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RESUMEN

Objetivos: Describir caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas de los pacientes con VIH y neoplasias
atendidos en la Unidad de Infectologia de la Ciudad
Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” del 2001 al 2016.
Material y Métodos: Estudio retrospectivo Observacional.
Consistid enrevision de historias clinicas del 2001 al 2016.
Resultados: Se observd lapresenciade neoplasiasenel
1,63 % delos pacientes, la edad promedio de presentacion
era 41 anos, sin distincion de sexo. El 83 % pertenecia
a Graffar 1V, 91 % neg6 usar drogas, 66 % con habitos
tabaquicos presentes. En mas del 60 % de los casos
la neoplasia se desarrollo luego del diagnéstico de VIH.
58 % de los casos fueron neoplasias definitorias de SIDA.
El SK fue el tumor mas frecuente con 33 % de los casos.
De las No definitorias de SIDA fue el Ca de mama el
mas frecuente. El contaje de CD4 al diagnéstico de la
neoplasia en promedio fueron de 218 cel/mm?, el 66 %
de los casos tenian cargas virales para VIH detectables
al momento de diagnosticar la neoplasia. 75 % de los
casos recibian como tratamiento antirretroviral Inhibidor
de proteasareforzado. Solo 8 % delos casos presentaron
coinfecciones virales. Conclusiones: Las neoplasias
en los pacientes con VIH son patologias que cada vez
se presentan con mas frecuencia. Es necesario insistir
en su deteccion precoz.
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SUMMARY

Objectives: To describe clinical and epidemiological
characteristics on HIV patients that develop tumors;
that where treated at the Infectious Diseases Unit, “Dr.
Enrique Tejera Hospital “from 2001 to 2016. Material
and Methods: Retrospective observational studies.
Consisted of reviewing medical records from 2001 to 2016.
Results: The presence of neoplasias was observed in
1.63 % of the patients, the average age of presentation
was 41 years, without distinction of sex. 83 % belonged
to GraffarlV, 91.% denied using drugs, 66 % had smoking
habits present. In more than 60 % of the cases, the

neoplasia developed after the diagnosis of HIV. 58 %
of the cases were AIDS defining neoplasms. SK was
the most frequent tumor with 33 % of the cases. Non-
defining Of AIDS was the most common breast cancer.
CD4 count at the diagnosis of neoplasia on average was
218 cells / mm3; 66 % of the cases had detectable viral
loads for HIV at the time of diagnosis of the neoplasia.
75 % of cases received antiretroviral therapy Reinforced
protease inhibitor. Only 8 % of the cases had viral
coinfections. Conclusions: neoplasms in patients with
HIV are pathologies that are becoming more frequent, it
is necessary to insist on early detection.
Key words: HIV, neoplasia, immunosuppression

INTRODUCCION

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH)
continua siendo uno de los mayores problemas para
la salud publica mundial, ha cobrado ya mas de 35
millones de vidas. Tan solo en el 2016, un millén
de personas fallecieron en el mundo por causas
relacionadas con este virus, y para finales de ese
ano aproximadamente habian 36,7 millones de
personas infectadas en el mundo, con 1,8 millones
de nuevas infecciones ™.

Desde el inicio de la Epidemia la infeccién
por VIH se ha asociado a un mayor riesgo de
desarrollar algunas neoplasias que se han asociado
alestadio SIDA, llamadas neoplasias definitorias de
SIDA (NDS) y que se consideran incluso tumores
oportunistas, estos son el Sarcoma de

Kaposi (SK), el Linfoma no Hodgkin (LNH) y el
cancer de cérvix (CC) @,

Con el inicio de la Terapia antirretroviral de gran
actividad (TARGA) se ha producido una drastica
reduccion en la morbi-mortalidad, en la incidencia
de infecciones oportunistas y en el numero de
casos de NDS, pero se ha observado elincremento
de otro tipo de neoplasias que son los tumores o
neoplasias no definitorias de SIDA(NNDS)dentrode
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los que estan el carcinoma de pulmén, el Linfoma
Hodgkin, Carcinoma de canal anal, Carcinoma
Hepatocelular, Cancer de Mama, Melanoma
entre otros ©.

