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Pasado, presente y futuro
de la epidemia a sus 20 afios

Junio del 2001 marco el aniversario namero 20 del primer informe oficial
sobre una nueva enfermedad mortal que estaba siendo detectada entre
ciertos hombres jovenes. Todos los reportes iniciales eran sobre hombres
gay que presentaban una forma severa de inmunodeficiencia que no
habia sido observada anteriormente. EI Dr. Michael Grottieb, un
inmunologo de la Universidad de California, detecto cinco de estos casos
dentro de sus pacientes y los reporté al CDC (Centro de Control de
Enfermedades de los Estados Unidos). En las semanas y meses siguientes,
la enfermedad, que inicialmente se conocié como “GRID” (sigla en inglés
para inmunodeficiencia relativa a hombres gay) y eventualmente se
denomind SIDA, comenzé a aparecer en reportes adicionales, particular-
mente en los relativos a un grupo de hombres que presentaban una forma
rara de cancer conocida como Sarcoma de Kaposi. Recordar esa infeliz
ocasion es cuando menos una tarea dificil, en la que se corre el riesgo de
renovar los sentimientos de dolor, los recuerdos tristes o las acusaciones
de atencion inadecuada para unas u otras de las comunidades afectadas
por la enfermedad Revisar el pasado, el presente y el futuro parece una
perspectiva razonable para evaluar la epidemia, ya que cada una de estas
épocas tiene su porcion de calamidades y de triunfos, y tomadas en
conjunto abarcan a todas las personas con VIH.

El pasado

Ninguna historia honesta sobre el SIDA
podria relatarse sin primero reconocer y
honrar a la generacion de personas que
lucharon con tanto ahinco para crear las
organizaciones, las herramientas, y el
apoyo cientifico y politico que constituye
ahora la base para afrontar la epidemia.
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Nuevos descubrimientos
en la investigacion del VIH

Las comunidades de gays, lesbianas y per-
sonas transgénero, asi como los hetero-
sexuales que las apoyaron, deben siempre
recibir el més sincero reconocimiento por
su respuesta inmediata, agresiva y human-
itaria a la epidemia del SIDA. Varios afios
antes de que el gobierno estuviera listo para
aceptar el papel que le corresponde, estas

comunidades se hacian cargo de los
enfermos, luchaban por la obtencion de
tratamientos y el desarrollo de investiga-
ciones, y efectuaban cambios en los
comportamientos tanto personales como
organizacionales para limitar el riesgo del
SIDA. Sus esfuerzos y logros no tienen
precedentes en la historia médica moderna.

Abajo, como un conmemorativo espe-
cial, Project Inform menciona los nombres
de las muchas personas que han trabajo
con nosotros, en forma directa o indi-
recta, desde 1985 para mejorar las vidas
de las personas con VIH y acelerar el fin
de la epidemia, y que ya han fallecido.
La mayoria de ellos ya han sido hon-
rados en numeros anteriores de Pl Per-
spective, pero para muchos, ha pasado ya
demasiado tiempo. Reconocemos plena-
mente que esta lista puede ser incompleta,
y que podria renovar el dolor para
algunos. También creemos que traera
alegria y orgullo para otros, especialmente
para los amigos, amantes y familiares de
los que se han ido. Queremos decirles a
ellos que sus seres queridos no han sido
olvidados y que el mundo nunca olvidara
la contribucién que hicieron.

Muchas de las personas de la lista
trabajaron con Project Inform, bien sea
como empleados, como miembros de la
junta directiva o como voluntarios. Otras
fueron activistas con quienes tuvimos el
honor de colaborar. Muchas dejaron su
marca indeleble en Project Inform y en
otras organizaciones. Algunas son personas
cuya labor respetamos, aunque no haya-
mos tenido la oportunidad de tener una
colaboracion directa.
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Pasado, presente y futuro de la epidemiaas

Aunque nos hubiera encantado contar
las historias de cada uno y decir lo que
hicieron, tenemos la limitacion del
espacio. Baste decir que eran las personas
gue respondian las llamadas a la linea
telefonica de ayuda, enviaban paquetes de
informacion sobre tratamientos, llevaban
a cabo labores de oficina, participaban en
manifestaciones en las calles, trabajaban
ad honorem en Project Inform, conseguian
fondos de financiamiento, eran miembros
de la junta directiva, trabajaban con
nosotros en asuntos de activismo, se
organizabann y hacian que los cientificos
cambiaran de modo de pensar, luchaban
por unas politicas publicas sensatas y
aprendian la ciencia del SIDA y c6mo
tratar con las compaiiias farmacéuticas. Y
sobre todo, eran personas que se cuidaban
entre si y cuidaban a las comunidades de
personas con VIH a quienes ellos servian.

