personas de las cuales 135
(53%) son hombres, 206 (72%) espafioles y 44 (15%) latinoamerica-
nos. La edad media de las mujeres es de 40 afios y 46 la de los hom-
bres. La prevalencia de rechazo fue del 19% (12%-25%) en mujeres y
del 16% (10%-23%) en hombres. El grupo con mayor rechazo fue el de
extranjeros no latinoamericanos, del que rechazan la prueba un 53%
(29%-76%). Las mujeres mayores de 55 afios también presentaron un
rechazo elevado, 29% (13%-45%). En el analisis multivariado global, la
Ginica variable asociada con el rechazo fue ser extranjero no latino-
americano, OR 4,47 (2,91-23,85). Este efecto se acentta en los hom-
bres, OR: 16,59 (2,14-121,26); y se suaviza en mujeres, OR: 3,01
(1,24-16,63), donde se ve una tendencia etaria (p = 0,0209) siendo
mayor el rechazo en las mujeres mayores de 55 afios, OR: 4,54 (1,76-
25,3). S6lo se encontr6é un diagnéstico de infeccién en una mujer
siendo la prevalencia global del 0,35% (0,02-1,7%).

Conclusiones: La realizacién de pruebas de cribado de la infeccién
VIH con consentimiento verbal en un servicio de Urgencias tiene una
aceptacién superior al 80%. Los extranjeros no latinoamericanos y las
mujeres mayores de 55 afios representan los subgrupos de mayor
rechazo. La prevalencia fue del 0,35%, confirmandose la necesidad de
realizar un cribado en esta poblacién general segin las recomenda-
ciones de los CDC 2006.

PO-23. DESCRIPCION CLINICO-EPIDEMIOLOGICA DE LOS CASOS
INCIDENTES DE INFECCION POR VIH EN UN HOSPITAL DURANTE
EL BIENIO 2007-2008

J.E. Losa Garcia, B. Comeche Fernandez, M. Pérez Rueda, L. Moreno
Nufiez, R. Hervas Gomez y M. Velasco Arribas

Hospital Universitario Fundacién Alcorcén. Madrid.

Objetivo: Describir los aspectos epidemiol6gicos y clinicos mas rele-
vantes de los casos nuevos de infecciéon VIH diagnosticados en el
hospital de referencia de un area de salud en los Gltimos dos afios.
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Métodos: Estudio retrospectivo de todas las infecciones VIH nuevas
diagnosticadas en el laboratorio de un hospital de referencia de un
area de 200.000 personas durante los afios 2007 y 2008. Los datos se
obtuvieron de la revision de la historia clinica electrénica de cada
caso incidente comunicado por el laboratorio de referencia que rea-
liza la serologia de todo el area. Se utiliz6 la mediana para describir
la distribucién de las frecuencias en variables cuantitativas y el por-
centaje para las variables cualitativas.

Resultados: Durante el periodo de estudio se diagnosticaron 48 ca-
sos nuevos de infeccién VIH, que supone una incidencia de 12 casos
por 100.000 habitantes y afio. La mediana de edad fue 33 afios (DE
13), 34 eran varones (71%), 28 no habian nacido en Espafia (58%), 32
se diagnosticaron en atencién primaria (67%) y la transmision fue
sexual en el 96% de los casos. Los motivos por los que se solicité la
serologia VIH fueron: 19 controles asintomaticos (40%), 5 pérdidas
de peso (10%), 4 tlceras orales (8%), 3 gestaciones (6%), 3 adenopa-
tias (6%), 3 enfermedades oportunistas (6%), 2 lesiones genitales
(4%), 2 fiebres (4%), 1 neumonia (2%), 1 mononucleosis (2%), 1 erup-
cién cutanea (2%), 1 fuente en exposicion profesional (2%) y 3 desco-
nocidos (6%). Treinta y un pacientes estaban en estadio clinico A
(70%), 7 en el B (15%) y otros 7 (15%) cumplieron criterios de sida. La
mediana de CD4/pL al diagnosticarse fue 246 (RI 363) y la de viremia
62.975 copias/mL (RI 182.892). Al cabo de los primeros 6 meses de
diagnosticarse estaban recibiendo tratamiento antirretroviral 19 pa-
cientes (40%), 2 habian fallecido (linfoma y sifilis, respectivamente)
y en 5 se habia perdido el seguimiento (10%).

Conclusiones: La incidencia de infeccién VIH en el area de nuestro
hospital es superior a la estimacion nacional. La mayoria de las infec-
ciones se diagnosticaron en atencién primaria, el adelgazamiento es
el sintoma que con mayor frecuencia lleva al diagnéstico y la morta-
lidad y la pérdida de seguimiento a los 6 meses no son desdefiables.

PO-24. ESTUDIO MULTICENTRICO DE PREVALENCIA
DE INFECCION POR VIH Y FACTORES ASOCIADOS EN PRESOS
ESPANOLES

A. Marco Mourifio!, P. Saiz de la Hoya Zamacola?,

J. Garcia-Guerrero?, A.J. Rivera-Jiménez?, L. Vasallo-Baladrén®,
R. Moreno-Moreno®, G. Lopez-Palacio’, J. Ramirezs,

M. Bedia-Collantes?, ].M. Castro-Recio® y Grupo PREVALHEP"

ICentros Penitenciarios hombres. Barcelona. >Centro Penitenciario.
Alicante. 3Centro Penitenciario. Castellén. “Centro Penitenciario. Topas.
Salamanca. >Centro Penitenciario Salamanca. ®Centro Penitenciario
Alcald II. Madrid. "Centro Penitenciario El Dueso Cantabria. 8Centro
Penitenciario. Cérdoba. °Centro Penitenciario. Huelva. °Schering
Plough. Madrid.

Objetivo: Determinar la prevalencia y factores asociados de infec-
cién por el VIH en presos espafioles.

Material y método: Estudio observacional y transversal (junio 2008).
Se determind, para 62.000 internos, una n de 364 presos (variabili-
dad 5%, error o 5% y correccién 10% por posibles pérdidas). Se realizé
muestreo por conglomerado bietapico con probabilidades propor-
cionales a los tamafios de las unidades de primera etapa (n.° de in-
ternos/centro). Se seleccionaron aleatoriamente 18 centros (Huelva,
Cérdoba, Almeria, Sevilla, Villabona, Castellon, Ledn, El Dueso, Po-
nent, Topas, Brians, Caceres, Teixeiro, Madrid II, Madrid VI, Murcia,
Valencia y Fontcalent) y 21 internos/centro. Medida de frecuencia:
prevalencia. Magnitud de la asociacién: odds ratio de prevalencia
(ORp). Nivel de significacién estadistica p < 0,05.

Resultados: De 378 presos seleccionados, se estudiaron 371 (98,1%).
Hubo menor estudio en arabes (98,8% vs 94,7%; p = 0,03). Eran ma-
yoritariamente hombres (91,6%), jovenes (el 66,8% =< 40 afios) y es-
parioles (60,6%). El 3,8% era de raza negra, el 14,6% arabe y el 6,2% de
etnia gitana. El 23,6% era UDI y el 71,2% llevaba preso < 5 afios. La

prevalencia de VIH fue del 10,8% (IC del 95%: 7,5-14). El 85% de los
VIH+ estaba coinfectado con el VHC y el 12,5% con VHB y VHC. Se
asoci6 ser VIH+ (andlisis univariado) a tener > 40 afios (OR: 2,4 [1,3-
4,7]; p < 0,01); estar preso > 5 afios (OR: 4,5 [2,3-8,8]; p < 0,001); no
ser arabe (0% de infeccién [p < 0,01]); ser espaiiol (OR: 6,8 [2,4-19,4];
p < 0,001); ser UDI (OR: 29,5 [11,8-73,8]; p < 0,001); estar coinfecta-
do con VHC (OR: 31,7 [12,6-79,5]; p < 0,001) y estar coinfectado con
VHB (OR: 10,6 [2,7-41,5]; p < 0,001). El analisis multivariado confir-
mo la asociacién con: a) tener > 40 afios (OR: 2,5 [1,4-6]; p = 0,04), b)
ser UDI (OR: 12,5 [3,3-46,8]; p < 0,001); y el factor protector de ¢) no
ser VHC+ (OR: 0,14 [0,03-0,5]; p = 0,003); y d) no ser VHB+ (OR: 0,07
[0,01-0,6]; p = 0,01).

Conclusiones: La prevalencia de infeccién por VIH en presos es del
10,8%. Los infectados suelen ser UDI y mayores de 40 afios. El 85%
esta coinfectado con el VHC y el 12,5% con el VHB y VHC.

PO-25. SIGNIFICATIVO INCREMENTO EN LA INCIDENCIA DE LA
TRANSMISION DEL VIH EN HOMBRES QUE TIENEN RELACIONES
SEXUALES CON HOMBRES. MADRID 2001-2007

J. del Romero Guerrero', C. Rodriguez Martin', S. Garcia Pérez!,
M.A. Neila Paredes’, S. del Corral del Campo’, N. Jerez Zamora',
M. Raposo Utrilla', A. Lillo Martinez' y ]. Castilla Catalan?

ICentro Sanitario Sandoval. Madrid. 2Instituto de Salud Piiblica de
Navarra. Navarra.

Objetivo: Las relaciones sexuales no protegidas entre hombre son
uno de los mecanismos mas frecuentes de transmisiéon del VIH. La
incidencia de seroconversiones es un indicador sensible para detec-
tar la tendencia reciente en la transmision ya que se excluyen infec-
ciones previas. Nos proponemos evaluar la incidencia de seroconver-
siones al VIH en hombres que tienen relaciones sexuales con hombres
(HSH) entre 2001-2007.

Métodos: El estudio se realiz6 en una clinica de ITS/VIH de Madrid
(Centro Sandoval), donde se realiza la prueba del VIH acompafiada
de consejo preventivo. Se analizaron todos los resultados de serolo-
gias del VIH realizadas en los HSH que habian tenido una primera
prueba negativa y que acudieron a repetirse la serologia, entre 2001
y 2007. Se calcularon las tasas de incidencia segiin personas-afio (P-
A) de seguimiento. Las seroconversiones se asignaron al punto me-
dio entre la dltima prueba negativa y la primera positiva. En los ana-
lisis se empled regresion de Poisson.

Resultados: En los 7 afios se acumularon 10.217 P-A de seguimien-
to y se detectaron 203 seroconversiones al VIH (2 por 100 P-A). La
incidencia ha aumentado de forma mantenida, desde 1,07 por 100
P-A en 2001, a 1,83 en 2004 y a 3,64 por 100 P-A en 2007, tasas que
no se habian alcanzado desde 1988. Los datos provisionales de
2008 indican la continuidad de esta tendencia. El andlisis multiva-
riante muestra un mayor riesgo de seroconversion entre los HSH
que tienen una pareja estable con infeccién por el VIH (RR: 2,7; IC
del 95%: 1,1-6,5) y en las cohortes nacidas entre 1960 y 1979. La
probabilidad de transmisién fue maxima en el primer afio de segui-
miento en el Centro y disminuyé a partir del segundo (RR: 0,7; IC
del 95%: 0,5-0,9). Los HSH inmigrantes no presentaron un riesgo de
seroconversion diferente a los autéctonos (RR: 1,3; IC del 95%: 0,9-
1,8) y su tendencia fue similar. Tras ajustar por todas estas varia-
bles el riesgo de seroconversion respecto al de 2001 se multiplicé
por 2,5 en 2006 (IC del 95%: 1,4-5,1) y por 3,4 en 2007 (IC del 95%:
2,0-7,0).

Conclusiones: La incidencia de seroconversiones en HSH ha aumen-
tado alarmantemente en los Gltimos afios, a pesar de que todos los
HSH analizados habian recibido consejo preventivo en todas las con-
sultas previas. Estos resultados urgen sobre la necesidad de renovar
y reforzar las estrategias preventivas dirigidas especificamente a los
HSH.
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PO-26. AUSENCIA DE TRANSMISION DEL VIH DESDE PERSONAS
INFECTADAS Y EN TRATAMIENTO CON TARGA A SUS PAREJAS
HETEROSEXUALES ESTABLES

J. Castilla Catalan', J. del Romero Guerrero?, S. Garcia Pérez?,
V. Hernando Sebastian® y C. Rodriguez Martin?

Instituto de Salud Piiblica de Navarra y CIBERESP. Navarra. *Centro
Sanitario Sandoval. Madrid. 3Centro Nacional de Epidemiologia.
Instituto de Salud Carlos IIl. Madrid.

Objetivo: Las personas con pareja heterosexual estable infectada por
el VIH constituyen un colectivo vulnerable, con posibles exposicio-
nes repetidas al VIH. En un grupo de parejas en la que uno de sus m
iembros esta diagnosticado de infeccién por el VIH evaluamos la pro-
babilidad de transmisién y como se afecta esta probabilidad con el
tratamiento antirretroviral de gran actividad (TARGA) del caso indi-
ce.

Métodos: Analizamos una cohorte abierta de parejas heterosexuales
estables seguidas en una clinica de ITS de Madrid (Centro Sanitario
Sandoval). Un miembro tenia un diagndstico previo de VIH (caso in-
dice) y el otro (pareja) tenia como tGnico riesgo de infeccion la rela-
cién sexual con el caso indice. Durante el periodo 1989-2008, anali-
zamos la prevalencia del VIH de las parejas en la primera visita y la
incidencia de seroconversiones en el seguimiento. Las prevalencias
se compararon mediante las pruebas de chi-2 y exacta de Fisher.
Resultados: La prevalencia del VIH en primera visita entre las pare-
jas de casos indice sin tratamiento antirretroviral fue 9,2% (44/476),
mientras que ninguna de las parejas de los 149 casos indice que re-
cibian TARGA estaba infectada (p < 0,001). El 9% de los casos indice
no tratados tenia diagnéstico de sida frente al 38% de los que recibian
TARGA (p < 0,001). De los casos indice no tratados el 92% tenia tenian
detectable el VIH-1 ARN en plasma frente al 21% de los que recibian
TARGA (p < 0,001). Durante el seguimiento, en 341 parejas serodis-
cordantes en las que el caso indice no recibia tratamiento antirretro-
viral, se contabilizaron 863 personas afio de seguimiento, 11.269
relaciones coitales no protegidas, 46 embarazos naturales y 5 sero-
conversiones al VIH (0,0004 por cada relacién no protegida; IC del
95%: 0,0001-0,001). En 144 parejas en las que el caso indice recibia
TARGA, se contabilizaron 417 personas afio de seguimiento, 7.411
relaciones sin preservativo, 47 embarazos naturales y no se produjo
ninguna seroconversién al VIH (limite superior del IC del 95%: 0,0005
por relacién sin preservativo).

Conclusiones: El TARGA efectivo, sumado al control de otros facto-
res de riesgo (ITS) puede minimizar la probabilidad de transmisién
en exposiciones heterosexuales no protegidas, aunque no podemos
excluir totalmente este riesgo.

PO-27. SEXUALIDAD EN LAS MUJERES QUE CONVIVEN
CON EL VIH EN ESPANA

L. Griffa', R. Polo Rodriguez?, M.]. Galindo Puerto?,
C. Miralles Alvarez*, P. Arazo Garcés’, M.J. Pérez-Elias®
y Grupo Colaborativo EVHA

1Abbott Laboratories, S.A. ?Plan Nacional Sobre SIDA. Hospital Clinico.
Valencia. “Hospital Xeral Cies. Vigo. Pontevedra. >Hospital Universitario
Miguel Servet. Zaragoza. ®Hospital Ramén y Cajal. Madrid.

Objetivos/Antecedentes: Pocas publicaciones tratan sobre la sexua-
lidad de las mujeres VIH; sin embargo, existe evidencia de que la
infeccién por VIH y el tratamiento antirretroviral (TARV) puede afec-
tar negativamente en la esfera sexual.

Método: Estudio transversal, basado en el uso de 2 cuestionarios
(para pacientes y médicos) para estimar la prevalencia de los desor-
denes sexuales y para evaluar otros aspectos generales de las muje-
res que reciben TARV en Espafia. Se recibi6 la aprobacién de un CEIC
y consentimiento informado de los sujetos participantes. Estimando

una prevalencia de desérdenes sexuales del 50% (10% error relativo)
en la poblacién VIH+ espafiola que recibe TARV (= 25.000) y con un
20% de no respuesta, se calculé un tamafio muestral de 707 pacientes
distribuidos en 101 centros por un muestreo estratificado polietapi-
co. Resultados ponderados en base a la muestra total encuestada.
Resultados: Se recopild informacion de 500 mujeres. La edad media
de las participantes fue de 42 + 8,6 afios. El tiempo medio desde el
diagnéstico de VIH fue de 13 + 5,9 afios. 69,6% de las mujeres tenian
una carga viral < 50 copias/mL y una media de 491 CD4 céls/mm?. El
66,7% (IC del 95%: 62,7-70,8) de las mujeres eran sexualmente acti-
vas; 47,6% (IC del 95%: 43,5-51,7) reportaron pérdida de la libido y
14,7% (IC del 95%: 11,7-17,8) lo asoci6 al uso del TARV. 32% (IC del
95%: 27,7-36,2) de las encuestadas reportaron una satisfaccién
sexual pobre y 65,5% (IC del 95%: 61,2-69,9) lo asoci6 a la enferme-
dad. 86% (IC del 95%: 82,2-89,8) sintié que debia haber sido informa-
da antes de iniciar el TARV pero 48,9% (IC del 95%: 44,4-53,5) no
preguntd nunca a su médico sobre este tema. En cuanto al embarazo,
67% de las encuestadas tienen hijos; de ellas 6,3% (IC del 95%: 4,1-
8,0) refieren haber tenido nifios infectados por el VIH. 12,6% (IC del
95%: 9,9-15,4) expresaron el deseo de maternidad, 61,2% (IC del 95%:
57,2-65,1) utiliz6 medidas anticonceptivas. El preservativo masculi-
no fue utilizado por el 88,9% (IC del 95%: 85,3-92,5) de ellas.
Conclusiones: La prevalencia de las disfunciones/insatisfaccién
sexual en las mujeres VIH+ en Espafia es alta. Se deberia aconsejar a
las pacientes en éste ambito, a través de una relacion médico-pa-
ciente mas estrecha.

PO-28. ; CUANTOS, COMO, DONDE Y POR QUE INGRESAN
LOS PACIENTES CON VIH?

J.E. Losa Garcia', M. Velasco Arribas’, L. Moreno Nifiez!,
R. Hervas Gémez!, R. Barba Martin? y V. Castilla Castellano!

"Hospital Universitario Fundacién Alcorcon. 2Hospital Infanta Cristina.
Madrid.

Objetivo: Analizar todos los ingresos de pacientes VIH en un hospital
desde su apertura.

Métodos: Estudio retrospectivo desde 1999 hasta 2007. Se recogie-
ron del conjunto minimo basico de datos al alta todas las hospitali-
zaciones que incluyeran el cédigo CIE-9 042 o V08. Se consideré mo-
tivo de ingreso el diagnéstico principal. Los datos inmunovirolégicos,
el tratamiento antirretroviral (TAR) y el namero de VIH registrados
en cada afio se obtuvieron de la historia clinica. Se hizo un analisis
descriptivo de los ingresos y se compard la mortalidad. Se considera-
ron estadisticamente significativas diferencias con una p < 0,05y se
realizé un andlisis multivariado (regresion logistica) para identificar
los factores que se asociaron de forma independiente con la mortali-
dad durante el ingreso.

Resultados: Se identificaron 830 hospitalizaciones (0,54% de todo el
hospital) en 399 pacientes VIH (56% de todos pacientes VIH), lo que
supone una tasa de 1,2 hospitalizaciones por cada paciente VIH co-
nocido, que se mantiene durante los 9 afios. El 83% fueron urgentes
y el 40% reingresos. El 73% correspondieron a varones y la edad me-
dia 40 afios. Las medianas de CD4 y log de CV fueron 230/pL y 3,2
respectivamente y el 58% estaban en TAR. Las comorbilidades mas
frecuentes fueron la hepatopatia (41%), anemia (12%), EPOC y neo-
plasia (12% cada uno), diabetes mellitus e insuficiencia renal crénica
(5% cada uno), enfermedad cardiovascular (4%) y desnutricién (4%).
El antecedente de tabaquismo estaba recogido en el 66% de las hos-
pitalizaciones y el de enolismo en un 20%. El 66% de las hospitaliza-
ciones se produjo en medicina interna y el 7% en ginecologia y obs-
tetricia. Las enfermedades del aparato respiratorio constituyeron la
causa mas frecuente de ingreso (28%) y sé6lo las neumonias supusie-
ron el 18% de todas las hospitalizaciones. La mediana de la estancia
fue 5 dias y la mortalidad un 4%. Los factores que se asociaron de
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manera independiente con mayor mortalidad fueron: edad > 45 afios
(OR: 3,25, IC del 95%: 1,26-8,39), enolismo (OR: 6,34, IC del 95%:
2,50-16,08), ingresar por alteracion hepatica (OR: 6,84, IC del 95%:
1,66-28,17) o por infeccién del sistema nervioso central (OR: 12,32,
IC del 95%: 3,28-46,21).

Conclusion: El ingreso no es infrecuente en los pacientes VIH, espe-
cialmente el reingreso. Aproximadamente la mitad estan inmunode-
primidos, con viremia incontrolada y sin TAR. El motivo de ingreso
madas comdn es la neumonia, pero la mortalidad se asocia de forma
independiente con la edad, el enolismo y con ingreso por un proble-
ma hepatico o una infeccién del SNC.

PO-29. CAUSAS DE MORTALIDAD DE UNA COHORTE DE
PACIENTES CON VIH EN LA ERA TARGA: ESTUDIO PROSPECTIVO
(2004-2008)

M.J. Bustinduy Odriozola, ].A. Iribarren Loyarte, H. Azkune
Galparsoro, X. Camino Ortiz de Barrén, M.A. Goenaga Sanchez,
F. Rodriguez Arrondo, M.A. von Wichmann de Miguel,

M.J. Armaburu Bengoetxea y J. Arrizabalaga Aguirreazaldegui

Hospital Donostia. San Sebastidn. Guipiizcoa.