Ya en el 2008 se publicaban estudios que
reportaban mayor incidencia de NNDS en la
poblacién infectada por VIH con respecto a la
poblacién en general ©.

Han surgido multiples hipotesis tratando de
explicar este fendbmeno, donde se incluyen co-
infecciones virales ®, la presencia del VIH per
se, el propio tratamiento antirretroviral donde
el tratamiento con Inhibidores de Proteasa
podria incrementar el riesgo de neoplasiasd®.
Recientemente otros factores que se han
identificado son el inicio precoz de la terapia
antirretroviral ™, el aumento en la esperanza de
vidade lapersona que vive con VIH que hallevado
a que mas personas puedan envejecer viviendo
con el virus y hay estudios que documentan el
incremento de riesgo de neoplasias en personas
mayores a 65 anos infectadas frente a personas
jovenes infectadas ®, Habitos tabaquicos
acentuados parecen también contribuir en el
incremento del riesgo ®, asi como Contaje de
Linfocitos T CD4 y no supresioén viral del VIH ©, e
incluso el uso de farmacos como Estatinas podrian
modificar el riesgo de aparicion de neoplasias en
personas infectadas con VIH (19,

Son pocos los estudios en Latinoamérica
reflejando la incidencia de neoplasias en el VIH
tantode NDS como de NNDS, en el 2011 un estudio
realizado por Fink Vly col. " en América Latinay
Central ya dejaba en evidencia mayor incidencia
de NDS, semejante a la era Pre- Tratamiento . Un
estudio de la Universidad Nacional de Colombia
enel 2014 2 reportd que la Prevalencia en 7 afios
de NDS fue mayor que la Prevalencia de NNDS.

Considerando que de acuerdo adata publicada
por ONUSIDA en julio 2017 % solo 58 % de las
personas mayores a 15 afos en América Latina
tienen acceso al tratamiento antirretroviral, y que
son muy escasos los estudios epidemioldgicos
de neoplasias en el paciente con VIH, surge
el presente estudio con la finalidad de conocer
nuestra epidemiologia local.

Objetivos: Describirlas caracteristicas clinico-
Epidemioldgicas de los pacientes con VIH y
Neoplasias atendidos en la Unidad de Infectologia
de la Ciudad “Hospitalaria” Dr. Enrique Tejera” del
2001 al 2016.

Objetivos especificos

- Clasificar a los pacientes de acuerdo a edad,
sexo y escala Graffar

- Investigar uso de drogas y habitos tabaquicos

- Establecer el tipo de neoplasia mas frecuente
(NDS) / (NNDS)

- Determinar el tiempo de evolucién promedio
entre el diagndstico de infeccion por VIH y la
apariciéon de neoplasia

- Describirlas coinfecciones virales encontradas
en los pacientes con neoplasias y VIH.

- Reflejarvalores de Linfocitos TCD4 y CV para
VIH almomento de diagndstico de la neoplasia.

- Establecer terapia antirretroviral usada con
mayor frecuencia en los pacientes con VIH en
quienes se diagnosticé neoplasia.

METODOLOGIA

Setratade estudioretrospectivo, observacional,
del periodo comprendido del 2001 al 2016,
se realizd revision de historias clinicas de los
pacientes atendidos en la unidad de Infectologia
de la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” con
diagndstico de infeccion por VIH y se tomé como
criterios de inclusién, que en su evolucion se les
diagnosticara alguna neoplasia, y que fueran
mayores de 18 afos.

Se tomaron datos relacionados con el aspecto
clinico epidemiolégico del paciente (edad, sexo,
coinfeccion viral, Graffar, habitos tabaquicos,
uso de drogas), se tomaron datos relacionados
a la infeccion por VIH (fecha de diagnéstico,
contaje de células CD4 y carga viral para VIH al
momento de diagndstico de neoplasia, tratamiento
antirretroviral recibido, fecha de inicio del mismo).
Deigual forma se tomaron datos relacionados ala
neoplasia: (fecha de aparicion, y tipo de neoplasia),
y se clasificaron en neoplasias definitorias de
SIDA, y neoplasias No definitorias de SIDA. Todos
los datos fueron tabulados en tablas de Excel, y
aplicadas técnicas estadisticas convencionales.