Hoy en dia, las personas que se han
infectado recientemente es posible que no
reconozcan estos nombres, pero deberian
saber que sin los esfuerzos de ellos y de
otros que vinieron antes que ellos, no
existiria la infraestructura a nivel nacional
para la atencion al SIDA, asi como la
prevencion y la educacién sobre trata-
mientos. A pesar de las debilidades o fallas
estructurales que puedan tener, propor-
cionan una base para avanzar y efectuar
las debidas mejoras. Aquellos que se han
ido, nos han dejado un legado que nos
puede guiar a medida que la epidemia se
abre paso entre otros grupos aqui y
alrededor del mundo.

Si hubiese que recalcar un solo mensaje
de los 20 afios de experiencia pasada, es la
necesidad de incrementar el poder personal
y a nivel de la comunidad para responder
a la enfermedad. Si bien en una época el
desarrollo de este poder individual era un
campo exclusivo de los hombres gay con
VIH, hoy se esta convirtiendo en un campo
en el que acttan las mujeres, las personas
de color y todos los que recientemente han
sido afectados por el VIH. No existen
soluciones excepto las que creemos para
nosotros mismos. El tratamiento para el
SIDA, el apoyo y la atencién respectiva,
no son puestas en bandeja para nadie.
Debemos exigirlos como un derecho
humano fundamental. Debemos educarnos

a nosotros mismos ya que solo sabiendo
tanto o mas que los burécratas, podemos
influenciar las politicas gubernamentales o
institucionales. Debemos saber lo suficiente
sobre la ciencia del SIDA como para tomar
las decisiones de tratamiento adecuadas,
mas bien que colocar estas opciones en las
manos de otras personas. Debemos conocer
las limitaciones y los beneficios de los
tratamientos, asi como los sistemas a través
de los cuales pueden obtenerse dichos
tratamientos y atencién médica, para poder
asi movilizarnos y luchar por mejores
soluciones. Ademés, debemos tener un
mejor entendimiento sobre el mundo si es
que vamos a ayudar a combatir la
devastacion que el SIDA ha causado en los
paises en desarrollo.

Con el espiritu de muchos de los
que entregaron su energia en las
batallas y activismo de los afios
80 y 90, comprometamonos
todos en esta primera década del
milenio a una renovada lucha
contra el SIDA alrededor del
mundo. Esperemos que llegara el
dia en que alguien tenga el
privilegio de escribir sobre los
ultimos cinco casos de SIDA
vistos en este planeta.

El presente

Nada describe mejor el estado actual de la
epidemia que “una labor hecha a me-
dias”. Aunque se han logrado tantas cosas,
aun no tenemos la capacidad de salvar
vidas. Cuando mas, los tratamientos de
hoy en dia y los programas de atencion
médica ofrecen una tregua en la lucha con-
tra el SIDA, es decir, un periodo en el que
el virus aun no ha desaparecido pero al
menos ha sido reducido a una remision
temporal. Pero el precio de esto, tanto en
términos de dolares como de calidad de
vida es alto, demasiado alto. Alun es
demasiado temprano para saber cuanto
tiempo van a vivir la gente con los

medicamentos actuales. Para algunos, es
cuestion de solo un par de afios antes de
que los efectos secundarios de los medica-
mentos y la resistencia viral comienzan a
sobrepasar a los beneficios. Para otros han
sido casi siete afios desde que la potente
terapia de tres medicamentos ha estado a
su disposicion, cambiando el equilibrio en
la batalla entre el virus y el sistema
inmunoldgico. A los més afortunados les
continla yendo bien y experimentan solo
efectos secundarios leves.

Es cada vez mas claro que la mayoria
de las personas no va a poder permanecer
en tratamiento por el resto de sus vidas.
Entre la resistencia acumulada a los
medicamentos, los efectos secundarios a
largo plazo y la simple fatiga debida a las
exigencias de los distintos regimenes, es
casi que ingenuo pretender que las perso-
nas puedan tener éxito por periodos de 20
a 50 afios 0 mas. Pero eso es lo que se
requiere para que sea posible que una per-
sona con VIH pueda tener una duracién de
vida normal.

Sin embargo, aun ese éxito limitado no
concuerda con el éxito politico. En varios
estados, las personas tienen que inscribirse
en largas listas de espera para tener acceso
a los inhibidores de proteasa u otros de los
nuevos medicamentos de alta potencia.
Para empeorar las cosas, la admini-
stracion actual esta proponiendo una suma
fija para el Ryan White Care Acty parael
programa de asistencia para los medica-
mentos ADAP. Puesto que el numero de
personas que reciben estos beneficios esta
en aumento, una suma fija progresiva-
mente se ira convirtiendo en una reduccion
de los fondos. No es ninguna sorpresa
entonces, que los problemas interna-
cionales sobre el acceso a los medica-
mentos y a la atencién médica continden
casi que completamente sin resolver. (Vea
mas informacién sobre este problemaen la
seccion “El futuro™ de este articulo.)