Objetivos: A pesar de la generalizaciéon del TARGA, hay pacientes
VIH que siguen falleciendo a edades tempranas. Este estudio preten-
de: 1) Conocer la tasa de mortalidad de cualquier causa en nuestra
cohorte. 2) Conocer las causas y circunstancias de la misma y 3) Co-
nocer la tasa de mortalidad por SIDA en pacientes en seguimiento
continuado.

Métodos: Estudio prospectivo de una cohorte de 1.200 pacientes
VIH, entre 2004-2008, analizando datos demograficos, tasa de mor-
talidad, causa, situacién inmunolégica, clinica, virolégica y uso del
tratamiento antirretroviral (SPSS-16.0).

Resultados: Durante este periodo han fallecido 124 pacientes: Edad
media 44 afios, (16-60), siendo la tasa de incidencia de mortalidad
por cualquier causa de 19,89 x 1.000 pacientes/afio de seguimiento
(tasa especificada por afio; 21,73 el 2004, 19,96 el 2005, 21,69 el
2006, 20,95 el 2007, 15,1 el 2008). Las principales causas de falleci-
miento han sido: - Enfermedades definitorias de SIDA 26,6% (n = 33);
- Muerte stbita; 24,2% (n = 30), 30% (n = 9) en tratamiento con me-
tadona; - Hepatopatia, 21% (n = 26); - Neoplasias no definitorias de
SIDA; 11,3% (n = 14); - Infecciones no definitorias de SIDA; 9,7% (n =
12); - Otras; 7,3% (n = 9). De los pacientes fallecidos 85% (n = 114)
estaban en tratamiento TAR (> 1 mes de tratamiento), de los cuales,
un 56% (n = 64) estaban con CV indetectable. La media y mediana de
CD4 entre los fallecidos, ha sido de 306,36 y 228,5, respectivamente.
Asi mismo, la media y mediana de la carga viral (no disponemos de
la dltima CV en 3 pacientes) es de 53.587,33 y 49, respectivamente.
El nimero de fallecidos con diagndstico reciente de VIH (< 1 afio
desde el diagnéstico) es 9,7% (n = 12). Entre los que han fallecido por
causa definitoria de sida (n = 33); - Diagndstico tardio 21,2% (n = 7);
- Fracaso terapéutico (resistencias, intolerancia): 3% (n = 1); - Falta o
mal cumplimiento del tratamiento: 75% (n = 25). De los 124 pacien-
tes, estaban en seguimiento correcto un 45,1% (n = 56) y un 29% (n =
36) llevan un seguimiento aceptable. El resto, no acuden o no toman
la medicacién un 16,1% (n = 20) o son diagnésticos recientes 9,6% (n
=12).

Conclusiones: La tasa de mortalidad por cualquier causa en nuestra
cohorte de pacientes en la época actual es de 19,89 x 1.000 pacien-
tes/afio. La causa mas frecuente son las enfermedades definitorias de
sida, en un 21,2% por diagnéstico tardio, seguida de la muerte stbita
en un 24,2%.

PO-30. CARACTERISTICAS CLINICO-EPIDEMIOLOGICAS DE LA
INFECCION VIH/SIDA EN INMIGRANTES EN UNA UNIDAD
ESPECIALIZADA EN MADRID

J. Llenas-Garcia!, S. Fiorante!, D. Maseda’, V. Delgado?, . Villar',
A. Hernando?, V. Rodriguez!, R. Rubio' y F. Pulido!

"Hospital Universitario 12 de Octubre. Madrid. *Hospital Virgen de la
Luz. Cuenca. 3Universidad Europea de Madrid. Villaviciosa de Odon.
Madrid.

Objetivo/Antecedentes: Las caracteristicas epidemiolégicas de la in-
feccién por el VIH estan cambiando rapidamente en Espafia debido
al aumento de la poblacién inmigrante. El objetivo de este estudio es
describir las caracteristicas de la infeccién VIH/SIDA en esa pobla-
cién.

Métodos: Estudio observacional en el que se han incluido todos los
pacientes no espaiioles vistos por primera vez en una unidad VIH
monografica en Madrid (Espafia) entre enero de 1992 y diciembre de
2008.

Resultados: En dicho periodo se atendieron 296 inmigrantes (58%
varones). La proporcién de inmigrantes entre los pacientes atendi-
dos por primera vez en nuestra unidad ha experimentado un ascen-
so continuo, desde el 0,3% (1992) al 36% (2008). Edad media: 32 afios
(rango 17-66). La mayoria proviene de Latinoamérica (59%) y Africa
subsahariana (27%). Cuatro estan infectados por el HIV-2 (3,2%), to-
dos ellos procedentes de Africa Occidental. Disponemos del subtipo
de HIV-1 en 121 pacientes: el subtipo B es el mas prevalente (59%),
seguido del CRFO2_AG (17%). El 84% de los latinoamericanos presen-
tan un subtipo B, mientras que en subsaharianos el CRFO2-AG repre-
senta el 51% y sélo 3% tienen un subtipo B. Entre los inmigrantes de
otros paises europeos, 5/11(45%) tienen un subtipo B, mientras otros
5 (45%, todos rumanos) presentan un subtipo F. La transmision
sexual es la predominante (64% heterosexual y 28% homo/bisexual).
Un tercio de las mujeres inmigrantes fueron diagnosticadas en un
control gestacional. El 21% de los inmigrantes habian tenido alguna
enfermedad definitoria de SIDA (48% tuberculosis, 18% toxoplasmo-
sis cerebral, 15% candidiasis esofagica). La mediana de CD4 en la pri-
mera visita fue de 288/mm?. El estadio clinico-CDC: A 66%; B 14%; y
C 20%. Encontramos un PPD+ en 17%, HCV+ en 9% y AgHBs+ en 5%. La
prevalencia de sifilis (por serologia treponémica) es del 22%. Se rea-
lizé un genotipo basal en 81 pacientes: el 14% tenian resistencia pri-
maria a algln farmaco antirretroviral. Se empez6 tratamiento anti-
rretroviral en 244 pacientes.

Conclusiones: El niimero de inmigrantes atendidos en una unidad
VIH monografica en Madrid ha sufrido un gran aumento en los tlti-
mos afios. La inmigracién estd cambiando la epidemiologia de la in-
feccién VIH/SIDA y merece una atencién especial.

PO-31. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS Y EVOLUCION CLINICA
DE UNA COHORTE DE INMIGRANTES INFECTADOS POR EL VIH
QUE INICIAN TARGA. (EXISTEN DIFERENCIAS SEGUN LA REGION
DE ORIGEN?

J.A. Pérez-Molina', M. Pefiaranda?, I. Sudrez-Lozano?, P. Barrufet?,
R. Teira?, G. Navarro®, E. Pedrol®, C. Minguez®, P. Domingo?, J.L. Pérez
Arellano’, E. Ribera?, E. Barquilla®, H. Esteban® y ]. Gonzalez-Garcia®

"Hospital Ramén y Cajal. Madrid. >Hospital Son Dureta. Palma de
Mallorca. Baleares. *Cohorte VACH. *Hospital de Mataré. Barcelona.
SHospital Parc Tauli. Sabadell. Barcelona. SHospital General de
Castellon. Castellon. "Hospital Universitario Insular. Gran Canaria.
8Fundacion SEIMC-GESIDA.

Antecedentes/Objetivo: Los inmigrantes constituyen actualmente
un tercio de los nuevos diagnésticos de infeccién VIH en Espafia. Son
un colectivo heterogéneo con condicionantes socioculturales e idio-
madticos que pueden afectar diferencialmente a su integracion en el
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sistema sanitario. El objetivo de este analisis es conocer qué factores
influyen en la respuesta al TARGA en los inmigrantes con especial
atencion al origen geografico.

Métodos: Subanalisis de la cohorte de inmigrantes del estudio GES-
5808 (estudio retrospectivo y comparativo de pacientes autéctonos
e inmigrantes que iniciaron TARGA de ene05-dic06). Se definieron 5
areas: Africa subsahariana (AS), Africa norte y oriente medio (ANOM),
Latinoamérica (LAT), Europa oriental (EO) y Asia (A). Variable prima-
ria: Tiempo hasta fracaso del tratamiento (TFT) definido como fraca-
so virolégico, muerte, enfermedad oportunista, interrupcién del
TARGA o pérdida de seguimiento. Se realiz6 un analisis multivaria-
ble.

Resultados: Se analizaron 328 pacientes: 107 AS, 52 ANOM, 117 LAT,
24 EO y 28 A que difirieron significativamente en varias caracteristi-
cas basales. Los AS referian mayor proporcién de relaciones hetero-
sexuales, fracaso viroldgico y pérdidas de seguimiento, menor nivel
educativo y peor situacion laboral; los LAT mayor proporcion de re-
laciones homosexuales, mejor situacién laboral y mas cambios de
TARGA; los ANOM mayor proporciéon de mujeres, mas bebedores y
buena situacién laboral; los EO mas historia de ADVP, consumo acti-
vo y mejor nivel educativo; y los A una proporcién mayor de varones
y menos fracasos de tratamiento. No hubo diferencias en la CV-VIH
ni en la cifra de CD4+ basal. El inicio tardio del TARGA (CD4 < 200
y/o enfermedad definitoria de SIDA antes/simultanea al inicio del
TARGA) fue globalmente 56% (similar en todos los grupos). El TFT fue
mads corto para los AS (p = 0,003). Los HR comparados con los AS
fueron: ANOM 0,53 (IC95% 0,29-0,96), LAT 0,62 (0,42-0,92), EO 0,43
(0,18-1,0), A 0,23 (0,08-0,64). Los pacientes con probable transmi-
si6n heterosexual tuvieron mayor proporcién de fracaso del trata-
miento: 46,3 vs 29,8% (p = 0,01). El HR del TFT de los LAT vs SA no fue
significativo al controlar por la via de transmisién (HR 0,75; 0,49-
1,15). La ganancia de CD4 fue equivalente al final del seguimiento:
AS 154, ANOM 126, LAT 191, EO 207 y A 158.

Conclusiones: Aunque los inmigrantes constituyen un grupo hete-
rogéneo su respuesta al TARGA es bastante parecida. El inicio tardio
del tratamiento es frecuente lo que hace necesarias acciones dirigi-
das contra este problema. El colectivo aparentemente mas vulnera-
ble son los AS, donde podrian ser tGtiles medidas adaptadas sociocul-
turalemente.

PO-32. EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR DE LA INFECCION POR
VIH-1 EN GALICIA A LO LARGO DE LOS ULTIMOS DIEZ ANOS

E. Delgado Blanco!, M. Thomson Okatsu!, M.T. Cuevas Gonzalez-
Nicolas!, A. Ferndndez-Garcia', M. Mufioz Nieto-Sandoval’,

A. Ocampo?, A.M. Sanchez Garcia', R. Ojea de Castro®, M. Gonzélez-
Galeano!, A. Marifio, M. Pinilla Garcia', MJ. Lépez Alvarezs,

V. Garcia Alvarez!, R. Rodriguezs, R. Fernandez® y L. Pérez-Alvarez!

nstituto de Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Microbiologia. Madrid.
2Complejo Hospitalario Universitario Xeral Cies. Vigo. Pontevedra.
3Complejo Hospitalario de Pontevedra. Pontevedra. “Hospital
Arquitecto Marcide. El Ferrol. A Corufia. >Hospital Xeral Calde. Lugo.
5Complejo Hospitalario de Ourense. Ourense.

Antecedentes: En 1999 iniciamos el andlisis de secuencias parciales
de pool de VIH-1 en plasma de pacientes procedentes de hospitales
de Galicia, obteniendo dos tipos de informacién: determinaciéon de
mutaciones de resistencia a antirretrovirales, de utilidad para instau-
rar o modificar tratamientos, y andlisis filogenético, para conocer la
epidemiologia molecular de la cohorte.

Objetivo: Andlisis retrospectivo de la prevalencia de formas genéti-
cas no-B de VIH-1 en Galicia durante la tGltima década.

Pacientes y métodos: Desde 1999 hasta 2009 se han analizado plas-
mas procedentes de 2384 pacientes infectados con VIH-1. La extrac-
cién de ARN de plasma se realizé con Nuclisens (BioMerieux). Me-

diante RT-PCR anidada se amplificé un fragmento de pol de 1.500 pb.
Se secuenciaron, al menos, 1.000 pb (proteasa y los 700 primeros
nucleétidos de la transcriptasa inversa). Para el andlisis filogenético
se utilizaron los programas: SeqMan (ensamblaje), BioEdit (correc-
cién y ajustes en alineamiento), MEGA (arboles filogenéticos) y Sim-
Plot (andlisis de recombinacién).

Resultados: A lo largo de los Gltimos 10 afios hemos detectado 259
infecciones con VIH-1 de formas genéticas no-B entre los 2384 pa-
cientes de Galicia (10,9%). Se han analizado una media de 235 + 70
pacientes/afio, y la proporcion de infecciones no-B cada afio ha sido
la siguiente: 3% en 1999; 9% en 2000; 6% en 2001; 13% en 2002; 7%
en 2003; 14% en 2004; 13% en 2005; 13% en 2006; 18% en 2007 y 20%
en 2008. Las principales formas genéticas no-B de VIH-1 detectadas
en Galicia son: subtipo G (31% de los no-B), recombinantes BG, inclu-
yendo CRF14_BG, (17%), subtipo C (17%), CRF02-AG (13%), recombi-
nantes BF, incluyendo CRF12-BF, (6%), subtipo F1 (4%), subtipo A (4%)
y otras formas genéticas (6%). Observamos una variacién en la pro-
porcién relativa de determinadas formas genéticas a lo largo de los
afos, destacando el aumento de infecciones con subtipo G desde
2005 y con subtipo C desde 2006.

Conclusiones: La epidemiologia molecular de la infeccién por VIH-1
en Galicia, a diferencia de otras cohortes de Espafia, se caracteriza
por el predominio del subtipo G y de los recombinantes BG. A lo
largo de los 10 afios de este estudio, se observa una tendencia cre-
ciente en la proporcién de infecciones con formas genéticas no-B.
Factores como via de transmisién, inmigracion y posibles diferencias
en la propagacién de cada forma genética han contribuido a los cam-
bios observados en las proporciones relativas de algunas formas ge-
néticas a lo largo de estos afios.

PO-33. TRANSMISION Y CARACTERIZACION DE VIRUS DE LA
FORMA GENETICA CRF14_BG: COMPARACION CON LOS SUBTIPOS
B Y G PARENTALES

M. Muiioz Nieto-Sandoval’, M.T. Cuevas Gonzalez-Nicolas',

A. Fernandez Garcia!, M. Pinilla Garcia', A. Ocampo Hermida?,
V. Garcia Alvarez!, E. Delgado Blanco!, A.M. Sanchez Sinchez!,
M. Thomson Okatsu' y L. Pérez Alvarez!

Unstituto de Salud Carlos III. Madrid. 2Complejo Hospitalario
Xeral-Cies. Vigo. Pontevedra.

Antecedentes/Objetivos: La recombinacién del VIH tiene un papel
fundamental en la generacion de diversidad en la evolucién del VIH.
La generacion de virus recombinantes puede influir en la evoluciéon
adaptativa de estos virus. El objetivo principal de este estudio es de-
terminar si los virus de la forma genética CRF14_BG poseen caracte-
risticas y propiedades biolégicas, derivadas del fenémeno de recom-
binacién, que sean diferentes a las de sus virus parentales.
Metodologia: Se incluyeron en el estudio 28 pacientes infectados
con virus de subtipo B, G y CRF14_BG. La forma genética del VIH-1 se
definié mediante el estudio y analisis filogenético de las regiones de
PR/TI, V3 y por secuenciacién del genoma completo. Se obtuvieron
aislados primarios virales mediante su co-cultivo en células mono-
nucleadas de sangre periférica (CMN). Los niveles de antigeno P24 se
cuantificaron a partir del sobrenadante de los cultivos celulares de
todos los virus y se estableci6 la capacidad replicativa (CR). La carac-
terizacion biolégica de los aislados se bas6 en el fenotipo inductor de
sincitios (IS) infectando la linea celular MT2, el uso de correceptores
en las lineas celulares GHOST y U87-CD4 y la titulacion de infectivi-
dad en cultivo de CMN.

Resultados: Se obtuvieron 63 aislados de VIH-1: 44 de subtipo B, 6
de subtipo G y 13 CRF14_BG. Los aislados de subtipo B fueron NIS/R5
con una baja capacidad replicativa en la etapa mas temprana de la
enfermedad e IS/R5X4 o IS/X4 con alta capacidad replicativa en esta-
dios mas avanzados. Todos los aislados de subtipo G fueron NIS/R5
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con baja capacidad replicativa, presentando este fenotipo entre los
afios 1y 5 de la progresion de la enfermedad. Los aislados de la for-
ma genética CRF14_BG fueron IS/X4 y presentaron una capacidad
replicativa y titulacion de infectividad significativamente mas altas
que los aislados de sus virus parentales de subtipo By G. La presencia
del fenotipo IS/X4 en los aislados CRF14_BG result6é independiente
de los afios de evolucién de la enfermedad, detectindose este feno-
tipo ya a los 2 afios del diagnéstico y hasta 7 de progresion de la
enfermedad y en asociacioén con un incremento de la carga viral.
Conclusiones: La existencia de virus recombinantes con mayor pa-
togenicidad in vitro que sus cepas parentales, sugiere que el fenéme-
no de la recombinacién puede provocar la aparicién de virus recom-
binantes con mejores ventajas biolégicas y adaptativas, lo que puede
tener implicaciones en la progresion de la enfermedad.

PO-34. CARACTERIZACION DE GENOMAS COMPLETOS DE VIH-1:
IDENTIFICACION DE CLUSTERS FILOGENETICOS Y
RECOMBINANTES INTRASUBTIPO B EN PANAMA

S.M. Ahumada-Ruiz', D. Flores Figueroa?, I. Toala Gonzalez?
y M.M. Thomson Okatsu'

Centro Nacional de Microbiologia. Instituto de Salud Carlos III.
Madrid. 2Caja del Seguro Social de Panamd. Panamd.

Antecedentes: En un estudio previo en 133 secuencias de proteasa-
transcriptasa inversa (PR-TI) de VIH-1 de subtipo B de Panam4, se
encontré que la mayoria agrupaba dentro de clusters filogenéticos
intrasubtipo, designados B-PA1 a B-PA7. Se caracterizaron secuen-
cias de genomas completos de estos virus y se analizo la relacion fi-
logenética entre clusters, la recombinacién intrasubtipo y la relacién
de estos con virus de otros paises.

Métodos: 36 genomas completos del subtipo B de VIH-1 de 7 clus-
ters diferentes y 2 de subtipo no B de Panama, definidos previamen-
te en PR-TI, fueron amplificadas a partir de plasma por RT-PCR en 4
segmentos solapantes y secuenciados. Los analisis filogenéticos fue-
ron realizados mediante maxima verosimilitud utilizando el progra-
ma RAXML. La recombinacién intra e intersubtipo fueron analizados
mediante bootscanning utilizando Simplot. Las relaciones filogenéti-
cas con virus de otros paises fueron analizadas utilizando todas las
secuencias de los genomas completos del subtipo B presentes en la
HIV Sequence Database de Los Alamos.

Resultados: La topologia de los arboles filogenéticos construidos con
genomas completos confirmaron la existencia de todos los clusters
previamente definidos en PR-TI, excepto para tres virus. Los clusters
B-PA3, B-PA5 y B-PA6 agrupaban en un supercluster, junto a tres
virus sudamericanos, dos de Brasil y uno de Uruguay, apoyado por
un valor de bootstrap del 96%. El cluster B-PA1, que comprende el
32% de los virus de subtipo B de Panama en PR-TI, agrupaba con un
virus de Colombia con un valor de bootstrap del 100%. El cluster B-
PA7 estaba relacionado con virus de EE.UU y Francia. Las distancias
genéticas relativamente amplias dentro de cada cluster sugieren un
origen antiguo de los mismos. Los andlisis mediante bootscanning
identificaron a los tres virus con topologia discordante entre PR-TI y
genomas completos como recombinantes intrasubtipo; y a los dos
virus de subtipo no-B como formas recombinantes Ginicas.
Conclusiones: Los andlisis de genomas completos de VIH-1 de clus-
ters filogenéticos, a los cuales pertenecen la mayoria de los virus de
subtipo B de Panama4, indican que la mayoria de las infecciones por
VIH-1 en este pais tienen su origen en un nimero pequefio de intro-
ducciones, que aproximadamente la mitad de dichos virus estan re-
lacionados con virus de Sudameérica, y que algunos han sido genera-
dos a través de recombinacién intrasubtipo. Estos hallazgos aportan
informacién valiosa sobre la epidemiologia molecular de VIH-1 en
Panama, que podria tener implicaciones para el estudio de la epide-
mia de VIH-1 en otros paises.

PO-35. PREVALENCIA DE RESISTENCIAS PRIMARIAS Y GRUPOS DE
TRANSMISION DE SUBTIPOS NO-B CIRCULANTES EN CORIS

N. Chueca!, V. Sanchez?, C. Rodriguez?, D. Dalmau?, ].C. Palomares®,
M.]. Pérez Elias®, M.M. Alonso’, S. Pérez Cachafeiro?, C. de Mendoza®,
F. Garcia' y Grupo de Estudio de Resistencias y Subtipos de CoRIS

"Hospital Universitario San Cecilio. Granada. Hospital General
Universitario de Elche. Alicante. *Centro Sanitario Sandoval. Madrid.
“Mutua de Tarrasa. Barcelona. *Hospital Universitario de Valme.
Sevilla. *Hospital Universitario Ramén y Cajal. Madrid. "Hospital
Universitario de Canarias. Las Palmas. Gran Canaria. ®Instituto de
Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Epidemiologia. Madrid. °Hospital
Carlos IlI. Madrid.

Antecedentes/objetivo: Las cohortes de pacientes infectados por el
VIH pueden servir como plataformas de estudio acerca de cémo los
distintos subtipos del virus se introducen y transmiten en un deter-
minado pais. En el presente trabajo presentamos el estado actual de
las resistencias primarias a antirretrovirales, la distribucién de sub-
tipos y un andlisis filogenético de la expansion de los subtipos no-B
dentro de la Cohorte de la Red de Investigacién en Sida (CoRIS).
Material: CoRIS es una cohorte prospectiva, abierta y multicéntrica
de pacientes adultos con infeccién VIH sin tratamiento antirretrovi-
ral previo, atendidos en 31 hospitales de 12 CCAA desde enero 2004
a noviembre 2008. Dentro de esta cohorte se han intentado recoger,
de manera consecutiva y en formato Fasta, las secuencias codificado-
ras de la proteasa y la reverso transcriptasa del VIH. La estirpe viral
se obtuvo por andlisis filogenético de la proteasa. Los subtipos no-B
se estratificaron por pais de origen, categoria de transmision y afio
de diagnosis, buscado agrupaciones de transmision.