RESULTADOS

En total se obtuvieron 12 pacientes con
diagnosticode VIH y neoplasias, de ununiversode
735 pacientes que tienen diagndstico de infeccion
por VIH registrados en la Unidad de Infectologia
desde el 2001 hasta el 2016, corresponde al
1,63 % de los casos.

El 50 % (6) pertenecio al sexo femenino y el
50 % (6) al masculino.

Las edad promedio de los pacientes con VIH
y neoplasias fue 41,4 afios y el 33,3 % (4) de los
casos pertenecié al grupo etario de entre 40 y
49 afos de edad. La distribucion de acuerdo a
edad y sexo esta reflejado en la siguiente tabla:
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Tabla 1. Distribucion de acuerdo a edad y sexo de pacientes
con NDS y NNDS

Edad Sexo

25
26
34
NDS 42
45
49
55

i B s 1

38
38
NNDS 42
50
53

EmZn<L

El83,3 % delos casos perteneciana GRAFFAR
IV.

El 91,6 % de los pacientes negd el uso de
cualquiertipode drogas inhaladas o endovenosas.

La situacion fue diferente al evaluar los habitos
tabaquicos: el 50 % refiri6 el consumo de 10
cigarrillos/dia en el ultimo afo (aprox. Y2 paquete/
afo), 16 % 3 cigarrillos/dia (0,15 paquetes/afo)
y 33,3 % nego habitos tabaquicos.

En cuanto al tiempo de evolucién, enel 16,6.%
de los casos, primero se hizo el diagnéstico de
neoplasia y posteriormente el diagnéstico de VIH
con unadiferencia promedio de menos de un afo.
Solo en 1 paciente (8,3 %) el diagnoéstico de VIH
coincidié con el diagnéstico de neoplasia, en la
mayoria (59,1 %) el diagnodstico de VIH precedid al
diagndstico de neoplasia, con untiempo promedio
de 5 anos, y recibieron tratamiento antirretroviral
un promedio de 4 afos.

B SK

B INH

B Cade mama

Titulo del eje

m Cabasocelular

u Caepidermoide

B Tu cervical

NEOPLASIAS

Figura 1. Distribucion de neoplasias en los pacientes con VIH
atendidos enla Unidad de Infectologia de laCHET. 2001-2016.
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.

El 58,3 % de las neoplasias encontradas
correspondieronaNDS, siendo el SKla neoplasia
definitoriade SIDAde mas frecuente presentacion
(33,3 %) seguida del LNH (25 %) de los casos.

Las NNDS correspondieron al 41,6 % y dentro
de ellas la mas frecuente fue el Ca de Mama
representando el 16 % de las neoplasias.

Cabe desatacar que las NDS fueron mas
frecuentes en el sexo femenino, mientras que
las NNDS fueron mas frecuentes en el sexo
masculino, como se refleja en la siguiente figura:

B Masculino B Femenino

4

NND

Figura 2. Distribucion de NDS y NNDS de acuerdo a sexo.
Fuente: Instrumento de recolecciéon de datos.

Solo en uno de los casos (8,3 %) se evidencio
alguna coinfeccion viral, en este caso hepatitis
B activa en el momento del diagndstico de la
neoplasia.

El Contaje de Linfocitos T CD4 promedio al
momento de diagndstico de laneoplasiafue de 218
cel/mm?3y la carga viral promedio al momento de
diagnéstico de la neoplasia fue de 3444 copias/mL,
cabe destacar que solo 33,3 % de los pacientes
estaban con carga viral indetectable al momento
de diagndstico de la neoplasia, a pesar de que
los pacientes incluidos en este estudio referian
en sus multiples consultas buena adherencia al
tratamiento antirretroviral, con mediciones en
escala ESPA (Escala simplificada para detectar
problemas de adherencia) entre 5 y 6 puntos,
considerandose como adherentes.

La distribucion de pacientes de acuerdo a
contaje de CD4 y CV para VIH estan reflejados
en las siguientes figuras:
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Figura 3. Distribucion de pacientes de acuerdo a contaje de
linfocitos T CD4 al momento del diagndstico de neoplasia.
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.
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Figura 4. Distribucion de pacientes de acuerdo a carga viral
para VIH al momento del diagndstico de neoplasia.
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.