En teoria, vienen en camino mejores
medicamentos, pero su realidad raramente
es como la anuncian las promesas anteri-
ores a su aprobacion por parte de la FDA.
AUn mas preocupante es que una variedad
de factores econémicos y sociales estan
haciendo que el VIH/SIDA se convierta
rapidamente en un objetivo menos atrac-
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tivo para la industria farmacéutica. Los
activistas del SIDA pueden debatir la
magnitud de este problema, o sus posibles
causas, pero no la realidad de su existen-
cia. Dos compaiiias, Pharmacia & Upjohn
y Dupont Pharmaceuticals ya han vendido
a otros sus lineas de productos para el
VIH. Varias otras sigilosamente han dado
fin a sus proyectos de investigacion sobre
el VIH después de la aprobacion inicial de
los inhibidores de proteasa. Otras grandes
firmas han reducido sus programas de
investigacion y van a continuar solo con
uno o dos medicamentos que ya se en-
cuentran en desarrollo, cortando cualquier
inversion en nuevos enfoques u objetivos
virales. Aln otras, han cambiado sus
intereses hacia el desarrollo de una
vacuna. Lo mas preocupante, desde el
punto de vista de las compafiias, es que
solo unos pocos de los medicamentos
aprobados recientemente han tenido éxito
en el mercado. Algunos argumentan que a
pesar de sus mejoras sobre las terapias
actuales, los medicamentos nuevos dificil-
mente pueden enfrentarse a los 15 medica-
mentos mejor conocidos, a no ser que
ofrezcan ventajas rotundas.

Una serie de compafiias pequefias
estan desarrollando medicamentos contra
el SIDA, pero la historia ha demostrado
que este tipo de compafiias raramente estan
en capacidad de llevar un producto al
mercado sin entrar en sociedad con una de
las compafiias grandes. Las principales
firmas farmacéuticas estan ahora mucho
menos a favor de asumir los riesgos
financieros que involucra el desarrollo de
un medicamento verdaderamente nuevo,
dejando que sean las compafiias que
comienzan (starups) quienes lo hagan. Por
otro lado, ya se han agotado los capitales
de riesgo dispuestos a hacer la inversién
en el desarrollo de nuevos medicamentos
para el SIDA por parte de estas com-
pafiias que comienzan. AUn si una nueva
compafiia lleva a cabo el descubrimiento
de un concepto innovador, debe entrar a
un acuerdo sobre licenciamiento con
compaiiias lo suficientemente grandes
como para completar la tarea de su
desarrollo. Con muchas menos compafiias
grandes interesadas en el SIDA, los nuevos
productos cada vez mas iran a parar en

esente y futuro de la epidemia a sus 20 anos

las manos de las mismas pocas compariias
que ahora poseen grandes portafolios de
medicamentos para el VIH, tales como
GlaxoSmithKline y Bristol-Myers Squibb.

Asi pues, la situacién presente (y
futura) es que los medicamentos que
vienen en camino en los préximos afios
son relativamente pocos mientras que un
mayor numero de ellos se estan concen-
trando en pocas manos, lo que constituye
una tendencia a todas luces peligrosa
debido a muchas razones. Esto les da un
mayor poder sobre la fijacion de precios y
produce una mayor dependencia en ellas
para el desarrollo de cualquier avance en
el futuro, lo que coloca al resto en una
muy mala situacién para negociar.

En este campo, los activistas tienen
una gran labor para realizar.

No existe una solucion tnica para
el SIDA en estos paises ya que “el
mundo en desarrollo” no es un
solo lugar con necesidades
uniformes. Cada pais presenta su
propia mezcla de retos y
oportunidades.

El futuro

Para muchos el futuro del SIDA es visto
principalmente como un asunto que atafie
al mundo en desarrollo, particularmente
a lugares como el Africa, el Caribe, In-
dia, Centro y Sudamérica, y en algunos
casos , Europa del este. Los paises en estos
continentes poseen diferentes niveles de
infraestructura médica que puedan hacer
factible un tratamiento, y muy pocos si es
que alguno, tienen la capacidad econé-
mica para ofrecer la atencién y el
tratamiento a todos quienes lo necesiten.
En algunos paises africanos, hay una
gran incertidumbre gubernamental asi
como una notoria ambivalencia sobre
cuél sea la mejor forma de afrontar el
SIDA. Después de lograr grandes reduc-
ciones en los precios de los medicamentos,
asi como los derechos para producirlos
independientemente, Sudéafrica sigue
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anunciando casi que de manera semanal
gue no tiene intenciones de ofrecer
tratamiento contra el VIH a sus ciuda-
danos. Honestamente, ya no pueden echar
la culpa de la situacién exclusivamente a
las compafiias farmacéuticas. Afortuna-
damente, al menos algunos empleadores
tienen una visién mas clara que el
gobierno y prevén la ruina econémica
gue podria sobrevenir sin los trata-
mientos. Por lo tanto, estan estableciendo
relaciones contractuales que les permitan
brindar tratamiento a los empleados a
medida que lo vayan necesitando.