Resultados: Hasta el momento actual se ha conseguido recoger un
total de 673 secuencias, con un 6,69% de resistencias primarias. 101
pacientes presentaban subtipos no B (15%), siendo mas frecuentes en
poblacién subsahariana (87,5%), del Norte de Africa (53,3%) y de Eu-
ropa del Este (63,6%) que en nativos espafioles (10,8%; p < 0,0001) o
latinoamericanos (15,26%; p < 0,001). Los subtipos no-B mas comu-
nes son CRF02_AG (30%), D (13%), CRFO3_AB (10%), F1 (7%), and
CRFO7_BC (7%). No se encontraron diferencias significativas en cuan-
to a resistencias primarias entre subtipos B y no-B (6,8 frente al 5,9%;
p = 0,7448). Los analisis filogenéticos dentro de los subtipos no-B
demostraron la existencia de 4 agrupaciones de transmision (grupos
de dos individuos). En todos los casos se trata de hombres que tienen
sexo con hombres; latinoamericanos y espafioles que residen en Ma-
drid. Los subtipos encontrados en estos grupos fueron D, C, CRFO1_
AE and F2.

Conclusiones: La prevalencia de los subtipos no-B en pacientes
naive es relativamente elevada, siendo mayor en poblacién inmi-
grante. Se han detectado agrupaciones de transmisién de subtipos
no-B entre inmigrantes latinoamericanos y nativos espafioles, rela-
cionadas con hombres que tienen sexo con hombres. Sin embargo,
los subtipos hallados en estas transmisiones (D, C, AE) son predomi-
nantes en los continentes asiatico y africano; lo que sugiere otras
posibles vias de transmision.

Financiacién RD06/006.
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PO-36. ESTUDIO PROSPECTIVO DE CLUSTER DE TRANSMISION EN
LA INFECCION POR VIH-1: HERRAMIENTA EN LA VIGILANCIA
EPIDEMIOLOGICA DE LA INFECCION Y EN LA TRANSMISION DE
CEPAS RESISTENTES

M.T. Cuevas Gonzalez-Nicolas!, M.M. Thomson', E. Delgado Blanco',
A. Fernandez-Garcia', M. Trigo?, A. Rodriguez?, P. Ordéfiez?,

M. Gonzalez-Galeano', R. Fernandez-Rodriguez®, M. Pinilla’,

V. Garcia', A.M. Sanchez! y L. Pérez-Alvarez!

nstituto de Salud Carlos IIl. Madrid. 2Complejo Hospitalario
Provincial. *Hospital Xeral-Calde. Lugo. “Hospital Arquitecto Marcide.
El Ferrol. A Coruiia. *Complejo Hospitalario de Ourense. Ourense.

Antecedentes: El estudio de cluster de transmision que incluyen pa-
cientes de nuevo diagnéstico (PND), permite determinar las relacio-
nes filogenéticas, asi como la transmisién de mutaciones de resisten-
cia. El objetivo de este trabajo fue el estudio y la caracterizacién de
los clusters de transmision entre pacientes infectados por subtipo B
procedentes de Galicia, estudiados entre los afios 1999 y 2008.
Métodos: Se incluyeron 1.892 pacientes, 285 (15,1%) de los cuales
fueron PND. El 70% eran hombres. La principal via de transmision fue
el uso de drogas por via intravenosa (UDI) (51,4%). Se extrajo el ARN
del plasma, se amplificé por PCR anidada para su secuenciacién en el
gen pol (proteasa y parcialmente transcriptasa inversa). Se utilizé el
programa MEGA para realizar los arboles filogenéticos por el método
de unién por vecindad (neighbor-joining). Para la determinacién de
las mutaciones de resistencia se utiliz6 la base de datos de la Univer-
sidad de Stanford (http://hivdb.stanford.edu).

Resultados: Se detectaron 94 clusters formados desde 2 hasta 10
individuos cada uno, que incluyeron un total de 316 (16,7%) pacien-
tes, siendo 89 (28,2%) PND. El porcentaje anual de pacientes inclui-
dos en los clusters de transmisién vari entre el 2,5% en 1999 hasta
el 30% en 2008. Se detectaron mutaciones de resistencia en 63 (67%)
clusters, destacando cuatro de ellos con un total de 27 pacientes, 6
tratados y 21 no tratados, de los que 13 eran PND. Cluster 1: Nueve
varones homosexuales, 6 con la mutacién K103N que confiere resis-
tencia alta/media a inhibidores no-nucleosidicos (INNTIs). Seis PND
incluidos en este cluster presentaron el polimorfismo V179I, asocia-
do al uso de INNTI y un paciente no tratado presenté el polimorfismo
E138A asociado con resistencia a etravirina. Cluster 2: Siete pacien-
tes UDIs, presentaron las mutaciones L210W y T215S, asociadas con
resistencia intermedia/baja a INTL. Ademas, en 3 pacientes se detectd
una nueva mutacién, H221Y. Cluster 3: Seis varones que compartian
el perfil de resistencias K103N, Y188L, T215Y/C/N, que afectan a to-
dos los farmacos INNTIs/INTIs excepto el 3TC y FTC. Cluster 4: Cinco
varones mayoritariamente homosexuales, presentando las mutacio-
nes M41L, E44D, L210W, T215S, que comprometen el uso de los IN-
Tls.

Conclusiones: La presencia de mutaciones de resistencia que se es-
tan transmitiendo y permanecen estables durante mas de 6 afios,
refuerza la utilidad de la realizacién de test de resistencia previo a la
iniciacién de las terapias. El elevado namero de pacientes detectados
en los clusters de transmisién incluyendo PND, sugiere la necesidad
de aumentar las medidas preventivas.

Viernes, 23 de octubre. Sesion A

Moderadores: Koldo Aguirrebengoa y Beatriz Herndndez

PO-37. DIAGNOSTICO DE LA INFECCION POR VIRUS DE LA
HEPATITIS B (VHB) Y VIRUS DE LA HEPATITIS C (VHC) EN LA
COHORTE CORIS: UNA LLAMADA DE ATENCION

S. Pérez Cachafeiro', J. Berenguer?, ].A. Pineda?, P. Labarga?, M. Leal®,
J. Lopez Aldeguer®, ].A. Iribarren’, M. Riera?, J.A. Oteo?®, F. Vidal',
S. Moreno' y CoRIS

!nstituto de Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Epidemiologia.
Madrid. *Hospital Universitario Gregorio Maraiién. Madrid. *Hospital
Universitario de Valme. Sevilla. “Hospital Carlos IIl. Madrid. Hospital
Virgen del Rocio. Sevilla. ®Hospital Universitari La Fe. Valencia.
"Hospital Donostia. San Sebastidn. Guiptizcoa. 8Hospital Son Dureta.
Palma de Mallorca. Baleares. *Hospital San Pedro. Logrofio. La Rioja.
Hospital Joan XXIII. Tarragona. "Hospital Universitario Ramén y
Cajal. Madrid.

Antecedentes/objetivo: El objetivo de este estudio es describir cémo
se esta realizando el diagnédstico de la coinfeccién activa por VHB y
VHC en los pacientes incluidos en la Cohorte de la Red de Investiga-
cién en Sida (CoRIS).

Material: La CoRIS es una cohorte prospectiva, abierta y multicéntri-
ca de pacientes adultos con infeccién VIH sin tratamiento antirretro-
viral previo, atendidos en 19 hospitales de 9 CCAA desde enero 2004
a mayo 2007. Se recabd informacién especifica de infeccién por virus
hepatotropos dentro de CoRIS para crear una subcohorte de pacien-
tes coinfectados por VIH y VHC y/o VHB (CoRIS-Hep), en la que par-
ticipan 15 centros con 2.367 pacientes, aportando datos serolégicos,
de carga viral y genotipos para VHC y VHB.

Resultados: Tenian anticuerpos frente al VHC 505 pacientes, lo que
representa una prevalencia de coinfeccion por VHC del 21,34%
(19,72-23,02). De ellos, se determiné ARN-VHC en 283 pacientes
(56,04%) y resulté negativa en 23 (8,12%). Se conocia el genotipo (G)
en 266 (52,67%) pacientes, de los cuales 137 eran G1 (51,50%), 6 G2
(2,26%), 65 G3 (24,44%), 57 G4 (21,43%) y 1 G5 (0,38%). Respecto al
VHB, 122 pacientes tenian AgHBs positivo, lo que representa una
prevalencia de coinfeccién por VHB del 5,16%. Se determin6 ADN-
VHB en 18 de estos pacientes (14,75%). En ningln caso se disponia
de informacién sobre el genotipo.

Conclusiones: La determinacién de carga viral plasmatica de VHB y
VHC no se hace de forma sistematica en todos los pacientes infecta-
dos por VIH y estos virus. Si bien no existen recomendaciones res-
pecto a las coinfecciones por VHB, la no realizacién de genotipos y
cargas virales en un nimero importante de pacientes coinfectados
por el VIH y el VHC sugiere una falta de cumplimiento de las reco-
mendaciones actuales. Esperamos que los resultados de este trabajo
sirvan de llamada de atencién para mejorar este aspecto del manejo
diagnéstico de estos pacientes.

Financiacién: RD06/006.



22 I Congreso Nacional de GESIDA

PO-38. ESTADO INMUNOLOGICO FRENTE AL VHB EN CORIS

S. Pérez Cachafeiro’, P. Sobrino Vegas', ].M. Miré?, I. Santos?,
B. Clotet, ]. Berenguer®, P. Labarga®, F. Pulido’, P. Arazo?, ].A. Pineda®,
S. Moreno' y CoRIS

nstituto de Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Epidemiologia.
Madrid. ?Hospital Clinic. Barcelona. *Hospital Universitario de La
Princesa. Madrid. “Hospital Germans Trias i Pujol. Badalona. Barcelona.
SHospital General Universitario Gregorio Marafion. Madrid. SHospital
Carlos Ill. Madrid. "Hospital Universitario 12 de Octubre. Madrid.
8Hospital Universitario Miguel Servet. Zaragoza. *Hospital Universitario
de Valme. Sevilla. ®Hospital Universitario Ramoén y Cajal. Madrid.

Introduccion: La importancia de las enfermedades hepaticas en in-
fectados por el VIH ha aumentado tras la introduccién del TARGA. Es
por ello que la prevencién de las mismas se ha convertido en un
objetivo sanitario. Este estudio pretende valorar como se asocian
distintos factores sociodemograficos con el estatus inmunoldgico
frente al virus de la hepatitis B (VHB) en los pacientes incluidos en la
Cohorte de la Red Investigacion en Sida (CoRIS).

Material: CoRIS es una cohorte prospectiva, abierta y multicéntrica
de pacientes adultos con infeccién VIH sin tratamiento antirretrovi-
ral previo, atendidos en 31 hospitales de 12 CCAA desde enero 2004
a noviembre 2008. Entre las variables que se recogen a la entrada en
la cohorte se encuentran datos serolégicos frente al VHB. Para reali-
zar este estudio excluimos a aquellos pacientes con serologia incom-
pleta (AcHBc o AcHBs desconocidos) y a los que presentaran Hepati-
tis B activa (AgHBs positivo).

Resultados: De los 4.419 pacientes incluidos en CoRIS, a 3824 se les
solicité deteccion de presencia de AgHBs en suero (86,54%), resul-
tando positivos 223 (5,83%). Quedaron 3.601 pacientes en los que
valorar anticuerpos, de los que 105 son desconocidos para AcHBc
(2,95%), 878 son desconocidos para AcHBs (24,38%), y 195 no dispo-
nen de informacién para ningn anticuerpo (5,41%). Analizamos,
pues la el estado inmunolégico de 2.423 pacientes. La inmunidad
natural (antiHBc+ y antiHBs+) es mas frecuente en personas mayores
de 40 afios y en procedentes de Africa subsahariana (prevalencias del
37 y el 35%, respectivamente). Las mujeres presentan menor grado
de inmunidad natural (21%); mientras que son los pacientes meno-
res de 30 afios, los hombres que tienen sexo con hombres y los suje-
tos procedentes de Europa occidental los que presentan mayores
prevalencias de inmunizacién no natural (antiHBc+ y antiHBs+); 24,
19 y 29%, respectivamente. En el andlisis multivariante encontramos
que las mujeres son mas susceptibles a la infeccién (OR: 1,5 [1,2-
1,9]) que inyectores de drogas (OR: 0,1 [0,1-0,2]), hombres que tie-
nen sexo con hombres (OR: 0,5 [0,4-0,6]), subsaharianos (OR: 0,2
[0,1-0,3]) o mayores de 45 afios (OR: 0,5 [0,4-0,6]). Los pacientes la-
tinoamericanos son tan susceptibles como los espafioles, pero se ha-
llan menos inmunizados (OR: 0,6 [0,4-0,8]).

Conclusiones: Nuestros hallazgos sugieren que los pacientes infec-
tados por el VIH en Espafia menos susceptibles al contagio del VHB
son personas mayores, subsaharianos, e inyectores de drogas. Los
programas de vacunacién no deberian descuidar a mujeres, hetero-
sexuales y latinoamericanos.

Financiacién: ISCIIl RD06/006.

PO-39. LA RESISTENCIA A LA INSULINA DISMINUYE LA
RESPUESTA VIROLOGICA SOSTENIDA EN PACIENTES
COINFECTADOS POR EL VIH Y EL VHC QUE RECIBEN
TRATAMIENTO CON INTERFERON Y RIBAVIRINA

P. Ryan!, S. Resino?, P. Mirallles!, ]. Cosin’, ].C. Lopez!, S. Moreno?,
P. Catalan’, M. Ramirez’, I. Gutiérrez Isabel' y ]. Berenguer!

"Hospital General Universitario Gregorio Marafién. 2Instituto de Salud
Carlos IlI. Madrid.

Objetivo: La presencia de resistencia a la insulina (RI) en pacientes
monoinfectados por el VHC que reciben tratamiento con interferén
y ribavirina (IFN + RBV) se ha asociado a una menor respuesta viro-
légica sostenida (RVS). El objetivo de este estudio fue evaluar si la
presencia de RI antes de iniciar tratamiento con IFN + RBV tenia al-
gln efecto sobre la respuesta virolégica en los pacientes coinfecta-
dos por VIH/VHC.

Métodos: Se revisaron las historias clinicas de pacientes coinfecta-
dos VIH/VHC de nuestro centro que habian recibido tratamiento con
IFN + RBV entre julio del 2000 y marzo del 2007. Se excluyeron los
pacientes diagnosticados de diabetes mellitus y aquellos que previa-
mente habian sido tratados con IFN + RBV. La RI se calculé mediante
el modelo HOMA (homeostasis model assessment). Se consider6 que
existia RI cuando el indice HOMA era = 3,8. Los pacientes recibieron
tratamiento con INF + RBV durante 48 semanas. La RVS se definié
como la existencia de un ARN VHC indetectable a la semana 24 de
haber completado el tratamiento. Llevamos a cabo un andlisis -on
treatment (OT)- en el que no incluimos a los pacientes perdidos y los
que abandonaron el tratamiento por efectos adversos o cualquier
otro motivo. Para evaluar los factores asociados a la RVS en esta po-
blacién, se utilizé un andlisis multivariante basado en un modelo de
regresion logistica.

Resultados: En total, 218 pacientes recibieron IFN+RBV, de los cuales
a 162 se les pudo calcular el indice HOMA al inicio del tratamiento.
El andlisis OT incluyé a 134 pacientes; mediana de edad, 40 afios;
varones, 77%; presencia de RI (HOMA = 3,8), 31%; en tratamiento
antirretroviral, 84%; carga viral del VIH indetectable, 72%; mediana
de células CD4+, 460 células/uL, genotipo 1/4, 67%; genotipo 2/3, 33%
y estadio de fibrosis F3-F4, 31%. En el analisis OT, 67 (50%) pacientes
obtuvieron una RVS (79% en genotipo 2/3 vs 38% con genotipo 1/ 4;
OR, 6; 1C95%, 2,5-14,3; p < 0,001). La presencia de RI al inicio del
tratamiento se asoci6é a una menor RVS (OR, 0,33; 1C95%, 0,1-0,7; p =
0,006) y a una menor respuesta virolégica durante el tratamiento. En
el estudio multivariante, las variables que de forma significativa se
asociaron a RVS fueron; el genotipo 2/3 (OR: 6,7; IC del 95%: 2,7-
16,9; p < 0,001), la RI (OR: 0,3; IC del 95%: 0,1-0,7; p = 0,008) y el
nadir de CD4 (OR: 1,002; IC del 95%: 1,000-1,006; p = 0,047).
Conclusiones: Los datos de este estudio sugieren que la presencia de
RI se asocia con una peor respuesta al tratamiento con IFN + RBV en
coinfectados VIH/VHC.

PO-40. PROGRESION DE FIBROSIS HEPATICA TRAS UN
SEGUIMIENTO DE 4 ANOS EN UNA COHORTE DE PACIENTES
INFECTADOS POR VIH: CONTRIBUCION DE FARMACOS
ANTIRRETROVIRALES Y ALTERACIONES METABOLICAS

J.V. Fernandez Montero, P. Labarga, P. Barreiro, E. Vispo, F. Blanco,
P. Tuma, J. Medrano, M. Cérdoba, J. Gonzélez-Lahoz y V. Soriano

Hospital Carlos Ill. Madrid.

Introduccion: La enfermedad hepatica es una de las causas mas fre-
cuentes de morbimortalidad en pacientes infectados por VIH. Los
factores desencadenantes de progresion a fibrosis hepatica avanzada
(PFH) han sido descritos en base a estudios retrospectivos de peque-
fio tamafio muestral. La disponibilidad de herramientas diagnésticas
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no invasivas permite llevar a cabo estudios longitudinales en un ma-
yor nimero de pacientes.

Métodos: En 2004 se inici6 el estudio de una cohorte prospectiva de
pacientes infectados por VIH, a quienes se realizé seguimiento de
fibrosis hepética medida con elastometria (Fibroscan, FS). En 2008 se
evaluaron los factores asociados con PFH en aquellos pacientes a los
que se les habian realizado 2 FS separadas por, al menos, 18 meses.
La PFH se defini6 como un aumento desde menos de 9,2 KPa (FO-F2
en escala Metavir) a > 9,2 KPa (F3-F4) entre ambos FS, o un aumento
de al menos el 30% del valor de rigidez hepatica en pacientes con >
9,2 KPa en el primer FS.

Resultados: Se incluyeron en el estudio 632 pacientes infectados por
VIH (edad media 45 afios; 78% varones; 63% ADVP; IMC medio 23
kg/m?; media de CD4 494 céls/uL; HCV-RNA+ 72%; HBsAg+ 10%; con-
sumo téxico de alcohol 9%). La mediana de tiempo entre FS fue de 27
(19-33) meses. 190 pacientes (30%) presentaban un Metavir estimado
de F3-F4 en FS1. Al final del estudio 96 (15%) pacientes presentaban
PFH en FS2. El tratamiento antirretroviral con NNRTI (OR, 0,44 [0,2-
1,0]) entre FS, pero no con IP (OR, 0,7 [0,3-1,4]) o 3 NRTI (OR, 1,2 [0,3-
4,1]) se asoci6 inversamente con PFH. En un andlisis multivariado (OR,
1C95%) los factores asociados con PFH fueron un mayor IMC (1,5, 1,2-
1,9), HCV-RNA sérico + (3,3, 1,3-8,3), hiperglucemia (1,02, 1,002-1,04,
0,03), y una mayor exposicion a didanosina (1,01, 1,00-1,20).
Conclusiones: La progresion de la fibrosis hepatica en pacientes in-
fectados por VIH se asocia con factores ya conocidos, tales como la
coinfeccién por VHC y podria ser menos frecuente en pacientes tra-
tados con regimenes basados en NNRTI. La exposicién prolongada a
didanosina, asi como algunos elementos del sindrome metabdlico
(mayor BMI, hiperglucemia), contribuye al desarrollo de PFH.

PO-41. RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DEL ACIDO HIALURONICO
EN SUERO PARA LA EVALUACION DE FIBROSIS EN PACIENTES
COINFECTADOS POR EL VIH Y VHC

S. Resino!, P. Miralles?, C. Asensio, D. Micheloud?, .M. Bell6n?,
A. Vargas!, P. Catalan?, E. Alvarez2, J. Cosin?, R. Lorente?,
M.A. Mufioz-Fernandez?, S. Moreno! y . Berenguer?

Instituto de Salud Carlos III. Madrid. *Hospital Universitario Gregorio
Marafién. Madrid.

Antecedentes: El dcido hialurénico (HA), un componente esencial de
la matriz extracelular del higado. Los niveles de acido hialurénico
(HA) aumentan con el desarrollo de la fibrosis del higado en pacien-
tes infectados por el virus de la hepatitis C (VHC). Evaluamos en sue-
ro el HA para predecir la fibrosis avanzada (F = 3) y la cirrosis (F4)
en pacientes coinfectados por el VIH /[VHC.

Métodos: Estudio transversal de 201 pacientes coinfectados por el
VIH/VHC sin tratamiento inicial con interferén, con biopsia hepatica
realizada y con la determinacion del HA en suero. La fibrosis del hi-
gado fue evaluada segiin la escala METAVIR. Determinamos el rendi-
miento diagnéstico del HA por el area bajo las curva ROC (AUROC),
la sensibilidad (SE), la especificidad (SP), el valor predictivo positivo
(PPV), y valor predictivo negativo (NPV) en 2 puntos de corte (95% de
Se (punto de corte bajo) y 95% Sp (punto de corte alto) para evaluar
exactitud de diagndstico.