Enel 75 % de los pacientes que aqui seincluyen
el tratamiento iniciado y que recibian al momento
del diagnostico de neoplasia estuvo conformado
por Inhibidor de proteasa (IP) reforzado y 2
Inhibidores nucledsidos de la transcriptasa
inversa, en el 25 % de los casos restantes el
tratamiento fue con Inhibidor no nucledsido de la
Transcriptasainversay 2inhibidores Nucledsidos.
(Figura 4).

El 71 % de los pacientes con NDS recibian IP.

DISCUSION

La literatura estima que es posible que 30 % a
40 % delos pacientes que viven con VIHdesarrolle
una neoplasia en el curso de la historia natural
de la enfermedad (4, en este trabajo solo se

mSI
ONO

N° de pacientes
(o))
L

Uso de Hibitos Coinfecciom Uso de IP+2 Uso de NN+
Dogas Tabdquicos viral N N

Otros factores presentes

Figura 5. Otros factores evaluados en pacientes con VIH y
neoplasias.
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

observo que el 1,63 % de los pacientes desarroll6
alguna neoplasia en quince afios de revision,
probablemente motivado a un gran subregistro
dado por las limitaciones de pruebas de pesquisa
bien sea por su no disponibilidad institucional o
por la limitacién econémica del paciente, ya que
el 80 % pertenecia a un estrato Graffar IV.

La edad promedio de los pacientes con
neoplasia en la Unidad se calculé en 41,4 anos,
coincidiendo con lo publicado en el 2013 en un
estudio descriptivo de 129 casos de pacientes con
VIH y neoplasias realizado en la Corufia, Espafia
durante 07 anos, donde la edad promedio de los
pacientes correspondié a 42 afos @.

Conrespecto al uso de Drogas el 91,6 % de los
pacientes incluidos negaron consumir cualquier
tipode droga, factor que ha ganado importanciaen
los ultimos afios, donde se estima que en funcion
deltipo de droga utilizaday la cantidad y tiempo de
uso, el organismo puede estar mas debilitado que
eldelos nousuarios, conreflejos enlaterapéutica
y en la rutina del tratamiento '"®. Los habitos
tabaquicos estuvieron presente en el 66 % de
los pacientes, cobrandoimportancia este aspecto
sobre todo en prevencion ya que recientemente
hay publicaciones comolasrealizadas en el CROI
2017 (The Annual Conference on Retroviruses and
Opportunistic Infections) donde la cesacién tabaquica
esta relacionada con disminucion de la incidencia de
Neoplasias en personas con VIH, no relacionadas
al cigarrillo y relacionadas a este menos cancer de
pulmén (16),

No esta descrito un tiempo establecido entre la
seropositividad para el VIH y la aparicidon de neoplasia,
y son muy pocos los datos epidemioldgicos regionales.
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Un estudio realizado por la Universidad Catdlica de
Santiago de Guayaquil sobre diagnésticode LNH como
NDS en pacientes con VIH reportd un promedio de 1,9
afos entre el diagndstico de VIH y el diagndstico de
la neoplasia ", tiempo mucho menor al encontrado
en nuestra unidad donde el promedio entre ambos
eventos fue de 5 anos.

Las neoplasias mas frecuentes fueron las NDS,
coincidiendo con estudios previos ?+'2), y de estasfue el
SKelmas frecuente en el 33,3 % de los casos, seguido
por el LNH en el 25 % de los casos, resultado diferente
alopublicado poralgunos articulos donde se evidencia
al LNH como la mas frecuente NDS explicando esto
por la necesidad del LNH de una inmunosupresion
profunda para expresarse y al riesgo aumentado 100
a 200 veces en los pacientes con VIH con respecto
a la poblacion en general para padecerlo (2", |a
cantidad de casos de SK estan incluso por encima
de lo reportado en otros estudios descriptivos donde
la prevalencia alcanza 15,5 % @.