Aunque se han logrado tantas
cosas, aun no tenemos la
capacidad de salvar vidas.
Cuando mas, los tratamientos de
hoy en dia y los programas de
atencion médica ofrecen una
tregua en la lucha contra el SIDA,
es decir, un periodo en el que el
virus aun no ha desaparecido
pero al menos ha sido reducido a
una remision temporal. Pero el
precio de esto, tanto en términos
de ddlares como de calidad de
vida es alto, demasiado alto.

No existe una soluciéon Unica para el
SIDA en estos paises ya que “el mundo en
desarrollo” no es un solo lugar con
necesidades uniformes. Cada pais presenta
su propia mezcla de retos y oportunidades.
Sin embargo, la labor de los activistas
para lograr grandes descuentos en los
medicamentos y la produccién genérica es
un buen sitio para comenzar. Sin esta
victoria, el resto del debate seria indtil, ya
gue la mayoria de los paises involucrados
invierten solo unos pocos dolares por
cabeza al afio en lo que a salud y atencion
médica se refiere. Pero aun a precios
notoriamente reducidos o a los precios
genéricos mas baratos, el tratamiento no
es viable sin la asistencia financiera de las
naciones desarrolladas.

Histéricamente, se sabe que solamente
los medicamentos no solucionan el pro-
blema de las enfermedades infecciosas en
estos paises empobrecidos. Por ejemplo,
tratamientos eficaces para la malaria y la
tuberculosis han estado disponibles a
precios razonables durante décadas en
muchos paises, y asi y todo millones de
personas todavia mueren anualmente a
causa de estas enfermedades. Si hemos
aprendido alguna cosa del pasado, es que
para lograr adelantos en lo que a la salud
publica se refiere en los paises en desar-
rollo, se requiere de un compromiso tanto
a largo plazo como a nivel mundial para
poder asi obtener soluciones integrales a
los problemas del cuidado de la salud. Si,
se van a necesitar los medicamentos, pero
también todo lo que se refiere al apoyo, al
diagnostico, al manejo de efectos secun-
darios, al suministro de agua pura, a la
infraestructura sanitaria y a la nutricion
basica. Podemos o bien retorcer nuestras
manos del desespero al observar el
sobrecogedor nivel de necesidades o
reconocer la complejidad del problema e
iniciar una colaboracién a nivel mundial
para afrontar el reto.

Desafortunadamente, el éxito de
algunas personas que trabajan en ciertos
aspectos del problema a veces tiene el
efecto de provocar conflictos con otras per-
sonas trabajando en otros aspectos. Du-
rante el Gltimo afio se han ventilado
grandes debates sobre si los fondos deben
emplearse en tratamientos, en vacunas, en
prevencion o en atencién médica. Cada
enfoque es apoyado por una red de
organizaciones no gubernamentales y
académicas, muchas de las cuales no
tardan en sentirse amenazadas por la
atencién que se le esté dando a los demas
aspectos del problema.

Hasta la fecha, el activismo internaci-
onal sobre el SIDA ha tenido grandes
logros, particularmente en cuanto a la
reduccion de los precios de los medica-
mentos y a la produccién. Pero lo que
todavia falta es un lugar u organismo
donde puedan discutirse las distintas
necesidades y tratarse de acuerdo al
contexto del problema global. Ni las
pastillas, ni las palabras de prevencién, ni
confrontar la pobreza o a la desnutricién

exclusivamente, van a resolver el pro-
blema del VIH y el SIDA a nivel mundial.
En alguna parte, de alguna manera, todas
estas preocupaciones e intereses deben ir a
la misma mesa de discusion, de manera
que se puedan establecer las prioridades y
los pasos a seguir.

La “mesa” de jugadores que se requi-
ere para tratar eficazmente el problema del
SIDA en los paises en desarrollo debe
incluir a las Naciones Unidas, a los lideres
de las naciones mas ricas, a los gobiernos
y las ONGs de los paises afectados, a las
organizaciones de activistas interesadas e
involucradas en el problema y a las
agencias internacionales de alivio, asi
como a las fuentes mas importantes de
fondos provenientes del sector privado.
Varios de estos grupos se han reunido por
separado para discutir el problema, pero
aun no se han reunido todos al mismo
tiempo. Por ejemplo, los lideres de los
paises africanos se han reunido para
hablar sobre el SIDA, asi como lo han
hecho los lideres de las ocho principales
potencias econdmicas. Pero aun falta que
se retinan entre si y lo hagan de manera
continua. Hasta que se realice un foro que
retina a todos los jugadores en forma ha-
bitual, los esfuerzos para resolver el
problema, que es quizas el peor problema
en la historia de la humanidad, continu-
aran siendo fragmentados e incompletos.
Ninguna reunién o congreso es suficiente
para resolver el peor problema del mundo.
Si el manejo de la economia mundial
requiere que estos lideres se retnan
habitualmente, lo mismo deberia hacer el
SIDA. Si el mundo no puede encontrar los
recursos y la compasion necesarios para
unirse ante este problema, entonces sin
duda nos espera un futuro muy oscuro.
Esta es una prueba de nuestra madurez
como civilizacion. Hasta el momento,
vamos perdiendo la prueba.