Resultados: Para fibrosis significativa (F2), con el punto de corte bajo
(430 ng/mL) se identificaron 13 de 84 pacientes (15,5%) con F < 2,y
s6lo 6 de 117 (5,1%) pacientes con F = 2 se clasificaron erréneamen-
te (61,0% VPP y 68,4% VPN). Con el punto de corte alto (1.800 ng/ml),
36 de 117 (30,8%) pacientes con F = 2 fueron identificados y sélo 4
de 84 (4,8%) pacientes con F < 2 se clasificaron err6neamente (90%
VPP y 49,7% VPN). Para fibrosis avanzada, con el punto de corte bajo
(687 ng/ml) se identificaron adecuadamente 49 de 137 (35,8%) pa-
cientes con F < 3 y sélo 3 de 64 (4,8%) pacientes con F = 3 fueron
clasificados erréneamente (40,9% VPP y 94,2% VPN). Con el punto de

corte alto (2.290 ng/ml) 18 de 64 (28,01%) pacientes con F = 3 fueron
correctamente identificados, y sélo 7 de 137 (5,1%) de los pacientes
con F < 3 fueron clasificados erréneamente (72% VPP y 73,9% VPN).
Para cirrosis (F4), con el punto de corte bajo (1.182 ng/mL) se encon-
traron 100 de 178 (56,2%) pacientes con F < 4 fueron correctamente
identificados y sélo el punto de corte alto (2.400 ng/mL), 11 de 23
(47,8%) pacientes con F4 se clasificaron correctamente, y sélo 9 de
178 (5,1%) de los pacientes con F < 4 fueron clasificados erréneamen-
te (55% VPP y 93,4%VPN).

Conclusiones: El AH es un método no invasivo eficaz para el diag-
néstico de fibrosis hepatica, especialmente de cirrosis, en CHC infec-
tados o no con VIH.

P0-42. EVALUACION DEL IMPACTO DE LA ESTEATOSIS HEPATICA
EN LA ESTIMACION DE LA FIBROSIS HEPATICA MEDIANTE
ELASTOGRAFIA DE TRANSICION (FIBROSCAN®) EN PACIENTES
COINFECTADOS POR VIH/VHC

M. Sanchez-Conde!, M.L. Montes Ramirez?2, ].M. Bell6n Cano!,

A. Camino?, F. Alvarez Rodriguez', ]. Gonzalez Garcia?, P. Miralles
Martin’, I. Bernardino de la Serna?, ].C. Ldpez Bernaldo de Quirés’,
J.R. Arribas Lépez?, ]. Cosin Ochaita’, F. Pascual Pareja?, M. Mora
Rillo?, E. Alvarez' y J. Berenguer Berenguer'

'Hospital Gregorio Marafion. *Hospital Universitario La Paz. Madrid.

Introduccidn: La elastografia de transicion (Fibroscan®) es un méto-
do no invasivo para la evaluacién de la fibrosis hepatica en la infec-
cién por VHC. El posible impacto de otras alteraciones diferentes de
la fibrosis en el Fibroscan® no es atn bien conocido. El objetivo de
nuestro trabajo ha sido evaluar el impacto de la esteatosis hepatica
en la estimacién de la rigidez hepatica medida por Fibroscan®.
Metodologia: Se incluyeron 110 pacientes coinfectados por VIH/VHC,
a los que se realizé de forma simultadnea una biopsia hepdtica y la
estimacién de la fibrosis hepatica mediante Fibroscan®. Los parame-
tros analizados en la biopsia fueron: grado de fibrosis hepdtica segtn
escala Metavir (FO-F4); esteatosis hepatica segiin porcentaje de hepa-
tocitos afectados -leve (= 10%), moderada (< 25%), o severa (= 25%)-;
y grado de actividad necroinflamatoria (A0-A3). Se analizaron otras
variables basales y relacionadas con la infeccién por VIH y VHC. El
andlisis estadistico se realiz6 con el programa spss versién 16.0, eva-
ludndose mediante pruebas no paramétricas la relacion del grado de
fibrosis hepatica (mediante Fibroscan y biopsia) con el grado de es-
teatosis y con la actividad necroinflamatoria. Se realizé6 ademas un
andlisis multivariante mediante un modelo de regresién miiltiple en
el que se incluyeron las siguientes variables: esteatosis, fibrosis segiin
escala Metavir en la biopsia hepatica, y actividad necroinflamatoria.
Resultados: El 70% de los pacientes eran varones, mediana de edad
44 afios (RIQ 41-48), mediana afios de infeccién VIH 16 (RIQ 12-22).
Mediana basal de linfocitos CD4 525 (RIQ 327-718) cél/uL, porcenta-
je de pacientes RNA-VIH indetectable 85%. Los hallazgos en la biop-
sia hepatica fueron: FO en 13 pacientes, F1 en 47, F2 en 29, F3 en 18
y F4 en 3 pacientes; actividad necroinflamatoria AO en 3 pacientes,
Al en49, A2 en 44 y A3 en 14 pacientes. La presencia de algtn grado
de esteatosis en la biopsia hepatica se detectd en el 65%. Se encontrd
una correlacion significativa (p < 0,001) entre el resultado del fibros-
can y la presencia y grados de esteatosis. En el andlisis de regresion
multiple la esteatosis y la fibrosis resultaron ser las tnicas variables
independientes que se asocian de forma estadisticamente significa-
tiva (p = 0,006 y p < 0,001, respectivamente) con el resultado del fi-
broscan. La actividad necroinflamatoria no result6 ser una variable
predictora independiente de la fibrosis (p = 0,779).

Conclusiones: En nuestra poblacion, la esteatosis hepatica incre-
menta la rigidez hepatica medida por Fibroscan® de manera signifi-
cativa en los sujetos coinfectados por VIH-VHC, independientemente
de la fibrosis.
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PO-43. RESULTADOS FINALES DE UNA COHORTE DE PACIENTES
COINFECTADOS POR VIH/VHC CON TRANSAMINASAS
PERSISTENTEMENTE NORMALES (COHORTE SEINORTE 01/03)

M.A. von Wichmann de Miguel’, F. Rodriguez Arrondo’,

K. Aguirrebengoa Ibarguren?, ]. Goikoetxea Agirre?, J.R. Blanco
Ramos?, J. Portu Zapirain®, C. Sarasqueta®, J.A. Iribarren Loyarte!,
J. Arrizabalaga Aguirreazaldegui’, L. Apraiz Garmendia*

y Grupo de Estudio Seinorte 01/03. Colectivo®

"Hospital Donostia. San Sebastidn. Guiptizcoa. *Hospital de Cruces.
Barakaldo. Vizcaya. *Hospital San Pedro-CIBIR. Logrofio. La Rioja.
“Hospital de Txagorritxu. Vitoria. Alava. SBiodonostia, Hospital
Donostia. San Sebastidn. Guiptizcoa. SSEINORTE 01/03.

Fundamentos: Un 30% de los pacientes infectados por VHC presen-
tan valores persistentemente normales de transaminasas. En pacien-
tes VIH-, el 21-27% tienen elevaciones de transaminasas en el segui-
miento. La historia natural en pacientes VIH positivos es poco
conocida.

Métodos: Estudio prospectivo de cohortes. Se incluy6 a 232 pacien-
tes VIH+ con al menos un afio de transaminasas normales. Se exclu-
yeron los pacientes con menos de 100.000 plaquetas, GOT superior a
1,5 veces los valores normales o con otras hepatopatias. Se parearon
por sexo y tratamiento antirretroviral, 116 pacientes coinfectados
con ARN VHC + (grupo A) y 116 con HBsAg y antiVHC negativos (gru-
po B). Se recogieron los datos de edad, sexo, ingesta de alcohol, IMC,
uso de drogas, practica de riesgo, genotipo VHC, carga viral VHC,
CD4, carga viral VIH, tratamiento antirretroviral, elevaciones de GPT,
descompensacién hepatica y mortalidad por cualquier causa. En 53
pacientes coinfectados se evalud la fibrosis hepatica (fibroscan 46,
biopsia 15). Se ha aplicado el modelo de Cox univariante y multiva-
riante.

Resultados: No hubo diferencias significativas en la media de edad,
mediana de CD4 (439, IQR 313-662). 59% eran varones y 84% estaban
con TARGA. Entre los coinfectados: 94% eran exADVP, genotipos
1/2/3/4 en 53/3/9/28%, 65% mas de 600.000 UI de carga viral-VHC y
antigiiedad estimada del VHC 20 + 4 afios. Con un seguimiento me-
dio de 35 meses, (grupos Ay B) 29 y 14% (p = 0,006) tuvieron eleva-
ciones de la GPT durante mas de 6 meses, 4 y 0 tuvieron descompen-
sacion hepatica y 7 y 3 fallecieron durante el seguimiento (2
coinfectados por causa hepatica). A los 35 meses de seguimiento, el
90y el 77% no mantenian la situacién de transaminasas persistente-
mente normales. En el andlisis univariante la practica de riesgo fue
predictor de la elevacién de transaminasas (p = 0,02). La elevacién
basal de GOT y la carga viral VHC estaban cerca de la significacién (p
= 0,09 y 0,07). En el andlisis multivariante, los predictores fueron la
carga viral VHC (0,016) y la ingesta de alcohol (0,08). En el conjunto
de la poblacién ninguno de los factores analizados, alcanzé significa-
cién estadistica. Se observaron los siguientes estadios de fibrosis:
57% FO-F1, 28% F2, 8% F3 y 8% F4.

Conclusiones: Una proporcion significativa de pacientes coinfecta-
dos (31%) tiene una situacién inestable con elevaciéon mantenida de
transaminasas o descompensacion hepatica, Cerca del 50% de estos
pacientes tienen lesiones histoldgicas significativas. Deben ser eva-
luados para tratamiento de su hepatopatia como los pacientes con
transaminasas elevadas.

PO-44. RISK FACTORS FOR END-STAGE LIVER DISEASE AMONG
HIV AND HEPATITIS C VIRUS CO-INFECTED PATIENTS IN THE
SPANISH VACH COHORT

R. Teira', P. Geijo?, J. Cosin?, A. Mufioz-Sanz?, P. Viciana®, I. Suarez-
Lozano®, ]. Lopez-Aldeguer?, E. Pedrol?, F. Vidal®, T. Sanchez!,

F. Lozano", A. Terr6n', A. Vergara®®, M.J. Galindo™, P. Domingo™,
E. Ribera's, B. Roca, M.L. Garcia-Alcalde’, J. Mufioz-Sanchez™

y M. Garrido®

'Hospital de Sierrallana. Torrelavega. Cantabria. Hospital Virgen de la
Luz. Cuenca. *Hospital Gregorio Marafién. Madrid. “Hospital Infanta
Cristina. Badajoz. >Hospital Virgen del Rocio. Sevilla. SHospital Infanta
Elena. Huelva. "Hospital La Fe. Valencia. 8Hospital General. Granollers.
Barcelona. *Hospital Joan XXIII. Tarragona. °Hospital Virgen del Rosell.
Murcia. "Hospital de Valme. Sevilla. ?Hospital SAS. Jerez. Cddiz.
BHospital Clinico. Puerto Real. Cddiz. “Hospital Clinico. Valencia.
Hospital Santa Creu i Sant Pau. Barcelona. '®Hospital Vall d’Hebron.
Barcelona. "Hospital General. Castellon. ®*Hospital de Cabuefies. Gijon.
Asturias. ®Hospital de Basurto. Bilbao. 2°’AM-VACH Association.

Background: There is increasing evidence supporting the hypothe-
sis of a beneficial effect of highly active antirretroviral therapy
(HAART) on the evolution and outcome of chronic liver disease (CLD)
caused by hepatitis C virus (HCV) in HIV coinfected patients. The re-
lative merit of different drugs or drug classes is, however, less well
studied.

Methods: We performed a cross-sectional study on the VACH Co-
hort, a multicenter cohort of HIV-infected individuals in Spain, to
ascertain the possible associations between exposure to protease
inhibitors (PI) or to non-nucleoside analogues (NAN), and the outco-
me of HCV CLD. We selected HCV co-infected patients who had ever
initiated HAART and who had at least one follow-up visit [treatment
evaluable (TE)]. We defined our main “exposure” variable as the total
time of treatment with any of, either, PI's or NAN’s. We evaluated
“outcome” as the occurrence of end stage CLD (ESLD), defined as any
of: ascites, oesophageal varices, hepatic encephalopathy, hepatore-
nal syndrome, portal hypertension, hepatocellular carcinoma, or re-
lated diagnoses (i.e. upper gastrointestinal bleeding, spontaneous
bacterial peritonitis).

Results: Out of 15,183 patients in the VACH database, 6,004 were TE,
of whom 2,669 (44.4%) were HCV coinfected; 128 patients (4.4%) de-
veloped an ESLD. Table 1 shows some important features of this sub-
cohort, according to study group. The following factors (marked with
*in Table) were associated with ESLD in the univariate analyses: be-
ing HBsAgpositive, nadir of CD4+ cell count, age and prior diagnosis
of AIDS. Exposure to either PI's or NAN’s was not. In a regression
model, only HBsAg, age and nadir CD4+ cell count remained associa-
ted with ESLD. In a sensitivity analysis, Kaplan-Meier curves of time
from initiation of HAART to diagnosis of ESLD, restricted to patients
only exposed to one class of drugs, showed no differences between
PI's and NAN's.

Conclusion: We found no evidence to support the hypothesis of a
different effect of PI's and NAN's on the occurrence of ESLD among
HIV and HCV co-infected individuals. Hepatitis B co-infection, more
profound immunosupression and older age were associated with
this outcome.

Female Ever IVDU Prior AIDS* HBsAg+*
ESLD 17% 84% 43,7% 12.5%
Other 20% 82% 34,2% 5.3%

Age 1st CD4 count log10 last viral Lo. CD4 count*
load

36.7 303.3 2.50 128.7

34.6 3111 245 170.6
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PO-45. LAS CONCENTRACIONES DE RIBAVIRINA EN SEMANA 4
PREDICEN LA RECIDIVA EN EL TRATAMIENTO ANTI-VHC EN
PACIENTES COINFECTADOS POR VIH/VHC

J. Morello, S. Rodriguez-Novoa, P. Barreiro, ]. Medrano, A. Madején,
G. Gonzélez-Pardo, 1. iménez-Nacher y V. Soriano

Hospital Carlos IlI. Madrid.

Introduccién: La terapia de combinacién con interferén pegilado
(peglIFN) y ribavirina (RBV) es menos eficaz en los pacientes coinfec-
tados VIH/VHC que en los pacientes monoinfectados VHC. En estu-
dios anteriores se ha demostrado que las concentraciones plasmati-
cas de RBV predicen el riesgo de fracaso virolégico, pero hay pocos
datos sobre el impacto de la exposicion de la RBV sobre el riesgo de
recidivar a la terapia del VHC en esta poblacién VIH/VHC.

Métodos: Estudio prospectivo en pacientes coinfectados VIH/VHC
que iniciaron terapia de primera linea con pegIFN (2a o 2b en dosis
estandar) mas RBV ajustada por peso (13 mg/kg/d). La concentracién
valle de RBV (Cvalle RBV) se midi6 por HPLV-UV en semana 4. Se
selecciono a los pacientes con carga viral VHC < 10 Ul/mL al final del
tratamiento y se les sigui6 hasta las 48 semanas posteriores al fin del
tratamiento, clasificindolos segiin hubieran alcanzado respuesta vi-
rol6gica sostenida (RVS) o hubieran recidivado.

Resultados: Se recluté a un total de 160 pacientes, de los cuales 99
(62%) alcanzaron respuesta al final del tratamiento (68% varones,
99% caucasianos, edad mediana 42 [39-46] afios, carga viral VHC 6,03
[5,43-6,53] Ul/mL, 60% genotipo 1/4, 16% Metavir F3-F4, 82% en tera-
pia HAART). De los 99 pacientes con respuesta al final del tratamien-
to, 67 (68%) alcanzaron RVS y 32 (32%) recidivaron. La Cvalle RBV en
la semana 4 fue mayor en los pacientes con RVS que en los pacientes
que recidivaron (2,73 [1,98-3,21] frente a 2,12 [1,1-2,78] ug/ml; p =
0,006). El mejor punto de corte de Cvalle RBV asociado con la recidi-
va fue de 2,5 ug/ml (66% sensibilidad, 60% especificidad; p = 0,007).
En el andlisis multivariante, la Cvalle de RBV en semana 4 < 2,5 ug/
mL (OR: 4,5; IC del 95%: 1,3-15,5; p = 0,018), la carga viral VHC basal
(OR: 2,5; IC del 95%: 1,2-5,1; p = 0,015), y el genotipo 1/4 (OR: 13,3;
IC del 95% 2,6-66,7; p = 0,002) fueron predictores independientes de
recidiva. El VPP para la recidiva en pacientes con carga viral VHC > 6
Ul/mL, genotipo 1/4 y Cvalle RBV en la semana 4 < 2,5 ug/ml fue de
86% (p = 0,032).

Conclusiones: La monitorizacién de las concentraciones plasmaticas
de RBV en la semana 4 podria ser una herramienta Gtil para predecir
de forma temprana la recidiva al tratamiento anti-VHC. De esta for-
ma, se podria intervenir de forma temprana aumentando la dosis de
RBV en aquellos pacientes coinfetados VIH/VHC dificiles de tratar
con concentraciones subterapéuticas de RBV para incrementar el
éxito de la terapia anti-VHC.

PO-46. TRATAMIENTO CON RITUXIMAB (ANTI-CD20) DE LA
VASCULITIS CRIOGLOBULINEMICA ASOCIADA AL VIRUS DE LA
HEPATITIS C EN PACIENTES INFECTADOS POR EL VIRUS DE LA
INMUNODEFICIENCIA HUMANA

P. Miralles Martin, R. Melero, B. Padilla, ].C. Lépez, J. Cosin,
M. Sanchez-Conde y |. Berenguer

Hospital General Universitario Gregorio Marafién. Madrid.

Fundamento: Se han publicado estudios no controlados describien-
do la mejoria de pacientes con manifestaciones clinicas graves de
crioglobulinemia mixta esencial (CME) con rituximab, un anticuerpo
monoclonal quimérico anti-CD20.

Métodos: Describimos a 2 pacientes VIH/VHC+ que no eran candida-
tos a recibir tratamiento con interferén/ribavirina que experimenta-
ron 3 episodios de CME grave que fueron tratados con éxito y segu-
ridad con 4 infusiones semanales consecutivas de 375 mg/m? de
rituximab.

Resultados: Paciente 1: Varén 39a, ex-ADVP, VIH+ C3, TAR con ABC,
3TC y NFV. CD4+ 198/uL y ARN-VIH < 50 copias/mL. VHC G1 con
ARN-VHC > 700.000 Ul/mL. Criocrito 4,5%. Manifestaciones de CME:
IRA con proteinuria en rango nefrético, HTA grave, vasculitis leuco-
citoclastica y glomerulonefritis crioglobulinémica, ambas confirma-
das histolégicamente. El tratamiento con rituximab dio lugar a una
remision completa de la proteinuria y normalizacién de la funcién
renal y de la TA. Tras 36 meses, el paciente recidivé con idénticas
manifestaciones. Se logré nuevamente la remisién tras un segundo
ciclo con rituximab. El paciente permanece libre de complicaciones
tras un seguimiento de 5 meses. Paciente 2: Varén 43a, HS, VIH+ C3,
TAR con ABC, 3TC y EFV. CD4+ 119/uL y ARN-VIH < 50 copias/mL.
VHC G1 con ARN-VHC 106 IU/mL. Criocrito 12%. Manifestaciones de
CME: IRA con proteinuria en rango nefrético, HTA grave, vasculitis
leucocitoclastica y glomerulonefritis crioglobulinémica. El trata-
miento con rituximab dio lugar a una desaparicién completa de to-
das las alteraciones. El paciente permanece en remision tras un se-
guimiento de 17 meses.

Conclusion: Nuestros datos sugieren que el rituximab es un trata-
miento muy prometedor para la CME sintomatica en pacientes coin-
fectados por VIH/VHC y que puede mejorar, tanto las manifestacio-
nes generales como la glomerulonefritis.

PO-47. EFECTO DE LA CONCENTRACION VALLE DE RIBAVIRINA EN
LA RESPUESTA VIROLOGICA EN PACIENTES COINFECTADOS CON
GENOTIPO 1Y 4 QUE RECIBEN DOSIS DE INDUCCION DE
RIBAVIRINA (1.600 MG/DiA) Y PEGINTERFERON ALFA2 A (270 MG/
SEMANA) DURANTE 4 SEMANAS FRENTE A DOSIS ESTANDAR

C. Turall, J. Molté', R. Sola?, P. Miralles®, A. Moreno?,
R. Lopez-Galera®, M. Laguno®, M. Valle’ y ]. Gonzalez-Garcia®

"Hospital Universitari Germans Trias i Pujol. Fundaci6 Lluita contra la
Sida. Badalona. Barcelona. *Hospital del Mar. Barcelona. *Hospital
Gregorio Marafién. Madrid. *Hospital Ramén y Cajal. Madrid. Hospital
Universitari Vall d’Hebron. Barcelona. ®Hospital Clinic. Barcelona.
“Institut de Recerca de I'Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. 8Hospital La Paz. Madrid.

Introduccién: Hay resultados conflictivos entorno a la asociacion
existente entre los bajos niveles plasmaticos de ribavirina (RBV) y el
aclaramiento del RNA-VHC en pacientes que reciben peginterferén
(peg) y ribavirina (RBV)

Objetivos: Evaluar los factores asociados a la Respuesta Viral Rapida
(RVR) y la Respuesta Viral Temprana (RVT) en pacientes coinfecta-
dos, naive para peginterferén alfa 2-a con VHC genotipo 1y 4 inclui-
dos en el estudio CORAL-2 aleatorizado, multicéntrico.

Métodos: Los pacientes fueron aleatorizados a recibir 4 semanas de
dosis de induccién de RBV (1.600 mg/dia + Epo) y peginterferon alfa
2-a (270 pg/semana) seguido de dosis estandar durante 42 semanas
(Brazo A: 34 pacientes) o peginterferén alfa 2-a mas RBV en dosis
estandar durante 48 semanas (Brazo B: 33 pacientes). Las concentra-
ciones valle de de RBV fueron determinados en las semana 4 y 12 por
PLC. RNA-VHC fue medido en basal (BL), en las semana 4 y 12 me-
diante Tagman (minimo nivel de deteccién [LLD] 25 cop/ml). RVR se
definié como RNA-VHC < LLD en semana 4. RVT se definié como una
disminucién en el RNA-VHC = 2 log cop/ml en semana 12. Fueron
usados andlisis univariabe y multivariable.