Con respecto a las NNDS, encontrados en menor
numero que las NDS, coincidiendo con la literatura
revisada, llama la atencion que el 16 % de todas las
neoplasias y el 40 % de las NNDS corresponden al Ca
de Mama, diferente a las revisiones realizadas donde
generalmente es el Linfoma de Hodkin, el carcinoma
Hepatocelular y el carcinoma de pulmén las NNDS
mas frecuentes (1®),

La literatura refiere que los casos de carcinoma
de mama publicados en mujeres con infeccion
por el VIH son escasos. Su incidencia no se
encuentra incrementada y en la mayoria de las
pacientes no existe una inmunosupresion tan
profunda como para pensar que su presencia
pueda influir en el desarrollo de la enfermedad.
Sinembargo, laevolucion de las pacientes es peor
y el comportamiento del tumor es muy agresivo,
con una supervivencia menor a la observada en
las mujeres VIH negativas para el mismo grupo
de edad © 19,

Solo el 8,3 % de los casos de este estudio
tenian alguna coinfeccion viral, porlo pequeio de
la muestra no es posible establecer una relacion
con la aparicion de neoplasias, sin embargo,
cadavez mas estudios reflejan alguna asociacion
o relaciéon entre infecciones por Hepatitis B, C,
Virus Epstein Barr, entre otros, Meijide et al, en
AIDS 2017 publican un estudio que evidencia
mayor riesgo de NNDS en pacientes con VIH
coinfectados con Hepatitis C en un seguimiento
desde 1993 hasta el 2014 9,

Conrespecto al contaje de CD4 en este estudio
el promedio al momento del diagnodstico de la
neoplasia estuvo muy cercano a las 200 cel/
mm?, hay estudios como el del grupo D:A;D (Data
collection on Adverse events of Anti-HIV Drugs)

donde el contaje de CD4 bajo se ha asociado a
mayor mortalidad y peor pronésticode laNNDS @V
o como el de Hernandez y Comegna en el 2017
donde 39 % de los pacientes con SK en recaida
tenian CD4 menos a 200 cel/mm?3y 52 % de ellos
carga viral para VIH detectable @2,

En nuestro estudio el 66,7 % de los pacientes
estaban con carga viral detectable al momento
del diagndstico de neoplasia.

Al hablar de terapia antirretroviral en estos
pacientes, y su momento de inicio, el estudio
START (Strategic Timing ofantirretroviral Treatment
Study)realizado en 215 centros hospitalarios de 35
paisesincluyendo a4 685 participantes evidencid
con muchaclaridad lareducciéon en NNDS al iniciar
terapiainmediatamente hastade 64 % @3, pero hay
estudios como el de Powles y col. en el 2009 que
sugieren que puede haber una asociaciéon entre
el inicio de tratamiento antirretroviral precoz y la
mayor incidencia de NNDS, sobre todo con el uso
de Inhibidores No Nucleésidos @4, estudios mas
recientes de la eficacia y seguridad de la terapia
antirretroviral en pacientes con VIH y Cancer
publicado en el 2014, incluyendo 154 pacientes
atendidos en el MD Anderson Cancer Center
de la Universidad de Texas reflejo nueve veces
mayor efectividad de los inhibidores de integrasa
y de inhibidores no nucléosidos de transcriptasa
inversa frente a los inhibidores de proteasa 9.
En nuestra unidad los pacientes involucrados en
este estudio en sumayoriarecibian Inhibidores de
proteasa, y sillama la atenciéon de que el 75 % de
los pacientes con NDS tenian ese tratamiento, En
cualquier caso son temas que continuan siendo
objeto de multiples investigaciones.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Se concluye que las neoplasias en el paciente
que vive con VIH no son infrecuentes, y esta
demostrada una etiopatogenia multifactorial en
la que el personal de salud debe estar atento
y vigilante, extremar las pesquisas y pruebas
diagndsticas, con la finalidad de poder hacer
diagndstico temprano y mejorar pronostico. Por
otra parte insistir en la adherencia al tratamiento
antirretroviral, la continuidad de los mismos y
la vigilancia de falla inmunoldgica y virologica
para evitar riegos adicionales en la formacion de
neoplasias.

Hay un largo camino por recorrer en el tema
de neoplasias y VIH, hay mucho que estudiar al
respecto, establecer protocolos de despistaje
y deteccidon temprana, sincerar el numero de
pacientes en Venezuela que viven con VIH y
tienen alguna neoplasia, para poder garantizar
su atencién adecuada y oportuna.
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