Sin embargo, a pesar de la importancia
que pueda tener este asunto, no seria
certero sugerir que el futuro depende
solamente del SIDA en las naciones en
desarrollo. EI VIH y el SIDA se encuentran
de nuevo en aumento en las zonas urbanas
de los Estados Unidos, y existen muy
pocas razones para esperar que lo con-
trario esté sucediendo en Europa, Canada
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y Australia. Nuestros propios esfuerzos de
prevencion y educacion ya no son sufi-
cientes, de forma similar a como no lo
son los medicamentos. Si fallamos en
cumplir las normas de un mejoramiento
continuo en cuanto a educacion, atencion
médica e investigacion se refiere, el SIDA
volvera a tomar ventaja, aun en las
naciones mas ricas.

Un cambio importante en la manera de
percibir la investigacion del SIDA, el cual
merce el apoyo de activistas y cientificos
de todas partes, es la tendencia cada vez
mayor de interpretar al VIH como una
enfermedad del sistema inmunolégico mas
bien que como la busqueda de remedios
para combatir al virus. De las experiencias
recientes podemos deducir que los limites
de las terapias contra el VIH son muy
claros, es decir, podemos casi que eliminar
por completo la reproduccion del virus lo
gue es de gran ayuda, pero no podemos
eliminar al virus del todo, y ademas es
algo que solo funciona con el uso continuo
de la terapia. Saber si las personas pueden
tolerar el uso continuo de estos medica-
mentos durante toda una vida, es otra
historia distinta. Algunos investigadores
opinan que mientras mayor sea el tiempo
que las personas permanezcan en las
terapias contra el VIH, méas dependeran de
ellas para controlar al virus. Una mejor
estrategia puede ser la de tratar de redirigir
y fortalecer la respuesta del sistema
inmunoldgico contra el VIH, para dismi-
nuir asi la dependencia en los medica-
mentos. Esto implica un cambio en el
modo de pensar que pone un mayor
énfasis en la respuesta inmunoldgica. Hoy
en dia ya se pueden apreciar las primeras
etapas de este tipo de investigacion con el
uso de interleukina-2 (IL-2, Proleukin) y el
interés en una generacion nueva y mas
potente de vacunas terapéuticas. Sin em-
bargo este enfoque solo lo ha adoptado un
pequefio namero de investigadores,
mientras que la mayoria continlia dedica-
da Unica y exclusivamente a la blsqueda
de nuevos medicamentos. Con seguridad,
esto es algo que debe cambiar.

Similarmente, se le debe dar cada vez
mayor atencion al descubrimiento de una
vacuna que sea verdaderamente efectiva.
En los ultimos afios se ha logrado un gran

progreso en cuanto a la recoleccién de
fondos para la investigacion sobre las
vacunas Y la tendencia avanza claramente
en esa direccion. Pero todavia pueden
encontrarse muchos obstaculos. EI mayor
peligro es la posibilidad de que el gran
interés publico, politico y financiero en la
vacuna vaya a apresurar el uso de un
producto que no sea ni seguro ni efectivo.

Una variedad de factores
economicos y sociales estan
haciendo que el VIH/SIDA se
convierta rapidamente en un
objetivo menos atractivo para la
industria farmacéutica ... Lo mas
preocupante, desde el punto de
vista de las compafiias, es que
solo unos pocos de los
medicamentos aprobados
recientemente han tenido éxito
en el mercado.

Una verdadera vacuna es una gran necesi-
dad, pero debemos tener la disciplina
médica para darle apoyo a una solamente
cuando tenga el respaldo de una informa-
cién confiable que la garantice.

Maés ain, no debemos olvidar que el
tratamiento y la atencion médica en los
paises en desarrollo pueden ser en el mejor
de los casos solo tan buenos como los que
se ofrecen en los paises desarrollados. En
la actualidad y para el futuro préximo,
esto no es lo ideal, ya que nuestras terapias
estan conformadas por complejos regi-
menes de tratamiento los cuales casi que
con seguridad fallan con el tiempo y que
requieren un costo excesivo en términos de
los efectos secundarios. Asi pues, mientras
confrontamos las necesidades de los paises
mas pobres, al menos una parte de la
energia de los activistas y trabajadores
politicos debe continuar concentrandose en
el mejoramiento de los tratamientos, la
atenciéon médica y la prevencion en las
naciones occidentales. Debemos continuar
mejorando la eficacia de nuestros descubri-
mientos cientificos, nuestros procesos

esente y futuro de la epidemia a sus 20 anos

regulativos (FDA), y los esfuerzos por
descubrir y desarrollar medicamentos por
parte tanto de la academia como de la in-
dustria. Si fallamos en afrontar estos
desafios primero en casa, tendremos poco
para ofrecer a las naciones en desarrollo.
¢;Como pueden ser buenos unos trata-
mientos para Africa y Asia, si por Gltimo
les fallan a quienes los usan, después de
haberles afiadido toxicidad y efectos
secundarios a sus vidas?