Resultados: 67 pacientes incluidos. Caracteristica basales: 72% hom-
bres; edad: 41 (+ 6) afios; peso: 69 (+ 12) kg; CD4: 605 (+ 215) céls/
mm?; ALT: 78 (+ 44) IU/ml; 81% VHC Genotipo 1. Ocho pacientes
abandonaron antes de la semana 12. El total de RVR y RVT fue alcan-
zado en 12 y 66% de los pacientes. Los cambios medios (IQR) de las
caracteristicas basales en RNA-VHC fue -1,57 log (-2,69 a -0,82) en
semana 4y -2,95 log (-4,01 a -1,78) en semana 12. La media de las
concentraciones valle de RBV en semana 4 fue significativamente
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mayor en el Brazo A que en el Brazo B (0,823 [0,55-1,051] ng/ml fren-
te a 0,637 [0,416-0,823] pg/ml; p = 0,015), pero no en semana 12
(0,74 [0,63-1] ng/ml frente a 0,844 [0,57-1,05]; p = 0,802 wg/ml). La
RVR sélo fue asociada a niveles basales de RNA-VHC. La RVT se rela-
cioné con las concentraciones valle de RBV en semana 4 pero no al
genotipo VHC, niveles basales de RNA-VHC, brazo de tratamiento y
recuento basal de CD4.

Conclusiones: La relacién entre RVR y las concentraciones valle de
RBV sugiere que los genotipos de VHC dificiles de tratar podrian be-
neficiarse de dosis mayores de RBV, al menos durante las primeras
semanas del tratamiento con peginterferén alfa 2-a mas RBV.

PO-48. TRASPLANTE AUTOLOGO DE PROGENITORES
HEMOPOYETICOS DE SANGRE PERIFERICA (TASPE) EN PACIENTES
DIAGNOSTICADOS DE LINFOMA ASOCIADO A SIDA

D. Serrano’, P. Miralles’, R. Carrién', J. Berenguer', P. Balsalobre?,
J. Anguita’, I. Bufio!, A. Gémez-Pineda’, ].M. Ribera? R. Varela®,
E. Conde?, P. Fernandez®, L. Escodas, 1. Espigado’,

G. Rodriguez-Macias' y ].L. Diez-Martin!

'Hospital General Universitario Gregorio Marafion. Madrid. 2Hospital
Trias i Pujol. Badalona. Barcelona. *Hospital Juan Canalejo. A Corufia.
“Hospital Marqués de Valdecilla. Santander. Cantabria. *Hospital
General de Alicante. ®Hospital Joan XXIII. Tarragona. "Hospital Virgen
del Rocio. Sevilla.

Introduccién: El TARGA ha permitido utilizar, en pacientes con linfo-
ma asociado a SIDA, esquemas de tratamiento similares a los recibidos
por los pacientes con linfoma (L) VIH negativos. En el afio 2000, los
grupos GELTAMO y GESIDA iniciaron un programa de consolidacién
del tratamiento quimioterapico con trasplante autélogo de progenito-
res hemopoyéticos (TASPE) para pacientes con linfoma asociado a sida
con alto riesgo de recidiva o progresion. Presentamos los resultados de
31 pacientes recogidos en la base de datos de GELTAMO/GESIDA.
Pacientes y métodos: Edad: mediana 42 afios (28-61). Sexo: 28 fue-
ron hombres. Diagnéstico: linfoma no Hodgkin (LNH) en 21 pacien-
tes (3 L. Burkitt, 2 L. Burkitt-like, 10 L. Difuso Célula. Grande B, 2 L
Plasmoblastico, 1 LT periférico, 2 L Anaplasico célula grande) y E.
Hodgkin (EH) en 10 pacientes. Estadio (A Arbor): 24 IlI-IV; 7 I-IL. Si-
tuacion preTASPE: Tras la utilizacién de quimioterapia estandar, 12
pacientes estaban en 1.2 Remisién Completa (RC). 8 fueron candida-
tos a TASPE por presentar caracteristicas de muy mal prondstico a su
diagnéstico (L. Burkitt, IPIa > 1), y 4 por no adquirir RC con la 1.2 linea
de tratamiento; 10 pacientes estaban en 2.2 RC y 9 en Remisi6n Par-
cial quimiosensible. Acondicionamiento: BEAM en 25, BEAC 3, TBI +
Cy + Melf 2, TBI + Cy en 1. Se suspendié temporalmente el TARGA
durante el TASPE en 10/31 por intolerancia digestiva y en 1 paciente
por toxicidad hepatica. Se utiliz6 G-CSF a partir del dia +7 en 28,
mediana dias de tratamiento: 8 (2-32).

Resultados: Colecta de células CD34+ (mediana) 3,3 ? 105/Kg (1,8-
21,2). Prendimiento: En 30/31pac se logré > 500 PMNs/uL como me-
diana el dia +12 (9-33). En 27/31 > 20.000 plaq. dia +20 (11-57). Toxi-
cidad: neutropenia febril en 31, (documentacién microbioldgica en
13, neumonia en 4). Hepatopatia grado II 6 (fracaso multiorganico 1,
enfermedad veno-oclusiva 2, toxicidad 3). Carga viral: no hemos ob-
servado incrementos si se mantiene TARGA. Cél. CD4+: Recuperacién
del nivel preTASPE en el dia +100. Seguimiento: Con una mediana de
seguimiento de 60 meses (20-108) la supervivencia global es de 60%
a 60 meses y la supervivencia libre de evento es de 52% a 60 meses.
Han fallecido 11 pacientes, causas: 1 fracaso multiorganico, 4 infec-
ciones oportunistas, 4 progresion linfoma, 2 LMA secundaria.
Conclusiones: Nuestros datos confirman que el TASPE es una opcién
segura y eficaz para el tratamiento de LNH y EH en pacientes con
VIH+ y puede ser aplicado con las mismas garantias para el trata-
miento de estos linfomas que en los pacientes VIH negativos.

P0-49. LA TOXICIDAD HEPATICA NO SE RELACIONA CON EL
RECUENTO DE LINFOCITOS CD4+ EN 221 PACIENTES QUE
CAMBIAN A NEVIRAPINA (NVP) POR SIMPLIFICACION O
SUSTITUCION (ESTUDIO TOSCANA)

A. Antela, A. Ocampo, R. Gémez, M.J. Lépez, A. Marifio, R. Rodriguez,
E. Losada, A. Rodriguez, R. Fernandez, J.C. Corredoira, G. Naval,
C. Miralles y A. Prieto

Grupo de Estudio de VIH de Galicia (GEVIHGA).

Antecedentes: En pacientes naive al tratamiento antirretrovirico
(TAR), la toxicidad hepatica a NVP se correlaciona con recuentos al-
tos de linfocitos CD4+. No esta claro que ocurra lo mismo en estrate-
gias de simplificacion o sustitucion.

Métodos: Andlisis retrospectivo de 221 pacientes tratados con NVP
por simplificacién (n = 141) o por sustitucién debida a toxicidad (n =
43) 0 a mala tolerabilidad (n = 37). La toxicidad hepatica se defini
como la elevacién en mas de 5 veces lo normal de los niveles de AST
0 ALT. El recuento de CD4+ se definié como alto si era mayor de 250/
wL en mujeres y de 400/pL en varones. El analisis estadistico de las
variables descriptivas, del riesgo relativo para la prevalencia, y el
modelo de regresién logistica para los factores asociados a la toxici-
dad hepatica se realizaron con SAS 9.1.3.

Resultados: Se incluyeron 221 pacientes (164 varones, 57 mujeres),
con un seguimiento de 1134,83 pacientes-afios. La mediana de tiem-
po previo con supresion virolégica fue de 15 meses (RI 4-34), la me-
diana de tiempo de exposicién a NVP fue de 36 meses (RI 12-66), la
mediana basal de CD4+ fue de 464/uL (RI 298-710), con 167 (75,6%)
y 54 pacientes (24,4%) iniciando NVP con CD4+ altos (grupo A) y ba-
jos (grupo B), respectivamente. La coinfeccién por VHC y VHB estaba
presente en el 45,7 y el 4,5% de los pacientes. Se detecté toxicidad
hepatica en 18 pacientes (8,14%), con una prevalencia del 6,59% en el
grupo Ay 12,96% en el grupo B, y un riego relativo de 0,508 (IC del
95%: 0,207-1,245) para el grupo A. La tasa de incidencia fue de
1,58/100 pacientes-afios (2,63 en grupo B frente a 1,26 en grupo A).
El tnico factor asociado significativamente a toxicidad hepatica fue la
coinfecciéon por VHC (OR: 3,53; IC del 95%: 1,19-10,39). Globalmente,
hubo mas casos de toxicidad hepatica tras 6 meses de terapia (61%).
Conclusiones: En nuestra cohorte, la incidencia de toxicidad hepati-
ca fue baja y no relacionada con un recuento elevado de linfocitos
CDA4+. El tinico factor relacionado con hepatotoxicidad fue la coinfec-
cién con VHC. La toxicidad hepatica se presentd sobre todo tras 6
meses de tratamiento, fue leve a moderada en intensidad y siempre
reversible tras la suspensién de NVP.

PO-50. PREVALENCIA DE EPOC Y ENFISEMA EN POBLACION CON
VIH RESIDENTE EN BALEARES

G. Samperiz Abad, B. Togores Solivellas, ]. Palmer Sancho,
A. Campins Rossello, E. Sala Llinas, J. Murillas Angoiti, ].B. Soriano
Ortiz, A. Agusti Garcia-Navarro y M. Riera Jaume

Fundacioén Caubet-Cimera/Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca.
Baleares.

Introduccion: Estudios realizados a principios de la década de 1990
(previos a la introduccién del TARGA) sugirieron que la infeccién por
VIH podia ser factor de riesgo para desarrollar enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC), ya que la prevalencia de esta enfermedad
en la poblacién VIH era similar a la de la poblacién general (10%)
pero en un rango de edad inferior. El presente estudio pretende ac-
tualizar aquellos resultados.

Objetivos: En pacientes con infeccién VIH residentes en Baleares: (1)
determinar la prevalencia de obstruccion al flujo aéreo (espirome-
tria) y enfisema pulmonar (TAC) y (2) evaluar el valor de la capacidad
pulmonar de difusién de monéxido de carbono (DLCO) como marca-
dor de enfisema pulmonar.
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Método: Estudio transversal y descriptivo. Desde agosto a diciembre
de 2008 se seleccionaron aleatoriamente 130 pacientes de entre to-
dos los pacientes VIH que se controlan en consultas externas del Ser-
vicio de Medicina Interna Infecciosas del HSD. En todos ellos se ob-
tuvo: 1) cuestionario clinico estandarizado; 2) pruebas de funcién
pulmonar (espirometria y DLCO); 3) TAC pulmonar de alta resolu-
cién para valoracién de enfisema (por radiélogo y mediante andlisis
automatizado (< 950 UH)), y 4) hemograma y férmula leucocitaria,
bioquimica basica, poblaciones linfocitarias y carga viral.
Resultados: Se incluyeron 130 pacientes [107 varones (82%) y 23
mujeres (18%)] con una edad media + DE de 48,6 + 6,7 afios. El 59%
eran fumadores activos (DTA: 34,24 + 19,34 paquetes-afio) y el 28%
exfumadores (DTA: 27,47 + 18,29 p-a). El 28,8% de pacientes consu-
mian marihuana, el 11% cocaina (39% excocaindmanos) y un 1% he-
roina (32% exheroindmanos). El 96,3% recibia TARV y el 88,1% de
pacientes tenian carga viral indetectable. La mediana de CD4 fue
511,5 cél/ml. El 20,2% de los hombres y el 13,04% de las mujeres
presentaban evidencia espirométrica de obstruccién al flujo aéreo
(FEV1/FVC < 0,7). El 47% de hombres y el 52% de mujeres presenta-
ban un valor de DLCO patolégico (< 80% teérico). El analisis automa-
tizado TACAR mostr6 la presencia de enfisema en 4,9% de individuos;
este porcentaje fue del 27,4% en el andlisis cualitativo del radiélogo.
Conclusiones: La prevalencia de EPOC en pacientes VIH residentes
en Baleares es mayor a la que se observa en la poblacién general.
Asimismo, en el rango de edad de la poblacién de pacientes con VIH,
la prevalencia de enfisema pulmonar (andlisis cualitativo) también
es superior a la de la poblacién general. El andlisis de la DLCO, sin
embargo, no fue un buen marcador de enfisema pulmonar en la po-
blacién estudiada.

PO-51. FACTORES ASOCIADOS A DISFUNCION ERECTIL (DE) Y
DISFUNCION SEXUAL (DS) EN VARONES INFECTADOS POR EL VIH

0. Moreno Pérez!, C. Escoin Pérez!, C. Serna Candel?, N. Arias
Mendoza', E. Merino de Lucas', S. Reus Bafiuls', V. Boix Martinez',
R. Alfayate Guerra’, A. Picé Alfonso! y J. Portilla Sogorb!

'Hospital General Universitario. Alicante. 2Hospital San Carlos. Madrid.

Introduccién: La disfuncién eréctil (DE) se define como la incapaci-
dad persistente de alcanzar o mantener una ereccion adecuada para
una relacion sexual satisfactoria. La disfuncién sexual (DS) es un con-
cepto mas amplio incluyendo a su vez el deseo sexual, el orgasmo, la
satisfaccion durante el acto y la satisfaccion global. La asociacién de
ambas entidades con el tratamiento antirretroviral (TAR) no esta
bien establecida.

Objetivo: Conocer la prevalencia de DE e identificar los factores de
riesgo asociados a DE y DS en varones con infeccién por VIH con una
condicién clinica estable.

Material y métodos. Estudio observacional, transversal. Muestreo
secuencial de los varones con infeccién VIH = 18 afios de edad, no
coinfectados por VHC, naive o en TAR estable con 2-3 AN mas un IP
potenciado (grupo IP), o mas un NN pero que nunca hubieran recibi-
do IP (Grupo NN). Se defini6 la DE como FE =< 25 (International Index
of Erectile Function, IIEF-15). Una menor puntuacién en los distintos
dominios del IIEF-15 era indicativa de una mayor disfuncién sexual.
Resultados: 90 pacientes fueron incluidos, edad media 42 afios (+
8,2); 18,9% en estadio clinico C (CDC), 72,2% con CVP < 50 cop, CD4+
465 células/mm? (P25-75 361-676). Grupo naive: 14 (15,5%), IP 39
(43,3%), NN (41,1%). Presentaban lipodistrofia 31,5% (IC del 95%:
22,7-41,7). Se diagnosticé DE en 47 pacientes (53,4%; IC del 95%: 43-
63); grave 19,3%, moderada 10,2%. En el analisis de regresién logisti-
ca multivariado la edad de los pacientes, OR: 2,2 (IC del 95%: 1,04-
4,5) por década de vida (p = 0,01), y un mayor tiempo de exposicién
a IP, OR: 1,6 (IC del 95%: 1,1-2,4) por afio de exposicién (p = 0,02) se
asociaron a presencia de DE. Una mayor edad de los pacientes, pre-

sencia de depresion y lipodistrofia, junto con el tiempo de exposi-
cién a IP, condicionaron una menor puntuacion en los dominios de
disfunciéon sexual explorados (p < 0,05).

Conclusion: La DE es muy prevalente en los varones con infeccion
por VIH, siendo la edad y el tiempo de exposicién a los IP los Ginicos
factores de riesgo identificables. El tiempo de exposicién a IP y la
presencia de depresién poseen un papel relevante en el desarrollo de
la disfuncién sexual en varones con infeccién por VIH.

PO-52. INFLUENCIA DE LAS CONCENTRACIONES PLASMATICAS DE
ANTIRRETROVIRALES EN LA EVOLUCION VIRAL E INMUNOLOGICA
DE LOS NINOS CON INFECCION POR VIH

A.P. Nso Roca', B. Larr@?, J.M. Bellén?, M.J. Mellado?,
J.T. Ramos Amador?, M.I. Gonzalez Tomé>, M.L. Navarro?,
M.A. Mufioz Fernandez? y M.I. de José Gomez!

'Hospital Infantil La Paz. Madrid. >Hospital General Universitario
Gregorio Marafién. Madrid. *Hospital Universitario Carlos Ill. Madrid.
4Hospital de Getafe. Madrid. *Hospital Universitario Doce de Octubre.
Madrid.

Antecedentes y objetivos: La introduccion de la terapia antirretro-
viral de gran actividad (TARGA) ha mejorado drasticamente la espe-
ranza de vida de los nifios infectados por VIH. No obstante, entre el
20% y el 50% de estos pacientes presentan fallo viral en el primer afio
de tratamiento. Uno de los factores relacionados con la pérdida de la
eficacia del TARGA son las concentraciones plasmaticas inadecuadas
de antirretrovirales. Pretendemos evaluar la influencia de los niveles
plasmaticos de estos farmacos en la evolucion viral e inmunolégica
de una cohorte de nifios con infeccién por VIH.

Métodos: Realizamos un estudio observacional, multicéntrico, en el
que se incluyeron nifios y adolescentes con infeccion VIH en trata-
miento con inhibidores de la proteasa o inhibidores de la transcrip-
tasa inversa no analogos de los nucle6sidos. Se determind el grado de
adherencia mediante un cuestionario estandarizado. Las concentra-
ciones plasmaticas de antirretrovirales se determinaron mediante
cromatografia liquida de alta resolucion. Se evalué el tiempo en al-
canzar carga viral (CV) indetectable y porcentaje de linfocitos CD4
mayor del 25%, mediante el analisis de Kaplan-Meier.

Resultados: Se incluy6 a 129 nifios y adolescentes de 5 hospitales de
Madrid, entre marzo de 2006 y junio de 2008. Las edades estaban
comprendidas entre los 4 meses y los 18 afios. La duracién media de
tratamiento en el momento de inclusion era de 39,2 meses. Se deter-
minaron 220 concentraciones plasmaticas de inhibidores de la trans-
criptasa inversa no analogos de los nucledsidos y 421 niveles plas-
maticos de inhibidores de la proteasa. Entre los pacientes con CV
detectable al inicio del seguimiento, la mediana de tiempo en alcan-
zar CV indetectable fue de de 6,7 meses en nifios con niveles supra-
terapéuticos, 13,1 meses en el grupo de niveles adecuados y 19,1
meses en el grupo de niveles infraterapéuticos (p = 0,78). Entre los
nifios con CD4 < 25% al inicio del estudio, el tiempo mediano en al-
canzar un porcentaje mayor o igual al 25% fue de 5,4 meses con ni-
veles plasmaticos altos y 17,7 meses con niveles adecuados. Con ni-
veles bajos, menos del 50% de los nifios consiguieron porcentaje de
CD4+ superior al 25% al finalizar el periodo de seguimiento (p <
0,05).

Conclusiones: La normalizacién de la actividad inmunoldgica se al-
canza de forma mas temprana en pacientes con concentraciones
plasmaticas por encima del limite inferior establecido. Esta relacion
también se objetiva, aunque de forma no significativa, en el caso de
la carga viral.
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PO-53. ESTUDIO FARMACOCINETICO, EFICACIA Y SEGURIDAD DE
DARUNAVIR/RITONAVIR 900/100 MG UNA VEZ AL DiA

A. Curran', M. Gutiérrez?, R.M. Lopez®, E. Deig?, G. Mateo?, M. Pérez',
A. Imaz', M. Crespo', V. Falcé', I. Ocafia’, P. Domingo? y E. Ribera!

'Hospital Universitari Vall d’Hebron. Barcelona. 2Hospital Sant Pau.
Barcelona. *Hospital Clinic. Barcelona. *Hospital de Granollers.
Granollers. Barcelona.

Objetivo/Antecedentes: Darunavir potenciado con ritonavir (DRV/r)
ha demostrado su eficacia frente a virus resistentes administrado
600/100 mg bid (estudios POWER) y en naive administrado 800/100
mg QD (estudio ARTEMIS). En pacientes con pocos fracasos virolagi-
cos previos, el QD probablemente es suficiente para mantener la efi-
cacia virolégica, incluso ante la presencia de mutaciones en la pro-
teasa, pero mas datos clinicos y farmacocinéticos (PK) son necesarios
en estos pacientes con el QD.

Métodos: En pacientes con escasa experiencia terapéutica previa y
fracaso virol6gico o toxicidad se ofrecié la posibilidad de cambiar el
tratamiento antirretroviral a un régimen que incluia DRV/r 900/100
mg QD con al menos otro farmaco activo. Se valor6 la eficacia y se-
guridad de este régimen durante al menos 24 semanas. Aqui se ana-
liza un subgrupo de pacientes en los que se realizé un estudio PK
completo de 12 horas en fase de equilibrio, con muestras sanguineas
obtenidas predosis y 1, 2, 3, 4, 6, 8 y 12 horas después de la dosis. Las
concentraciones de farmacos se determinaron por cromatografia li-
quida de alta eficacia (HPLC) de fase reversa con gradiente de elucién
y deteccién UV: DRV 220 nm y RTV 240 nm. El area bajo la curva
(AUCQ) y el aclaramiento oral (CL/F) se determinaron usando un mo-
delo no compartimental con la regla log-lineal trapezoidal con el
programa WinNonlin 3.3. El analisis estadistico se realiz6 con el pro-
grama SPSS 15.0.

Resultados: Estudio PK en 25 pacientes, 72% varones. La edad media
fue de 42 afios, el indice de masa corporal medio fue de 24 kg/m? y
48% de los pacientes estaban coinfectados con VHC. Los CD4 basales
eran de 378 (257-499) cél/uL, 47% de los pacientes tenian CV inde-
tectable en el momento basal y en el 53% restante la CV mediana era
de 4,2 (3,6-5,2) log copias/mL. Los parametros PK de Darunavir fue-
ron: Cvalle 1,62 (1,06-2,46) pg/mL, Cmax 8,04 (6,95-10,03) pg/mL,
Tmax 2 (1-3) h, AUC0-24h 80,75 (72,33-106,70) pg.h/mL y CL/F 11,15
(8,44-12,44) L/h. Todos los pacientes, excepto uno, tenian DRV Cvalle
por encima del EC50 de virus con sensibilidad a DRV = 10 (0,55 ng/
mL). Todos los pacientes tenian CV indetectable al final del segui-
miento. No se observaron efectos adversos graves y ningdn paciente
tuvo que suspender el tratamiento con DRV/r.