Comentario
Bien sea que nuestro punto focal sea
mejorar los tratamientos y la atencion
médica en nuestro pais, 0 mejorar la
igualdad de acceso a los medicamentos en
todos los Estados Unidos, o proporcionar
alivio a quienes sufren en los paises en
desarrollo, todos estamos trabajando por lo
mismo, luchando por las mismas metas. De
muchas maneras, la labor mas dificil para
los activistas del SIDA esta atin por hacerse.
Con el espiritu de muchos de los que
entregaron su energia en las batallas y
activismo de los afios 80 y 90, compro-
metamonos todos en esta primera década
del milenio a una renovada lucha contra
el SIDA alrededor del mundo. Esperemos
que llegaré el dia en que alguien tenga el
privilegio de escribir sobre los Gltimos
cinco casos de SIDA vistos en este planeta.
Ese dia llegara solo si seguimos en la
lucha hoy, cada uno a su propia manera.
Para algunos esto significa expandir las
fronteras de la ciencia para encontrar una
cura que con seguridad algun dia apare-
cera. Para otros significa librar una guerra
con las herramientas de salud publica que
se han afinado en batallas pasadas. Para
otros mas, confrontar los demonios
asociados con el VIH, del racismo, la
pobreza, el hambre y la injusticia social
doénde estos aparezcan. Si logramos hacer
esto juntos, respetando cada cual el trabajo
del otro, con seguridad que ninguna
enfermedad—social o biolégica—puede
perdurar por mucho tiempo. =
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| Control del nivel de medicamentos

Control del nivel de
medicamentos: El siguiente
adelanto en diagndsticos

El Gltimo par de afios ha traido avances importantes en el tratamiento y
el cuidado de las personas con VIH. En muchas de las primeras tentativas
con las personas seropositivas al VIH se evaluaron varios indicadores
sanguineos para determinar si podian ser Utiles para realizar un
seguimiento de la salud de personas con la enfermedad y si eran capaces
de predecir el riesgo de que se produjera un progreso en la infeccion. Se
llego a la conclusion de que muchos indicadores no eran tiles, entre ellos
la beta-2 microglobulina, el neopterin y el antigeno p24. Otros, por el
contrario, han pasado a ser parte rutinaria del cuidado estandar; entre
ellos se incluyen el recuento de células CD4+ y la observacion y prueba
de resistencia de la carga viral (niveles de ARN VIH). Muchos otros
indicadores sanguineos siguen siendo evaluados, si bien es méas probable
gue el proximo adelanto clave provenga del campo de la farmacologia y
mas especificamente del control de medicamentos terapéuticos (TDM por
sus siglas en inglés.) La farmacologia realiza el estudio de como los
medicamentos son absorbidos, como se descomponen (metabolizan) y
como son eliminados por el cuerpo. El TDM hace un seguimiento del
nivel de varios medicamentos en la corriente sanguinea.

El objetivo del TDM es asegurarse de que individuos debido a las diferencias en el

existan unos niveles adecuados de medica-
mentos en el organismo para bloquear de
manera efectiva la reproduccion del VIH.
El TDM requiere que se tome una mu-
estra de sangre para medir la cantidad de
un medicamento especifico en la corriente
sanguinea [de manera especial los inhibi-
dores de proteasa y/o los inhibidores no
nucledsidos de transcriptasa inversa
(NNRTI.) La mayoria de los expertos
considera que medir los niveles de los
inhibidores nucledsidos de la transcriptasa
inversa (NRTIs), como el AZT, resultaria
de poco valor, ya que estos medicamentos
bloquean la reproduccion del VIH en el in-
terior de la célula y los niveles que se
encuentran en la sangre no corresponden

modo en que los diferentes organismos
descomponen y usan estos medicamentos.
Asegurarse de que las personas perma-
nezcan dentro de la “franja terapéutica—
una franja dentro de la cual sabemos que
el medicamento funciona y que no esta
causando efectos secundarios excesivos—
puede aumentar significativamente la
probabilidad de una respuesta duradera al
tiempo que disminuye el riesgo de los
efectos secundarios. El TDM hace posible
que se ajuste la dosis que
corresponde a las necesi-
dades de una persona en
particular. El peso corpo-

exigir un ajuste de la dosis de un medi-
camento en una persona dada. En la
actualidad solo se asigna una dosis Unica
gue segun se calcula deberia funcionar en
la persona “promedio”. Para algunas per-
sonas, esta dosis “promedio” puede
resultar excesiva, mientras que para otras
es insuficiente.

La “franja terapéutica” puede ser
diferente para alguien que esta tomando
por primera vez una terapia contra el VIH
en comparacion con alguien que previa-
mente ha tomado distintos medicamentos y
podria haber desarrollado un grado de
resistencia a ellos. Podria ser necesario para
personas con virus resistentes a los medi-
camentos, llegar a unos niveles mas altos de
medicamentos para poder “vencer” al vi-
rus resistente. Esto se puede lograr ingiri-
endo unas dosis més altas de un medica-
mento en particular o bien a través de un
medicamento “estimulador” como el
ritonavir (Norvir.)

Existen todavia un par de escollos que
deben ser sorteados, antes de que el TDM
pueda ser empleado como parte de una
rutina de cuidado. Un area de inquietud es
la exactitud de los propios examenes.

Quizés el mayor obstaculo consista en
determinar el momento apropiado para
sacar la muestra de sangre que se utiliza
para detectar los niveles de los medica-
mentos. Entre un grupo de personas que
estén tomando el mismo medicamento,
cada cual presentara patrones diferentes en
cuanto a la manera en que el medicamento
es absorbido y eliminado por el organismo.
El maximo nivel del medicamento, o
“Cméax” como se le conoce cominmente,
puede encontrarse en la sangre poco
después de que se tome una dosis del medi-
camento. Algunos investigadores creen que

- / Cmax (cimas) ,\4

\

ral, el sexo de la per-
sona, la etapa en la in-

concentracion

Nivel de medicamento

necesariamente con aquellos en el interior  feccion del VIH, una CEEEE
de la célula. coinfeccién con hepatitis t f

El TDM puede ser particularmente y la presencia de una Cmin (valles)
util para los inhibidores de proteasa ya que  disfuncion en el higado o B
los niveles presentes de medicamento en el rifién, son todos I I
pueden variar enormemente entre distintos  elementos que podrian Dosis 1 Dosis 2 Dosis 3
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Control del nivel de medicamentos

mientras més alto sea el nivel del Cmax,
maéas probable resulta que la persona
experimente efectos secundarios. Con el
paso del tiempo, el nivel del medicamento
disminuye gradualmente hasta que en un
momento dado llega a un nivel minimo,
llamado “Cmin”. Cuando se llega a este
nivel, debe tomarse la siguiente dosis del
medicamento para elevar su nivel en la
sangre. Si el Cmin cae por debajo de la
cantidad necesaria para suprimir totalmente
la reproduccioén del VIH, aumenta el riesgo
de desarrollar una resistencia al medi-
camento. Mientras més bajo sea el nivel de
Cmin, mas probable resulta que se desar-
rolle una resistencia al medicamento.

En el caso de los medicamentos contra
el VIH, el Cmin es probablemente el fac-
tor mas importante en el momento de
evaluar una respuesta contra el VIH, por
lo cual las personas en tratamiento
deberian hacerse un examen de sangre
inmediatamente antes de la siguiente dosis
programada. En la préctica, esto resulta
algo muy dificil. EI escenario méas prob-
able es que las personas se hagan el exa-
men cuando puedan tener una cita en el
laboratorio o con su médico y esto no
necesariamente ocurre justamente antes
de la siguiente dosis programada.

Los resultados preliminares del estu-
dio ATHENA apoyan el uso del TDM.
Esta investigacion incluy6 600 personas,
la mitad de las cuales no habian seguido
anteriormente terapias contra el VIH. La
mitad de los participantes recibié TDM
en adicién a los controles estandar
(recuento de células CD4+, carga viral,
etc.) mientras que la otra mitad solo
recibio el control estandar. Se han dado a
conocer los resultados solamente para las
personas que no habian recibido antes
terapias contra el VIH y que empezaron
el tratamiento ya fuese con nelfinavir
(Viracept) o indinavir (Crixivan.)

Los resultados para los participantes
gue empezaron con otras terapias contra el
VIH y para las personas que habian estado
previamente en terapias contra el VIH se
haran publicos proximamente.

Cincuenta y cinco personas comen-
zaron con indinavir como su régimen de
primera linea, divididos en dos grupos
mas 0 menos iguales entre aquellos que
tomaron la dosis estdndar de indinavir

(800 miligramos cada ocho horas) y los
que tomaron una de dos combinaciones de
indinavir + ritonavir (ya fuese 800 mili-
gramos de indinavir y 100 miligramos de
ritonavir dos veces al dia o bien 400
miligramos de indinavir y 400 miligramos
de ritonavir también dos veces al dia).
Después de un afio de seguimiento, existia
una tendencia que sugeria que un grupo
menor de las personas que estaban reci-
biendo el TDM tuvieron que suspender la
terapia debido en especial a los efectos
secundarios. Ademas, un namero signifi-
cativamente mayor de personas que
recibian el TDM alcanzaron cargas virales
por debajo de las 500 copias/mL pasados
doce meses del estudio.