Conclusiones: En todos los pacientes se consiguieron niveles plas-
maticos adecuados de DRV. DRV/r 900/100 QD fue un régimen efec-
tivo y seguro en pacientes en rescates precoces o estrategias de cam-
bio por toxicidad.

PO-54. UTILIZACION DE LA DETERMINACION DE HPC5-
RS2395029 PARA PREDECIR LA HIPERSENSIBILIDAD DEL
TRATAMIENTO CON ABACAVIR: CORRELACION CON EL ALELO
HLA-B*5701

S. Rodriguez-Novoa, L. Cuenca, ]. Morello, M. Cérdoba, F. Blanco,
I. Jiménez-Nacher y V. Soriano

Hospital Carlos Ill. Madrid.

Introduccion: Abacavir es un potente andlogo de nucleésido inhibi-
dor de la transcriptasa inversa utilizado como parte de la terapia
contra el VIH. Alrededor de un 5-8% de los pacientes que reciben
abacavir desarrollan una reaccion de hipersensibilidad (RH). Las
guias actuales de tratamiento recomiendan el cribado de HLA-B*
5701 para evitar la RH, dada la fuerte asociacion entre este alelo y el
riesgo de RH. El polimorfismo en el gen HLA Complejo P5,

HCP5rs2395029, ha demostrado estar en desequilibrio de ligamiento
con el alelo HLA-B*5701. El objetivo de este estudio fue evaluar la
correlacién entre la presencia de HLA-B *5701 y HCP5rs2395029 en
nuestra poblacion.

Pacientes y nétodos: Todos los pacientes VIH naive para el trata-
miento con abacavir en nuestra instituciéon fueron prospectivamente
analizados para HLA-B*5701 y HCP5rs2395029, entre septiembre
2007-diciembre de 2008. El genotipado en HCP5 y el tipaje de HLA-B
se llevé a cabo mediante discriminacion alélica utilizando sondas
Taiman y mediante Micro-SSP, respectivamente.

Resultados: Se realiz6 la determinacién de HLA-B*5701 y HCP5 en
225 pacientes (80% hombres, 73% caucasicos, el 12% africanos, el 15%
de hispanos; la media de edad fue de 41 afios [IQR: 33-48]). Un total
de 12 pacientes fueron positivos para HCP5rs2395029 y 11 de ellos
también lo fueron para el alelo HLA-B*5701. La sensibilidad de la
determinacién de HCP5 para predecir el estado de portador del alelo
HLA-B*5701 fue del 100%, especificidad 99%, valor predictivo negati-
vo del 100% y el valor predictivo positivo fue del 92%. Todos los pa-
cientes HCP5 negativos fueron también negativos para HLA-B*5701.
Los 11 pacientes portadores del alelo HLA-B*5701 no iniciaron trata-
miento con abacavir. De los restantes pacientes, 52 iniciaron trata-
miento con abacavir, y s6lo 2 de éstos (1%) tuvieron sintomas asocia-
dos con la RH. El Gnico paciente con resultado discordante (HCP5
positivo y HLA-B*5701 negativo) era de origen africano y era porta-
dor del alelo B*58, que esta estrechamente relacionado con el B*5701.
Este paciente fue tolerante al tratamiento con abacavir.
Conclusiones: El polimorfismo HCP5rs2395029 present6 una buena
correlacién con la presencia del alelo HLA-B*5701 y de igual manera
permite predecir la hipersensibilidad asociada al uso de Abacavir en
nuestra poblacién. Debido a que la determinacién de HCP5 es mads
barata, rapida y sencilla, comparado con el que el tipaje de HLA, po-
dria reemplazar a esta Gltima en el laboratorio clinico.

Viernes, 23 de octubre. Sesion B

Moderadores: Miguel Thomson y Juan Luis Gémez Sirvent

PO-55. MHC DE CLASE I PROTEGE A UN EP{TOPO DE VIH DEL
RECORTE POR AMINOPEPTIDASAS DEL RETICULO
ENDOPLASMICO

S. Infantes, Y. Samino, E. Lorente, M. Jiménez, M. del Val y D. Lopez
Centro Nacional de Microbiologia. Instituto de Salud Carlos IIl. Madrid.

Introduccién: En la denominada via clasica de presentacién antigé-
nica asociada a moléculas MHC de clase I, las proteinas virales sufren
diversos cortes proteoliticos que generan péptidos de diferente lon-
gitud, algunos de los cuales pueden ser posteriormente transporta-
dos al lumen del Reticulo Endoplasmico (ER) en donde se encuentran
expuestos a la actividad de aminopeptidasas del ER (ERAAP).
Pacientes y métodos: Actualmente, se han propuesto dos modelos
diferentes para explicar el mecanismo de accién de ERAAP. El prime-
ro denominado de la “regla molecular” propone la unién del sustrato
largo por sus extremos a la enzima. El carboxilo terminal interaccio-
na con un pocket hidrofébico y el amino terminal queda accesible al
sitio activo de la enzima que va eliminado los residuos de forma no
procesiva. Los productos finales de 9-10 aminodacidos se unirian des-
pués a MHC. El segundo modelo propuesto o del molde supone que
los precursores peptidicos largos se unen primero a MHC por su ex-
tremo carboxilo, dejando accesible su extremo amino protuberante
a la actividad de la enzima.

Resultados: Hemos estudiado la degradacién por ERAAP de un ligan-
do natural de 16 aminodacidos de la glicoproteina de la envuelta de
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VIH que es reconocido por linfocitos T citoliticos. Los datos in vitro
obtenidos indican que este péptido amino-protuberante es eficiente-
mente recortado por ERAAP hasta el epitopo minimo de 9 residuos
mientras se encuentra soluble y que su unién a la molécula de histo-
compatilibidad lo protege de la actividad proteolitica de la enzima.
Conclusiones: En resumen, estos datos concuerdan con el modelo
de la “regla molecular”.

PO-56. LAS MODIFICACIONES EN LA ESTRUCTURA Y FUNCION DE
LA CELULA HUESPED MEDIADA POR TAT INTRACELULAR SON
DEPENDIENTES DE LA PRESENCIA DEL SEGUNDO EXON

M. Coiras', M.R. L6pez-Huertas!, S. Callejas?, D. Abia?, A. Dopazo?
y J. Alcami’

Instituto de Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Microbiologia. Madrid.
2Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares. Madrid. 3CSIC-
UAMy/Centro de Biologia Molecular Severo Ochoa. Madrid.

Antecedentes y objetivos: El virus de la inmunodeficiencia humana
de tipo 1 (VIH-1) codifica para el activador transcripcional pleiotré-
pico Tat que es esencial no solamente para la elongacién eficiente de
los transcritos virales, sino que también regula la expresién de pro-
teinas y genes celulares. El gen tat consiste en dos exones separados
por mas de 2.300 nucleétidos en el genoma viral que se unen des-
pués del procesamiento del RNA viral para generar una Gnica protei-
na. Los primeros 72 aminodcidos (aa) pertenecientes al primer exén
son suficientes para la actividad transcripcional, pero la conserva-
cion del segundo ex6n en la mayoria de los genomas lentivirales su-
giere que debe tener alguna significacion biolégica. En este trabajo,
nos planteamos demostrar que el segundo exén de Tat es necesario
para completar la funcién de la proteina.

Materiales y métodos: El papel de Tat en la desregulacién de la ex-
presion génica y en la funcionalidad de los linfocitos T CD4+ se ha
estudiado mediante el andlisis del genoma de células Jurkat que ex-
presan intracelularmente Tat completa (1-101aa) o una forma trun-
cada que carece del segundo exén (1-72aa), utilizando microarrays
de genoma humano. Las muestras se analizaron por triplicado para
obtener significacién estadistica y la expresién génica se compard
con células Jurkat que no expresaban Tat.

Resultados: Mas de 1.000 genes estaban desregulados en las Jurkat
Tat101, mientras que menos de 300 genes estaban desregulados en
las células Jurkat Tat72 (g-valor < 5%; nimero de veces que cambia
la expresion > 2 o < -2). Andlisis ontol6gicos mostraban que varias
funciones estaban alteradas en Jurkat Tat101: movimiento celular,
crecimiento y proliferacién, sefializacion, transporte molecular,
apoptosis, morfologia y activacién. En consecuencia, andlisis funcio-
nales demostraron que efectivamente la expresion de Tat101 indu-
cia cambios en el tamafio y morfologia celulares, estructura del ci-
toesqueleto y quimiotaxis, resistencia a apoptosis, expresion de
receptores en superficie y actividad transcripcional basal. Sin embar-
go, estas alteraciones no aparecian en Jurkat Tat72 o estaban atenua-
das. La modelizacién computacional de Tat72 sugiere que la reduc-
cién del extremo carboxilo por eliminaciéon del segundo exén
causaria una menor avidez de unién por sus dianas celulares.
Conclusiones: Tat101 induce profundos cambios estructurales y al-
tera funciones esenciales en las células T CD4+, mientras que Tat72
es menos agresiva. Por tanto, aunque el primer exén es transcripcio-
nalmente auténomo, el segundo exén parece ser necesario para po-
tenciar la citopatogenia inducida por Tat mediante el aumento en la
fuerza o avidez por sus secuencias y proteinas diana.

PO-57. EL TRATAMIENTO CON PEPTIDOGLICANO POTENCIA LA
REPLICACION DEL VIH-1 EN LINFOCITOS T HUMANOS DE SANGRE
PERIFERICA

M.R. Lépez Huertas, M. Coiras y J. Alcami
Instituto de Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Microbiologia. Madrid.

Antecedentes y objetivos: La activacion de receptores TLR mediante
moléculas microbianas estructuralmente conservadas culmina en la
activacion de NF-kB, principal factor celular implicado en el inicio de
la transcripcién del VIH-1. El peptidoglicano (PGN), componente de
la pared de bacterias gram+, activa especificamente el receptor TLR2.
Recientemente se ha descrito que los receptores TLR no sélo se ex-
presan en células de la primera barrera de defensa frente a patoge-
nos sino también en células T. En este trabajo estudiamos la influen-
cia del tratamiento con PGN en la expresion de TLR2, en la activacién
de NF-kB y en la replicacién del VIH-1 en linfocitos T humanos.
Materiales y métodos: PBMC aisladas de donantes sanos, expandi-
das con PHA e IL-2 (células T) se trataron con PGN (60 pg/ml) duran-
te 30 min, 4 0 24 h. Se estudi6 la expresion de mRNA y de proteina
de TLR2, la activacion de NF-kB y la liberacién de citoquinas proin-
flamatorias. En células T infectas con NL4.3-Renilla y tratadas con
PGN (48 y 72h) se estudi6 la replicacién del VIH-1 cuantificando p24
en los sobrenadantes y actividad Renilla en los lisados celulares.
Resultados: 1) Un 2-4% de las células T expresan TLR2 en su super-
ficie. Esta expresion se incrementa 8 veces tras el tratamiento con
PGN durante tiempos cortos y retorna a valores basales tras 24 horas
de tratamiento. Los niveles de mRNA de TLR2 se incrementan dos
veces tras el tratamiento con PGN durante 24 horas. 2) El tratamien-
to con PGN induce la progresiva acumulacion nuclear de p65/RelA
fosforilado y la completa degradacién de IkBa en el citosol, incre-
menta la transcripcién dependiente de NF-kB y la liberacién de las
citoquinas proinflamatorias IL-6, IL-13 TNF-B e IFNy. 3) La produc-
cién de p24 y la actividad Renilla en células T infectadas con el virus
NL4.3-Renilla se increment6 hasta 5 veces tras el tratamiento con
PGN.

Conclusiones: Los linfocitos T humanos expresan receptores TLR2
funcionales, cuya expresién es regulada por PGN, su propio ligando.
La proteina TLR2 se acumula en el citoplasma y esta disponible para
translocarse a la superficie tras la estimulacién. El tratamiento con
PGN induce la actividad sostenida de NF-kB que a su vez induce la
liberacién de citoquinas proinflamatorias y potencia significativa-
mente la replicacién del VIH-1. Esta actividad NF-kB podria explicar
el incremento de carga viral detectado en pacientes VIH-1 coinfecta-
dos con otros patégenos o tras la vacunacién con microorganismos
atenuados.

PO-58. ESTUDIO GENETICO Y FUNCIONAL DE LA ENVOLTURA DE
VIH-1 DE CONTROLADORES VIROLOGICOS

L. Martinez-Prats, S. Zurita, P. Gutiérrez, F. Pulido, R. Rubio
y R. Delgado

Hospital Universitario 12 de Octubre. Madrid.

Antecedentes: El control espontaneo de la replicacién del VIH-1 es
un fenémeno poco frecuente probablemente relacionado con una
combinacién de factores genéticos y virol6gicos. A pesar de que se ha
descrito una respuesta inmune celular, fundamentalmente frente a
Gag, en algunos controladores viroldgicos, el papel de los anticuer-
pos neutralizantes no esta suficientemente aclarado.

Métodos: Hemos estudiado la actividad neutralizante plasmatica de
un grupo de 13 pacientes infectados por VIH-1 (9 lentos progresado-
res y 4 pacientes recientemente infectados). La secuencia completa
de la envoltura (Env) fue obtenida a nivel clonal de células mononu-
cleares de sangre periférica, analizadas por secuenciacién automati-
ca y utilizada para generar pseudotipos recombinantes. Las secuen-
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cias obtenidas se analizaron para longitud de zonas variables,
tropismo, sitios potenciales de N-glicosilacién, hipermutacién G-A'y
epitopos de anticuerpos monoclonales. La actividad neutralizante
plasmadtica fue medida frente a Env propia y heteréloga utilizando
un ensayo de virus recombinantes de ciclo tGnico en células TZM-bl.
Resultados: El andlisis genético de las secuencias de Env de lentos
progresadores y pacientes control no fue significativamente diferen-
te en cuanto a longitud total, longitud de V1-V5 o puntos de N-glico-
silacién. Todas las secuencias de la env obtenidas fueron funcionales
en el ensayo de infectividad. En 8 de las 13 env la actividad neutrali-
zante del plasma autélogo no fue significativa (IC50 < 1/100). En 5
casos de lentos progresadores, el virus del paciente pudo ser clara-
mente neutralizado con plasma antélogo: PT9 (IC50 1/512), PT10 (5
muestras a lo largo de 2 afios: IC50 1/633-1/909), PT12 (IC50 1/627),
PT15 (4 muestras a lo largo de 5 afios: IC50 1/277-1/773) y PT36
(IC50 1/585). Sin embargo, el plasma de los pacientes PT9, PT15 y
PT36 no mostré actividad neutralizante frente un panel de 17 aisla-
dos primarios de subtipo B, 5 aislados primarios de subtipo G y cepas
de referencia. Dos pacientes, PT10 y PT12, presentaron actividad
neutralizante significativa frente al panel de subtipo B y cepas de
referencia (IC50 media de 1:553 y 1:506, respectivamente), y sélo el
plasma del PT10 neutraliz6 eficazmente aislados primarios de subti-
po G.

Conclusiones: Una pequefia proporcion de pacientes infectados por
VIH-1 puede controlar la replicacion viral durante largos periodos de
tiempo. En algunos de estos individuos se detecta una vigorosa y
mantenida respuesta neutralizante frente a virus autélogos y heterd-
logos. Su contribucién al control de la replicacién necesita ser acla-
rado.

PO-59. REGULACION DE LA EXPRESION DE CXCL12 POR LA
PROTEINA TAX DE HTLV-I

M. Bermejo Herrero', ].M. Alonso Lobo?, E. Mateos', E. Calonge’,
L. Sadnchez?, S. Mori4, A. Caruz’, F. Arenzana Seisdedos® y J. Alcami'

Unstituto de Salud Carlos Ill. Madrid. *Centro de Biologia Molecular.
Madrid. *Centro Nacional de Investigaciones Oncoldgicas. Madrid.
“Universidad de Tokio. Japon. *Universidad de Jaén. Jaén. ®Institut
Pasteur. Francia.

Objetivos: Analizar la regulacion de CXCL12 por la proteina Tax de
HTLV-I en linfocitos y estudiar la expresiéon de CXCL12 en linfomas/
leucemias de células T asociados con la infeccién con HTLV-I.
Métodos: Células linfoblastoides (Jurkatt) y células mononucleares
de sangre periférica (PBMC) fueros transfectadas con un gen reporter
luciferasa bajo el control de secuencias reguladoras del promotor de
CXCL12 (1,2Kb) junto con un vector de expresion de Tax. Analizamos
la expresién de CXCL12 por RT-PCR. Mediante inmunohistoquimica
analizamos la expresion intracelular de la proteina en células infec-
tadas por HTLV-I y biopsias de linfomas de células T asociados con
HTLV-1. Medimos la produccién de CXL12 en los sobrenadantes de
cultivos mediante ELISA. La expresién de CXCL12 y Tax se bloqued
mediante tratamiento con iRNA especificos. La apoptosis se detectd
mediante marcaje con Anexina V.

Resultados: Observamos una fuerte transactivacion del promotor de
CXCL12 tanto en linfocitos como en células Jurkatt por la expresion
transitoria de la proteina Tax. De acuerdo con estos resultados, la
expresion tanto de mRNA y como de proteina se encontré en una
linea celular infectada con HTLV-I (MT2) por RT-PCR, citometria de
flujo e inmunohistoquimica. CXCL12 también se detecto en sobrena-
dantes de cultivo de células MT2 por ELISA. Las biopsias de pacientes
infectados con HTLV-I fueron positivas para CXCL12 en linfocitos
CD3 positivos mientras que la quimiocina no fue detectada en nédu-
los linfoides de pacientes no infectados con HTLV-I. El bloqueo de la
produccién de CXCL12 mediante interferencia con ARN indujo una

fuerte apoptosis y la disminucién de los niveles de Tax. La interferen-
cia de Tax también bloqueé la expresién de CXCL12 e indujo apopto-
sis en cultivo.

Conclusiones: La proteina Tax de HTLV-I induce la expresién de la
quimiocina CXCL12 a nivel transcripcional. Encontramos una pro-
duccién aberrante de CXCL12 en células infectadas con HTLV-I y
biopsias de linfomas asociados con HTLV-I. Este incremento en la
expresion de CXCL12 por Tax puede contribuir por una parte al re-
clutamiento de linfocitos a través de nédulos linfoides infectados por
HTLV-], aumentando de esta manera la propagacién de HTLV-I, y por
otra constituir un factor anti-apoptético en células tumorales.

PO-60. APLICACIONES DE UNA BASE DE DATOS NACIONAL DE
RESISTENCIAS DEL VIH A LOS ANTIRRETROVIRALES: VIGILANCIA
Y DESARROLLO DE ALGORITMOS GENOTIPICOS DE
INTERPRETACION

L. Anta’, J.L. Blanco?, M.]. Pérez-Elias?, F. Garcia*, M. Leal® E. Ribera¥,
J.A. Iribarren’, F. Gutiérrez?, 1. Viciana®, A. Aguilera'®, P. Pedreira,
J.L. Gbmez-Sirvent™, V. Soriano! y C. de Mendoza'

"Hospital Carlos IlI. Madrid. *Hospital Clinic. Barcelona. *Hospital
Ramon y Cajal. Madrid. “Hospital Clinico Universitario de Granada.
SHospital Virgen del Rocio. Sevilla. Hospital Vall d’Hebron. Barcelona.
"Hospital de Donostia. San Sebastidn. Guiptizcoa. ®Hospital General de
Elche. Alicante. *Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga. °Hospital del
Conxo-CHUS, Santiago de Compostela. A Corufia. "Hospital Juan
Canalejo. A Corufia. ?Hospital Universitario de Canarias. Gran Canaria.

Antecedentes: Es necesario realizar revisiones periddicas y actuali-
zaciones de las bases de datos de resistencias para valorar el uso de
los antirretrovirales y los cambios en los patrones de resistencia y asi
comprobar la disponibilidad de los farmacos a los que los virus son
susceptibles.

Métodos: Se han recogido genotipos e informacién clinica de segui-
miento desde el afio 1999 de pacientes VIH atendidos en distintos
centros espafioles con el fin de generar una base de datos de resis-
tencias a nivel nacional. Esta base de datos cuenta con datos demo-
graficos, CV, CD4, historia de tratamiento antirretroviral (TAR) y ad-
herencia, hasta 12 meses tras el genotipo. La interpretacién de los
genotipos de resistencia se llevé a cabo siguiendo el algoritmo de
interpretacién de resistencias 2009 de la RIS.

Resultados: Hasta enero de 2009, la base de datos cuenta con un
total de 4813 genotipos de 3299 pacientes diferentes remitidos des-
de 12 de los centros participantes. El 81% de las secuencias recogidas
corresponden a pacientes en situacién de fracaso virol6gico bajo tra-
tamiento antirretroviral. Los subtipos no B representan el 5,4%, sien-
do las variantes mas frecuentes CRF02_AG (35,8%) y G (16%). La pre-
valencia de mutaciones de resistencia fue: M184V (27,1%), T215Y/F
(26,8%), M41L (24%), D67N (19,6%), K103N (18,5%), L210W (17,2%),
K70R (12,7%), Y1811/C (10,6%), G190A (8,7%), K219Q (6,5%) y L74V
(6%) en la RT. M46I/L (13,6%), L90M (12,9%), V82A/F/L/S/T (10,9%),
154V (9,1%), y I84A/V (5,7%) en la proteasa. El 41,6% de los pacientes
presentaba resistencia total para NVP y el 41,3% para EFV. Para otros
inhibidores de la RT la resistencia total o intermedia observada fue:
AZT (48%), d4T (44%), 3TC/FTC (39,4%), ddI (46%), ABC (48%), TDF
(36,1%) y ETR (12,1%). En cuanto a los IPs potenciados con RTV: IDV
(23,3%), ATV (23,4%), LPV (22,5%), SQV (24%), FPV (21,4%), TPV (14,5%)
y DRV (12,1%). En general el 23,3% de los genotipos presentaba resis-
tencia a una familia de antirretrvirales, el 27,5% a dos familias y el
18,3% a las tres familias.

Conclusiones: Mas del 40% de los pacientes con genotipo de resisten-
cia recogidos en esta base de datos muestran resistencia a ITINAN. Por
el contrario, la mayor parte de los genotipos mantienen susceptibili-
dad frente a los IPs potenciados con RTV, especialmente a TPV y DRV.
Disponer de una gran base de datos de resistencias a los antirretrovi-
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rales de estas caracteristicas permite el disefio de algoritmos genoti-
picos mas precisos para predecir la respuesta al tratamiento.

PO-61. ANALISIS DE RESISTENCIAS EN PACIENTES VIH+
QUE FRACASAN A RALTEGRAVIR

C. Garrido, L. Anta, V. Sanchez-Hellin, A. Imaz, S. Garcia, M. Cervero,
J. Gaspar, C. Sarria, J. Chocarro, C. Barros, V. Soriano y C. de Mendoza

Hospital Carlos Ill. Madrid.

Antecedentes: Raltegravir es el primer inhibidor de la integrasa
aprobado para el tratamiento de la infeccién por VIH. Tanto en los
ensayos clinicos como en la practica clinica habitual ha demostrado
ser altamente eficaz en términos virolégicos e inmunolégicos. El ob-
jetivo del presente estudio es la caracterizacién genotipica de la in-
tegrasa en pacientes que fradan virolégicamente a un tratamiento
basado en raltegravir.

Métodos: Se identificaron los pacientes que fracasaron a un régimen
antirretroviral que incluia raltegravir en hospitales de Espafia. Se
realiz6 el andlisis genotipico de resistencias utilizando un método de
PCR in house con cebadores y condiciones disefiadas para la amplifi-
cacién de la region de la integrasa del VIH. Las secuencias se analiza-
ron con el programa SeqScape v2.5 (AB).

Resultados: Identificamos un total de 46 pacientes en fracaso con
raltegravir, de los cuales se puedo obtener andlisis genotipico de re-
sistencias en la integrasa en 37 de ellos. De los analizados, 12 (35%)
habian desarrollado mutaciones primarias de resistencia para inhibi-
dores de la integrasa: 6 seleccionaron la mutacién N155H, sola o jun-
to con otros cambios (157Q+G163K, E92QE+T97AT, E138ED, V151,
V1511+L74M+I203M); cuatro pacientes seleccionaron cambios en la
posicion 148 (2 pacientes con Q148H+G140S, 1 con
Q148R+G140A+E157Q y 1 con Q148R+G140GS); un paciente desarro-
116 las mutaciones Y143R+T97A+I203M. Los restantes 25 (66%) pa-
cientes no habian desarrollado mutaciones primarias en la integrasa,
aunque 5 pacientes seleccionaron la mutacién secundaria 1203M, 2 el
cambio S230N y 1 M154l. En total, 17 pacientes no seleccionaron nin-
gln cambio asociado a resistencia en la integrasa. Tras el fracaso vi-
rolégico, 2 pacientes interrumpieron el tratamiento con raltegravir:
un paciente con N155H+V1511+L74M+I203M y otro con Y143R+T97A.
En el primero revirtieron las mutaciones N155H+V151+ L74M a la
semana 16 tras la interrupcién. En el segundo se observé una evolu-
cién compleja de poblaciones virales: 8 semanas después de inte-
rrumpir raltegravir, las mutaciones Y143R+T97A habian revertido,
pero en los siguientes 12 meses los analisis genotipicos mostraron
Y143R+T97A, Y143HRC+T97A, Y143YH+T97TA, y wild type. Analisis
clonales de estas muestras revelaron que los cambios en la posicién
143 (H/R/C) y la mutacién T97A aparecieron en el mismo genoma.
Conclusiones: En una tercera parte de los pacientes, los fracasos vi-
rolégicos a raltegravir estan asociados al desarrollo de mutaciones
en las posiciones N155, Q148 y Y143. Por tanto, los rebrotes de vire-
mia en pacientes que reciben raltegravir pueden obedecer a otras
razones, como la produccioén a partir de células crénicamente infec-
tadas y/o compartimentos donde no difunde bien el farmaco.

PO-62. ANALISIS COMPARATIVO DE LA PREVALENCIA DE CV < 50
COPIAS/ML EN UNA COHORTE DE PACIENTES INFECTADOS POR
EL VIH UTILIZANDO SECUENCIALMENTE LA PRUEBA COBAS-
AMPLICOR HIV-1®, TAQMAN® HIV-1 TEST, V1 Y V2

F. Pulido, F. Gutiérrez, S. Zurita, S. Fiorante, V. Rodriguez,
A. Hernando, D. Maseda, ]. Llenas, R. Rubio y R. Delgado

Hospital 12 de Octubre. Madrid.

Antecedentes: Conseguir una carga viral (CV) de VIH < 50 copias/mL
es en la actualidad el objetivo virolégico del tratamiento antirretro-

viral (TARV). El distinto comportamiento de las pruebas comerciales
de cuantificacién de CV en ese umbral critico podria tener implica-
ciones terapéuticas importantes. Recientemente se ha comunicado
que la prueba TagMan® v1 (Tv1) cuantifica como > 50 copias/mL el
43% de las muestras con CV < 50 copias/mL por el sistema COBAS
(Lima V, JAIDS 2009;51:3-6). Una segunda version (Tv2) de la prueba
TagMan acaba de sustituir a la prueba previa. Analizamos el impacto
del cambio de las pruebas COBAS-Amplicor (CA) por Tagman (vl y
posteriormente v2.0) en la proporcién de muestras con carga viral
detectable (= 50 copias/mL) en una cohorte asistencial de pacientes
con infeccién VIH.

Métodos: Se analiza el resultado de todas las determinaciones de CV
realizadas a pacientes de la Unidad VIH del Hospital 12 de Octubre
desde enero-04 hasta mayo-09. Durante el periodo de enero-04 a sep-
tiembre-05, la técnica utilizada fue CA, con un umbral de deteccién de
50 copias/mL. Desde octubre-05 al 10 de mayo-09 se utilizé la prueba
Tv1, con un umbral de deteccién de 40 copias/mL, y desde el 11 de
mayo- 09 se utiliza la prueba Tv2 con umbral de deteccién de 20 co-
pias/mL. Para comparar proporciones se utiliza la prueba de Fisher.
Resultados: Desde enero-04 al 28 de mayo-09 se han realizado
28.072 determinaciones de carga viral plasmatica: 9352 utilizando
CA, 18216 utilizando Tv1 y 324 utilizando Tv2. La proporcién de
muestras con CV > 50 copias/mL en funcién de la prueba utilizada es
de 35,83% (CA), 31,85% (T1) y 27,16 (Tv2). Las muestras analizadas
con la prueba CA presentaron significativamente mas CV > 50 copias/
mL que las analizadas con Tv1 (p < 0,0001) y que las analizadas con
Tv2 (p = 0,002). El andlisis de CV > 50 copias en funcién del trimestre
mostré una tendencia temporal decreciente del porcentaje de mues-
tras con CV > 50, que no se vio alterada por los cambios de técnica, y
que podria deberse a la mejora del TARV.

Conclusiones: No hemos encontrado un incremento de la propor-
cién de muestras con CV > 50 copias/mL al cambiar la prueba CA por
la Tv1 ni la Tv2. Ambas técnicas parecen adecuadas para su utiliza-
cién en la clinica cuando se utiliza el umbral de deteccién de 50 co-
pias. La experiencia clinica con la prueba Tv2 es atin escasa y los re-
sultados obtenidos con esta técnica deberdn reanalizarse tras una
mayor experiencia acumulada.

PO-63. DENDRIMEROS CARBOSILANO ANIONICOS COMO
POSIBLES MICROBICIDAS EN LA PREVENCION Y TRATAMIENTO
DE LA INFECCION POR VIH

L. Chonco', B. Rasines?, R. Gémez?, FJ. de La Mata?
y M.A. Muiioz-Fernandez'

"Hospital General Universitario Gregorio Marafion. Madrid.
2Departamento de Quimica Inorgdnica, Universidad de Alcald. Madrid.

Antecedentes y objetivos: La mayor via de transmisién de la infec-
cién por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH) sucede ma-
yoritariamente a través de la superficie de la mucosa vaginal en re-
laciones heterosexuales. Los dendrimeros son moléculas nanoscépicas
actualmente conocidas en el area de la biotecnologia por su versati-
lidad y potenciales aplicaciones en biomedicina. Dendrimeros Car-
boSilano (DCS) aniénicos solubles en agua han sido sintetizados por
nuestro grupo con alta eficacia de transfeccién de oligonucleétidos y
de siRNAs en diferentes lineas celulares estables y primarias impli-
cadas en la infecciéon por el VIH (Chonco et al. Org Biomol Chem.
2007;5;1886-93; Weber et al. ] Controlled Release. 2008;132:55-64).
Dos nuevos tipos de dendrimeros con terminaciones carboxilato
(COOH) y sulfonato (SO3) en la periferia, han sido sintetizados para
evaluar su capacidad como microbicida mediante estudios de bio-
compatibilidad, mitogenicidad, capacidad de inhibir la infeccién de
células epiteliales y del proceso de transcitosis en células de carcino-
ma de endometrio humano (HEC-1A) y células mononucleares de
sangre periférica (CMSP).



32 I Congreso Nacional de GESIDA

Métodos y resultados: Se ha evaluado la citotoxicidad de los DCS
por las técnicas de LDH (CytoTox 96 NonRadioactive Cytotoxicity As-
say - Promega), MTT (Sigma-Aldrich) y contaje con azul tripan (Sig-
ma-Aldrich) a distintos tiempos, en HEC-1A y CMSP. Se estableci6
una concentracién hasta 10 .M como concentracién 6ptima. Se rea-
lizaron estudios de inhibicidn de la infeccion por VIH en HEC-1A me-
diante Elisa p24 (INNOTESTTM HIV antigen mAB-Innogenetics®). La
segunda generacion de SO3 mostré un 60% de inhibicién en los en-
sayos de infeccion de células HEC-1A, tanto a las 24 como a las 72 h.
En experimentos con monocapa de HEC-1A en transwell (0.4 wm
pore polycarbonate permeable support-Costar, Cambridge, MA), se
pudo observar un 40% de impedimento de la transcitosis, utilizando
tanto un virus con tropismo X4 como con tropismo R5. La segunda
generacion de SO3 se evalué por su posible efecto profilactico y tera-
péutico en CMSP, mostrando un 80% de inhibicién en los ensayos de
pre tratamiento de las células con el dendrimero y un 60% en los
ensayos de postratamiento. Se han realizado estudios de la capaci-
dad mitogénica de esta molécula (Bromodeoxyuridine Cell Prolifera-
tion Assay, Chemicon International), dando un perfil negativo en
proliferacién celular.

Conclusiones: Estas nanoparticulas presentan caracteristicas favo-
rables para el desarrollo de un posible microbicida no sélo con efec-
to antiviral, sino también antibacteriano y antifiingico.

PO-64. TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL INMUNOMEDIADO EN
PACIENTES CON INFECCION AGUDA/RECIENTE POR EL VIH-1

M. Lépez-Diéguez Puerta’, M. Plana’, T. Pumarola’, F. Garcia’,
M. Brunet', M. Tuset', M.A. Mufioz Fernandez?, ].M. Gatell’,
T. Gallart' y .M. Mir6'

"Hospital Clinic. Barcelona. 2Hospital Universitario Gregorio Marafién.
Madrid.

Objetivo: Inducir una respuesta inmunoespecifica potente y prolon-
gada frente al VIH-1 que permita controlar la replicacién viral sin
tratamiento antirretroviral de gran actividad (TARGA).

Métodos: Ensayo clinico piloto en 20 pacientes primoinfectados por
VIH-1 (< 90 dias). Fueron aleatorizados a A) Grupo control, tratado
con tenofovir + lamivudina + lopinavir/ritonavir a dosis estandar du-
rante 44 semanas. Se realizé una interrupcién terapéutica en la se-
mana 36 (S36) y se reintrodujo el TARGA durante 8 semanas tras
rebote de la carga viral plasmatica (CVp) > 200 cop/ml. En la semana
44 (544) se interrumpi6 el TARGA con seguimiento posterior hasta la
semana 92 (592). B) Grupo inmunomediado, recibié el mismo esque-
ma terapéutico y ademas ciclosporina A oral (CsA) durante las 8 pri-
meras semanas (niveles plasmaticos 250-350 pg/l) Durante la para-
da estructurada recibieron GM-CSF (250 wg 3 veces por semana) e
interferén pegilado a2b (1,5 pg/kg/semana). Durante las Gltimas 8
semanas de TARGA (S44) recibieron interleuquina 2 (IL-2) diaria-
mente (0,75 MU/Kkg). La variable principal de anélisis era la CVp <
1.000 cop/ml (< 3 log10/ml) tras 12 (S60) y 48 (S92) semanas tras la
parada definitiva de TARGA. El tamafio muestral se calculd para de-
tectar una diferencia de 1,5 log10 cop/ml tras 12 semanas (S60) de
haber parado el TARGA entre los dos grupos con un poder del 80% y
un nivel de significacién del 0,05.

Resultados: 20 pacientes reclutados entre 2006 y 2008. 10 pacientes
por rama. 12 han alcanzado la S60. 17 varones homosexuales. La me-
diana de edad, 38 afios. La mediana de células T CD4+ en los grupos
Ay BenlaS0, S8, 544 y S60 fue 559 frente a 492, 1.043 frente a 754,
819 frente a 828 y 1.082 frente a 725 céls/mm?, respectivamente. No
hubo diferencias en la pendiente de caida de la CVp en la S8 y el DNA
proviral integrado en la S36 (p = NS). Todos los pacientes previamen-
te a la parada de TARGA tenian una CVp > 50 cop/ml. El ndimero de
pacientes con CVp < 1.000 cop/ml en la S60 fue 2/6 frente a 1/6 en
los grupos Ay B, respectivamente. La respuesta linfoproliferativa a la

proteina p24 del VIH (indice de estimulacién > 3) no se restableci6.
No se comunicé ningdn efecto adverso grave.

Conclusiones: La adicién de CsA al TARGA durante la primoinfeccién
ni aumento el recuento de céls T CD4+ ni redujo el DNA proviral. Esta
intervencién inmunomediada en pacientes con primoinfeccién por
VIH-1 no mejoré el control inmunolégico ni virolégico de la infec-
cién.

P0-65. SJ23B, UN DITERPENO QUE INDUCE LA INTERNALIZACION
DE RECEPTORES Y LA TRANSCRIPCION DEL VIH A TRAVES DE LA
ACTIVACION DE PKCS CLASICAS Y DE LA VIA RAS-MEK

L.M. Bedoya del Olmo’, N. Marquez?, N. Martinez!, S. Gutiérrez-
Eisman’, A. Alvarez', M.A. Calzado?, .M. Rojas’, G. Appendino?,
E. Muiioz? y ]. Alcami'

Unstituto de Salud Carlos Ill/Centro Nacional de Microbiologia. Madrid.
2Facultad de Medicina. Universidad de Cordoba. Cérdoba. 3Universita
del Piemonte Orientale. Italia.

Objetivo/Antecedentes: A pesar de los enormes avances en terapia
antirretroviral, la erradicacién de la infeccién por VIH parece extre-
madamente dificil, ya que no consigue eliminar los reservorios vira-
les ni previene su formacién. Ademas, la aparicion de toxicidad y de
resistencias virales limita su efectividad. Nuestro trabajo describe el
efecto del SJ23B, un compuesto aislado de Euphorbia Hyberna en la
infecciéon por VIH.

Métodos: La actividad antiviral se evalué utilizando virus recombi-
nantes portadores del gen Renilla y cuantificacién de la replicacién
viral por luminometria y cuantificacion de p24. Las rutas implicadas
en el efecto de SJ23B se estudiaron con inhibidores especificos de
PKCs, MEK y JNK. La actividad transcripcional se evalué en PBMCs
resting transfectados con plasmidos que expresan luciferasa bajo el
control del LTR del VIH, Sp1 o NF-«B. La expresion de Ras, ERK, JNK y
NF-kB se analiz6 mediante Western blot y EMSA y la de PKCs-GFP
por microscopia confocal. Toxicidad y apoptosis se evaluaron me-
diante andlisis de focos, viabilidad, ciclo celular y expresion de
Anexina V.

Resultados: SJ23B induce la internalizacion de los receptores CD4,
CXCR4 y CCR5 y por tanto previene la infeccién de virus tanto X4
como R5 trépicos en células-T primarias humanas. Ademas, S]23B es
un potente antagonista de la latencia viral en PBMCs resting, con un
potencia 10 veces superior a la del forbol-éster no tumorogénico
prostratina. Ensayos con inhibidores especificos de PKCs, MEK y JNK
sugieren que las PKCs clasicas y MEK juegan un papel fundamental
en la accién de SJ23B. Este papel parece relacionado con la capacidad
de SJ23B para inducir la fosforilacion de ERK1/2 y IkBa y la degrada-
cion de este dltimo y la estimulacion de NF-kB y Sp1 en PBMCs res-
ting. Por tltimo, SJ23B no produce focos transformantes e induce
una patrén de translocacién de PKCs diferente al del forbol-éster tu-
morogénico PMA. Ademas, SJ23B no induce apoptosis en células pri-
marias incluso a las dos semanas de tratamiento.

Conclusiones: S]23B representa un nuevo tipo de compuesto de ori-
gen natural con actividad anti-VIH en rango nanomolar bajo. A pesar
de que presenta algunas caracteristicas comunes con prostratina, su
estructura es diferente a los forbol-ésteres. SJ23B produce 2 efectos
diferentes: transactivacién del VIH induciendo la reactivacién viral,
lo que le hace candidato como adyuvante de la terapia en la elimina-
cién de los reservorios virales e internalizacion de los receptores vi-
rales, previniendo la infecciéon de nuevas células CD4+.
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PO-66. INICIO DE TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL EN SUJETOS
INFECTADOS POR EL VIH CON LINFOCITOS CD4 ENTRE 350-500:
UN VIAJE DESDE LAS GUIAS DE GESIDA A LA REALIDAD
ECONOMICA

I. Sudrez-Lozano', R. Teira Cobo?, F. Lozano?, P. Viciana, ].R. Lacalle
Remigio’, J. Lopez Aldeguer®, A. Mufioz’, T. Sdnchez?, E. Deig®,

F. Vidal', V. Estrada™, E. Pedrol Clotet'?, M.A. Castafio Carracedo®,
T. Puig™, A. Vergara Campos®™, A. Terr6n's, M.J. Galindo Puerto?,

P. Geijo', J. Mufioz Sanchez", ]. Cosin®, P. Domingo?!, E. Ribera?,
B. Roca?, ML.L. Garcia Alcalde®* y M. Garrido®

"Hospital Infanta Elena. Huelva. *Hospital Sierrallana. Torrelavega.
Cantabria. *Hospital Valme. Sevilla. “Hospital Virgen del Rocio. Sevilla.
Facultad Medicina Universidad Sevilla. SHospital La Fe. Valencia.
"Hospital Infanta Cristina. Badajoz. 8Hospital Virgen del Rosell.
Cartagena. Murcia. °Hospital de Granollers. Barcelona. "’Hospital
Tarragona. "Hospital Clinico San Carlos. Madrid. ?Xarxa Social i
Sanitaria Santa Tecla. Tarragona. *Hospital Carlos Haya. Mdlaga.
“Hospital Arnau de Vilanova. Lleida. *Hospital Clinico Puerto Real.
Cddiz. “Hospital de Jerez. Cadiz. "Hospital Clinico. Valencia. ®*Hospital
Virgen de la Luz. Cuenca. ¥Hospital Basurto. Vizcaya. ?°Hospital
Gregorio Marafion. Madrid. ' Hospital Sta. Creu i S. Pau. Barcelona.
2Hospital Vall d’Hebron. Barcelona. 2*Hospital General de Castellon.
2Hospital Cabuefies. Asturias. °Asociacion AM-VACH.

Introduccion: Las Guias de Practica Clinica (GPC) de Gesida/PNS de
2009 recomiendan iniciar tratamiento en sujetos con CD4 entre 350-
500 en determinadas circunstancias. El objetivo del estudio es esti-
mar el nimero de sujetos de la cohorte VACH que precisarian trata-
miento en base a esta recomendacioén, la financiacién necesaria para
llevarla a cabo y evaluar la factibilidad de usar historias clinicas elec-
trénicas y bases de datos clinicas como fuente de informacién para
hacer previsiones sobre nuevos escenarios creados por nuevas reco-
mendaciones terapéuticas.

Métodos: La cohorte VACH esta integrada por sujetos con infeccién
confirmada por el VIH en seguimiento en 24 hospitales del sistema
de salud espafiol. Para la realizacién del estudio se extrajeron de la
base central los datos de los pacientes que acudieron al menos en
una ocasion a uno de los hospitales de la cohorte entre el 1 enero-31
diciembre 2008. Siguiendo las recomendaciones de Gesida/PNS con-
sideramos un escenario en el que sujetos asintomaticos con 350-500
CD4 necesitarian tratamiento si eran > 55 afios, tenfan coinfeccién
VHC y/o VHB, carga viral plasmatica > 100.000, un aclaramiento de
creatinina estimado mediante la formula de Cockroft-Gault < 60 mL/
min, o un riesgo cardiovascular elevado Framinghan > 20y > 1 factor
de riesgo. El coste del tratamiento antirretroviral se estimo conside-
rando que estos pacientes iniciarian tratamientos con una pauta de
eleccién recomendados en las GPC. Estimamos el coste anual en
euros (PVL + IVA) en base a la informacién facilitada en la GPC.
Resultados: Durante el afio 2008 acudieron a revisiéon 11.163 pa-
cientes, de los que 1.497 (IC del 95%: 1.423,06-1.574,78) atin no ha-
bian iniciado tratamiento antirretroviral. Un total de 326 (IC del 95%:
291,56-363,37) de ellos tenian entre 350-500 CD4. En base a las re-
comendaciones de Gesida/Plan Nacional del Sida de 2008, 174 suje-
tos (IC del 95%: 149,11-201,86) tendrian indicacién de tratamiento.
La financiacién anual para llevar a cabo esta recomendacién en los
hospitales del grupo VACH precisaria una inversién anual de entre
1.187.374,86-2.253.508,52 en funcién de la pauta seleccionada (PVL+
IVA en euros afio 2008).

Conclusiones: La implementacién de las recomendaciones de Gesi-
da/PNS en los hospitales del grupo VACH, implicaria iniciar trata-
miento en 174/11.163 pacientes, con un coste adicional de entre
1.187.374 y 2.253.508. Las bases de datos clinicas y las historias cli-
nicas electrénicas permiten hacer estimaciones sobre nuevos esce-
narios de un nodo sencillo y rapido.

PO-67. AGE, CD4+ LYMPHOCYTE COUNT AND CALENDAR YEAR
INFLUENCE THE OUTCOME OF HAART IN NAIVE PATIENTS

M. Martinez-Rebollar, E. de Lazzari, M. Laguno, M. Larrousse,
M. Calvo, M. Lonca, A. Milinkovic, ].L. Blanco, E. Martinez, ]J. Mallolas
y J.M. Gatell

Hospital Clinic. Barcelona.

Background: Introduction of HAART in 1997 was associated with a
dramatic reduction in HIV-1 associated opportunistic events and
mortality. However, is still diagnosed late in 50% of cases and increa-
sing in aging population. The aim of our study is to identify factors
associated with outcome in naive patients who have initiate HAART
from 1997 to 2006.

Methods: This is a prospective cohort study including all antirretro-
viral naive patients who have initiate HAART from 1997 to 2006 in a
tertiary hospital in Barcelona. We evaluate by calendar year (1997-
00, 2001-03 and 2004-06) and CD4 strata (< 200, 201-350 and > 350)
the demographic and clinical characteristics at the initiation of
HAART; the composition of the antirretroviral regimen; CD4 respon-
se; clinical outcome (development of new AIDS events and/or AIDS
and non-AIDS related mortality) using a multivariate analysis.
Results: 1883 patients (75% male) were included (9796 person-years
follow-up). Baseline median CD4 (from 215 to 252), age, sexual
transmission vs IVDU and NNRTI vs PI regimens significantly (p <
0.05) increased. IVDU (p < 0.001) and age > 40 years (p = 0.003) were
overrepresented among late presenters (CD4 < 200). Overall, 181
(10%) developed a new AIDS event or died and 133 (7%) died (65% of
mortality was in late presenters and 54% was non-AIDS related).
Despite CD4 response at 1 year (median of 144 cells/mm?) was simi-
lar in all three CD4 strata, absolute count remained < 200 in 41%
among those with < 200 CD4 at baseline. Age > 40 years (HR = 1.5,
95%CI = 1.1-2.0, p = 0.021), CD4 (< 200 vs > 350, HR = 3.9, 95%CI 2.3-
6.5, p < 0.001) and calendar year (2004-06 vs 1997-00, HR = 0.5,
95%C1 0.3-0.9, p = 0.02) were the strongest predictors of both progre-
ssion to new AIDS event or mortality.

Conclusions: The response to initial antirretroviral therapy in terms
of CD4 rise, clinical outcome and survival has significantly improved
but remain worse among older patients and late presenters.

PO-68. KAPITAL2, ESTUDIO OBSERVACIONAL TRANSVERSAL
SOBRE LA SATISFACCION CON EL TRATAMIENTO Y CALIDAD DE
VIDA DE PACIENTES EN TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL
BASADO EN LOPINAVIR/R (LPV/R-T)

J.L. Casado!, E. Cabrero? y A. Burgos?
"Hospital Ramén y Cajal. Madrid. 2Abbott Laboratories, SA.

Antecedentes: LPV/r-T es ampliamente empleado como régimen te-
rapéutico del VIH-1. Se quiso conocer en pacientes con LPV/r-T
(comprimidos) el grado de satisfaccién con el tratamiento, calidad de
vida (CdV) y recoger la impresién del médico versus la de su pacien-
te.

Métodos: Estudio multicéntrico, observacional, transversal en Espa-
fia de pacientes VIH+ en LPV/r-T durante al menos 1 mes previo a la
visita [aproximadamente, 12 pac/centro-investigador, distribuidos
en 3 cohortes segiin tiempo en LPV/r-T (CH1: 1-3 meses; CH2: > 3
meses =< 2 afios; CH3: > 2 afios). El paciente cumplimentd 3 cuestio-
narios: HIVTSQ (satisfaccién con el tratamiento), EuroQoL (CdV) y
uno especifico de 5-items/dimensiones (CdV, adherencia, actividad
diaria, tolerabilidad; satisfaccién con el tratamiento) que, en parale-
lo, cumplimenté también su médico. Se recogieron datos demografi-
cos, basicos de la enfermedad y analitica del dia. Se realiz6 un anali-
sis global, por cohortes y en funcion de si eran naive o pretratados al
iniciar LPV/r-T; asi como un subanalisis de correlacién entre diversos
parametros y la satisfaccién global segtin HIVTSQ.
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Resultados: Participaron 1.109 pacientes (315 [28,4% CH1], 394
[35,5% CH2] y 400 [36,1% CH3]) y 97 médicos. La edad media fue de
42,6 = 8,1 afios; 31,5% eran naive y 27,4% eran mujeres, La mediana
(min-max) del tiempo en LPV/r-T fue de 13,3 (1-102) meses. Los
ITIAN mas empleados fueron: FTC + TDF (40,8%), ABC + 3TC (12,6%) y
ZDV + 3TC (10,5%). Las puntuaciones medias (sobre 100) del HIVTSQ
fueron: 83,0 = 15,4 en satisfaccién general/clinica; 75,2 + 16,5 en
estilo de vida; 79,5 + 14,0 en satisfaccién global. La media (sobre 10)
en CdV por EuroQoL fue 7,40 * 1,64. La satisfaccién global (HIVTSQ)
en pacientes con reacciones adversas GI (diarrea, 16,4%) fue del 72,9
+ 16,6, significativamente menor que la del total de la muestra (P <
0,05). Del cuestionario paralelo, paciente/médico reportaron respec-
tivamente: 90,9/86,7%, ninguna-muy poca afectaciéon negativa en
CdV; 80,7/85,4%, buena o muy buena tolerabilidad a LPV/r-T;
89,4/87,0%, buena o muy buena adherencia; 88,8/88,9%, ninguna o
muy pocas dificultades en su actividad diaria y 82,7/79,0%; alta o
muy alta satisfacciéon con el LPV/r-T. Adicionalmente, la concordan-
cia médico-paciente fue del 70% (p < 0,0001). Los valores del HIVTSQ
no fueron significativamente diferentes entre los pretratados y los
naive; ademas, las puntuaciones de satisfaccién fueron crecientes
con el tiempo en tratamiento (CH3 > 2 > 1; p < 0,001).
Conclusiones: En general, los pacientes comunicaron un elevado
grado de satisfaccién con LPV/r-T y, aunque menor, se mantiene ele-
vada en pacientes que muestran peor tolerabilidad GI. La CdV fue
buena, sin diferencias entre naive o pre-tratados, y, como cabia espe-
rar, se incrementa con el tiempo en tratamiento.

P0-69. MONOTERAPIA (MT) CON LOPINAVIR-RITONAVIR (LPV/R)
PARA EL MANTENIMIENTO DE LA SUPRESION VIRAL: ANALISIS
COMBINADO DE TRES COHORTES DIFERENTES INCLUIDAS EN
DOS ENSAYOS CLINICOS

J.R. Arribas Lépez', F. Pulido?, R. Delgado?, M.]. Pérez Elias?,
A. Arranz?, ]. Portilla’, J. Pasquaus$, J.A. Iribarren’, S. Fiorante?,
M.L. Montes' y Grupo de Estudio OK04

'Hospital La Paz. Madrid. *Hospital 12 de Octubre. Madrid. *Hospital
Ramoén y Cajal. Madrid. “Hospital Principe de Asturias. Alcald de
Henares. Madrid. >Hospital General de Alicante. ®*Hospital Virgen de las
Nieves. Granada. "Hospital Donostia. San Sebastidn. Guiptizcoa.

Objetivo: Proporcionar una estimacién mas precisa de la eficacia y
del riesgo de resistencia con LPV/r MT para el mantenimiento de la
supresion viroldgica.

Métodos: En el andlisis se incluy6 a 188 pacientes: 21 aleatorizados
a MT en el ensayo clinico OK piloto (cohorte 1; seguimiento: 4 afios),
100 originalmente aleatorizados a MT en el ensayo OK04 (cohorte 2;
seguimiento: 3 afios) y 67 que por protocolo cambiaron de terapia
triple a MT tras 2 afios de seguimiento en el ensayo OK04 (cohorte 3;
seguimiento tras cambio a MT: 1 afio). Los pacientes fueron elegibles
para MT si no habian tenido historia de fracaso virol6gico (FV) mien-
tras estaban recibiendo un inhibidor de a proteasa (IP), estaban reci-
biendo 2 nucs y LPV/r y habian tenido una carga viral (CV) < 50 du-
rante > 6 meses. Pacientes con CV confirmada > 50 mientras recibian
LPV/r MT sin resistencia a LPV fueron reintensificados con nucs. La
eficacia a la semana 48 fue analizada por (A)% de pacientes con < 50
por ITT-TLOVR (reinduccién eficaz = fracaso); (B)% de pacientes con
< 50 (OT) censurando las causas no virolégicas de fracaso (reinduc-
cién eficaz = fracaso); (C)% de pacientes con < 50 por ITT-TLOVR
(reinduccién eficaz no considerada fracaso); y (D)% de pacientes con
< 50 (TO) censurando las causas no virologicas de fracaso (reinduc-
cion eficaz no considerada fracaso).

Resultados: Tipo de anilisis:

Por el andlisis A% de pacientes con < 50 c¢/mL a sem 48 fue 80,9%
(cohorte 1), 86% (cohorte 2) y 83,6% (cohorte 3). En total 15 pacientes
(8%) fueron reinducidos con nucleésidos y volvieron a conseguir CV

A B C D

N 188 179 188 179

<50 548 (%) 159 (84,6) 159 (88,8) 176 (93,6) 175 (97,8)
1C95% 78,6-89,42 83,3-93,0 89,12-96,7 94,4-99,4

< 50. S6lo 4 pacientes (2,2%) no mantuvieron la suppression virol6-
gica después de un afio (andlisis D). Incidencia de resistencias a IP:
0,51 ?100 pacientes-afio (IC del 95%: 0,06-1,82 x 100 pacientes-
afio).

Conclusiones: El andlisis mas conservador muestra que la MT con
LPV/r MT tiene éxito tras 48 sem en mas del 78,6% de los pacientes
con resultados consistentes en tres cohortes diferentes. El riesgo de
resistencia a IPs es muy pequefio. Estos resultados permiten conside-
rar a la MT con LPV/r seguida de reintroduccién de nucleésidos si se
precisa como una opcién terapéutica en pacientes seleccionados.

P0O-70. ATAZANAVIR/RITONAVIR EN MONOTERAPIA COMO
MANTENIMIENTO EN PACIENTES CON SUPRESION VIROLOGICA:
ANALISIS PRIMARIO A LAS 48 SEMANAS DEL ESTUDIO OREY

F. Pulido’, O. Serrano?, A. Rivero®, M.L. Montes, R. Rubio’, J.C. Lopez
Bernaldo de Quirés®, F. Dronda®, M. Gérgolas’, R. Delgado’,
J.L. Juarros?, M. Pans?, ].R. Arribas* y Equipo del Estudio OREY?®

"Hospital 12 de Octubre. Madrid. *Bristol-Myers Squibb Research and
Development. Madrid. 3Hospital Reina Sofia. Cérdoba. *Hospital La Paz.
Madrid. *Hospital Gregorio Marafion. Madrid. ®Hospital Ramén y Cajal.
Madrid. "Fundacién Jiménez Diaz. Madrid. ®Bristol-Myers Squibb
Research and Development. Braine L'Alleud. Bélgica.

Objetivo: Atazanavir (ATV) es un potente IP de toma (nica diaria,
ampliamente estudiado en pacientes naives y pretratados. El estudio
OREY evalua la efectividad y la seguridad de la monoterapia con
ATV/RTV para mantener la supresién viral.

Métodos: Estudio piloto, abierto, multicéntrico de brazo tinico y 96
semanas de duracién. Se incluyeron pacientes VIH sin fracasos viro-
légicos previos, recibiendo TARGA y con carga viral < 50 ¢/mL duran-
tes al menos 24 semanas y en tratamiento con ATV/RTV + 2 NRTIs al
menos las 8 semanas previas a su inclusién. Variable principal: Fra-
caso de tratamiento (rebote virolégico confirmado = 400 c/mL o
abandono del estudio) hasta s48. Las variables secundarias incluyen
tasas de rebote virolégico, desarrollo de resistencias, cambio de CD4
y seguridad.

Resultados: Se trataron 61 pacientes (75% varones, mediana de CD4:
514 céls/mm?3). La mediana de duracién de supresion virolégica pre-
via (< 50) fue de 209 semanas. Al inicio del estudio casi todos los
pacientes estaban tomando FTC o 3TC y casi la mitad TDF. En el ana-
lisis por intencién de tratar (perdidos o cambios de tratamiento =
fracaso) la tasa de fracaso de tratamiento fue del 21%. Las tasas de
rebote viroldgico (< 400 y < 50) fueron del 12 y el 27%, respectiva-
mente. De los 15 pacientes que abandonaron la monoterapia, en 9
fue por rebote virolégico reiniciando terapia triple (7 antes y 2 en la
semana 48) y 6 abandonaron el estudio hasta la s48 por otros moti-
vos. Se observo re-supresion a carga viral < 50 en 6 de 7 pacientes
que reiniciaron triple terapia antes de la s48 y en 1 de 2 en la s48. En
un paciente con carga viral = 1.000 ¢/mL en la s36, se detecté una
mutacién primaria a IPs (N88S) en la s48. El cambio medio en el re-
cuento de CD4 fue de 53 cél/mm?3. La monoterapia con ATV/RTV se
tolerd bien y no se observaron efectos adversos inesperados.
Conclusiones: En este andlisis a 48 semanas, la mayoria de los pa-
cientes mantuvieron la supresién virolégica (79% < 400 c/mL) tras
cambiar a monoterapia con ATV/RTV una vez al dia. El desarrollo de
mutaciones primarias a IPs fue raro y la reintroduccién de la triple
terapia generalmente satisfactoria.
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PO-71. EVALUACION FARMACO-ECONOMICA DEL EMPLEO DE
LOPINAVIR/R EN MONOTERAPIA (LPV/R-M) Y EN TRIPLE TERAPIA
(LPV/R-T) EN PACIENTES VIH+ QUE PREVIAMENTE TENIAN
CARGA VIRAL INDETECTABLE AL MENOS 6 MESES: SUBESTUDIO
FARMACO-ECO DEL OK04 A 96 SEMANAS

J.R. Arribas’, F. Pulido?, P. Lazaro? e 1. Méndez?

"Hospital Universitario La Paz. Madrid. 2Hospital Universitario Doce de
Octubre. Madrid. 3TAISS.

Antecedentes: El estudio OK04 demostré la no inferioridad a 96 se-
manas de la estrategia de mantenimiento postinduccion simplifican-
do LPV/r-T a LPV/r-M, incluyendo la posibilidad de reinduccién con
nucleésidos. El analisis firmaco-econémico de este periodo de segui-
miento completa la informacién en términos de coste/efectividad
diferencial de LPV/r-M frente a LPV/r-T.

Métodos: La metodologia del OK04, caracteristicas basales y la efica-
cia y seguridad a 96s se han descrito anteriormentel. Se aleatoriza-
ron (1:1) 198 pacientes a LPV/r-M (n = 100) o a LPV/r-T (n = 98). Se
defini6 eficacia virolégica como ausencia de fracaso virolégico (dos
medidas de carga viral (CV), > 500 copias/ml en 96s y sin cambios en
el tratamiento asignado aleatoriamente). La eficacia terapéutica in-
cluye el mantenimiento de la CV indetectable (< 50 copias/ml) acep-
tando reinduccién con nucleésidos en LPV/r-M en ausencia de muta-
ciones en la proteasa. Se emplearon datos de recursos utilizados en
las 96s, manejo de los efectos adversos (EA) notificados, medicacio-
nes concomitantes y procedimientos extraordinarios. Se asumi6 la
perspectiva del Sistema de Salud, un horizonte temporal a 2 afios,
una tasa de descuento anual del 3% para costes y resultados, y ajus-
tado a costes espafioles en € de 2007. Se calcul6 el cociente de coste-
efectividad incremental de LPV/r-M vs LPV/r-T y realizaron diversos
andlisis de sensibilidad, incluyendo simulacion de Montecarlo
(10.000 muestras).

Resultados: A 96s la eficacia terapéutica diferencial a favor de MT
fue de 9,2% (84.5% LPV/r-M vs 75.3% LPV/r-T); el promedio del tiem-
po de eficacia terapéutica 3,7 semanas-paciente mas para LPV/r-M, y
el de eficacia viroldgica 2,3 semanas-paciente mas que LPV/r-T. No
hubo acontecimientos adversos causantes de abandono terapéutico
en LPV/r-M y si en LPV/r-T (% diferencial, -8%). No hubo diferencias
en el nimero de opciones futuras de tratamiento. El coste diferencial
fue de 5.563€/paciente menos en LPV/r-M, mayormente por el aho-
rro farmacéutico. LPV/r-M muestra dominancia en coste/eficacia te-
rapéutica, coste/paciente-semana en eficacia terapéutica y virologi-
ca, y coste/abandono relativo al farmaco evitado. El analisis
probabilistico de sensibilidad mostré que la eficacia terapéutica de
LPV/r-M es mads coste-efectiva que LPV/r-T en el 97,3% de los escena-
rios (dominancia, 80,73%).

Conclusiones: LPV/r-M (incluyendo reintroduccién de nucleésidos
si se precisa) es una opcién coste-efectiva como terapia de manteni-
miento de pacientes VIH+ frente a LPV/r-T. Esta eficiencia puede te-
ner importancia relevante como criterio de decisién en el entorno
actual de contencién de costes en salud, y especialmente en paises
en desarrollo.

PO-72. ESTUDIO ALEATORIZADO DE INTERRUPCION DE
TRATAMIENTO GUIADO POR CD4 EN PACIENTES TRATADOS
MAYORITARIAMENTE CON ITINAN. RESULTADOS FINALES A LOS
36 MESES

M.M. Olmo Plaza', M. Pefiaranda Vera?, F. Gutiérrez Rodero?,

F. Romeu Fontanillas*, M. Larrousse Morell6n®, P. Domingo Pedrol®,
J.A. Oteo Revuelta’, P. Sinchez del Aguila’, J. Curto Garcia’,

C. Villalonga Piera?, M. Masia Canuto?, ]. Lopez Aldeguer?,

J.A. Iribarren Loyarte® y D. Podzamczer Palter!

"Hospital de Bellvitge. Barcelona. 2Hospital Son Dureta. Palma de
Mallorca. Baleares. *Hospital General de Elche. Alicante. “Hospital
Germans Trias I Pujol. Badalona. Barcelona. *Hospital Clinic. Barcelona.
SHospital de Sant Pau. Barcelona. "Hospital de La Rioja. ®Hospital La Fe.
Valencia. *Hospital de Donostia. San Sebastidn. Guiptizcoa.

Objetivo: Estudiar una estrategia de interrupcién de TARGA guiada
por CD4 en pacientes VIH+ en supresién viral.

Métodos: Estudio aleatorizado, multicéntrico, abierto. Adultos VIH +
con TARGA, carga viral indetectable (CVI), CD4 basal > 500 cél/mm?,
CD4 nadir > 100 cél/mm?, sin enfermedades oportunistas graves pre-
vias y con alternativas terapéuticas se aleatorizaron a continuar con
TARGA (CT) o interrumpirlo (IT). Los inhibidores de la transcriptasa
inversa no analogos de nucleé6sidos (ITINAN) se suspendieron 7 dias
antes que el resto. El tratamiento se reiniciaba si CD4 < 350 mm?y se
interrumpia de nuevo cuando CD4 > 500 con CVI. Puntos finales de
evaluacion: progresiéon de enfermedad, muerte, CD4 < 200 cél/mm?
y fallo virolégico. Fallo terapéutico: puntos finales, pérdida y viola-
cién de protocolo. Estadistica: andlisis ITT (pérdida = fallo) y OT. Re-
sultados finales a mes 36.

Resultados: 106 pacientes (50 CT, 56 IT); 85% TARGA basado en INN-
TI. CD4 nadir y basal: 327 cél/mm?’ (105-1214) y 845 (523-1817) res-
pectivamente. Se observé fallo terapéutico en 5 pacientes CT (10%) (2
muertes, 2 pérdidas, 1 embarazo) frente a 15 pacientes IT (26,8%) (7
pérdidas, 2 fallos virolégicos, 2 embarazos, 1 candidiasis oral, 1 neu-
monia de repeticién, 1 TBC diseminada, 1 fallo inmunolégico); ITT:
dif. 16,8%, IC del 95%: 2,5-31,6. Considerando sdlo los puntos finales
(andlisis OT): 2 fallos en grupo CT frente a 6 en grupo IT: dif. 6,7%, IC
del 95%: -3-16,5. No se observé ningdn punto final de evaluacién en
pacientes con CD4 nadir > 420 cél/mm?>. Cuatro pacientes IT reinicia-
ron TARGA por plaquetopenia (3) y sindrome retroviral agudo (1) y
10 pacientes CT debieron cambiar el TARGA por efectos adversos.
CD4 finales: 762,5 (173-1.999) cél/mm? (CT) vs 473 (255-1.380) (IT);
p < 0,001. El tiempo hasta reinicio de TARGA fue de 183, 463 y 1.001
dias segiin CD4 nadir < 200, 200-350 y > 350 respectivamente (p =
0,006); el 77,8, 78,9 y 28,6% de los pacientes reiniciaron TARGA en
cada subgrupo. CD4 nadir < 200 cél/mm?* (RR: 4,8; IC del 95%: 1,7-
13,3; p < 0,001), CD4 basales < 600 cél/mm? (RR: 9,1; IC del 95%:
3,0-27,6; p = 0,003) y mayor peso corporal basal (RR: 1,05; IC del
95%: 1,02-1,08; p = 0,004) se asociaron a reinicio de TARGA precoz.
Los pacientes IT ahorraron un total del 89,2% del TARGA (27 pacien-
tes estuvieron sin TARGA durante todo el estudio: mediana de CD4
nadir 435/mm? y basal 1.079).

Conclusiones: Tras 36 meses, el fallo terapéutico fue mas frecuente
en el grupo de interrupcién de tratamiento. Esta estrategia sélo de-
beria usarse en pacientes seleccionados y con CD4 nadir altos.