Los resultados para el grupo que estaba
tomando nelfinavir fueron levemente
diferentes. 92 personas tomaron nelfinavir
como terapia de primera linea en este
estudio. Un namero significativamente
menor de las personas que estaban recibi-
endo TDM suspendieron la terapia, en
comparacion con el grupo que no estaba
siguiendo el TDM, pero esto se debio casi
por completo al hecho de que menos perso-
nas experimentaron fallas viroldgicas
(repuntes en la carga viral) y no debido a
los efectos secundarios, como se vio en las
personas que estaban tomando indinavir.
Como resultado, pasados doce meses del
estudio, un namero significativamente
mayor de las personas que recibian TDM
alcanzaron cargas virales por debajo de las
500 copias/mL en comparacién con a-
quellos que no estaban recibiendo el TDM.

Préximamente aparecera informacion
adicional sobre este estudio, incluyendo los
resultados para las personas que habian
seguido previamente terapias contra el
VIH, asi como informacion especifica
sobre la mayor o menor probabilidad de
que se requieran ajustes en las dosis
dependiendo del sexo de la persona, el peso
u otros factores.

Niveles de medicamento

en el interior de las células

Otro posible factor de complejidad en
relacion con el TDM es el reciente hallazgo
de niveles de inhibidores de proteasa en el
interior de las células, algo similar a lo que
se habia observado con los NRTIs. Hasta
la fecha, nadie ha demostrado una conexién

entre los niveles de inhibidores de proteasa
en el interior de las células y el efecto de los
medicamentos contra el VIH, pero en este
momento se estan realizando estudios para
examinar la cuestion. También se desco-
noce si existe una conexion entre los niveles
de inhibidores de proteasa encontrados en
la sangre y aquellos encontrados en el in-
terior de las células.

Las células humanas poseen ciertos
genes llamados glicoproteinas-P (P-gp) y
Proteinas de Resistencia Multifarmacos.
Estos genes controlan qué substancias,
incluyendo los medicamentos, pueden
introducirse en las células y qué tan
rapido son expulsadas para proteger a las
células de los efectos toxicos.

Todavia no esta claro qué papel
desempefian estos genes en la efectividad
global de las terapias contra el VIH,
aunque se considera que constituyen un
factor en qué tan bien son absorbidos los
medicamentos y qué tan eficientemente
llegan a ciertas partes del organismo,
como el cerebro. Se sabe que estos genes
juegan un papel importante en la efecti
vidad de las terapias para otras enferme-
dades. Por ejemplo se ha mostrado que
una presencia alta de estos genes hace las
células cancerosas més resistentes a los
medicamentos tradicionales.

Interacciones entre

los medicamentos

Muchos medicamentos contra el VIH, asi
como las terapias usadas para prevenir o
tratar las infecciones oportunistas son
metabolizados en el cuerpo por las mismas
enzimas. Esto significa que existen muchas
posibles interacciones entre los medica-
mentos. Por consiguiente, es de gran
importancia hablar de este asunto con su
médico o su farmacéutico, especialmente
cuando se estan usando medicamentos para
prevenir infecciones oportunistas.

Tanto su médico como su farmacéutico
deben estar al tanto de todas las medicinas
que usted esta tomando, incluyendo las
hierbas y las vitaminas que se venden sin
prescripcion médica. Puede encontrar
mayor informacién sobre las interacciones
entre los medicamentos en la linea tele-
fonica de ayuda gratuita de Project Inform.

Uno de los asuntos més discutidos du-
rante el pasado par de afios acerca de las

Pl PERSPECTIVE | NUMERO 33 | AGOSTO 2001



mientras que una dis-
minucién de diez veces o
mas significa una re-
sistencia de nivel ele-
vado. Esto se considera

oy generalmente aceptable

junto con ritonavir.

Nivel de medicamento

Linea punteada: lopinavir o saquinavir tomados por separado.
Linea continua: resultados cuando se toma el medicamento

porque los niveles de un
medicamento que se en-
cuentran en la sangre son
solo de cuatro a ocho
veces mas altos de los
gue simplemente se ne-
cesitan para impedir que
el VIH se reproduzca.

Sin embargo, el ritonavir
1 1 1

Linea punteada: indinavir, nelfinavir o amprenavir tomados

por separado.

Linea continua: resultados cuando se toma el medicamento

junto con ritonavir.

Trancurso de tiempo

interacciones entre los medicamentos ha
sido el del uso de ritonavir para estimular
los niveles de otros inhibidores de pro-
teasa. Esta practica puede resultar en dosis
menos frecuentes y en una dosis diaria
reducida. Esto se obtiene de una de las
siguientes dos maneras: A) El ritonavir
puede aumentar marcadamente el Cmax
(nivel maximo) de lopinavir y saquinavir
en la sangre sin cambiar significativa-
mente la velocidad con la que el otro
medicamento es eliminado del organismo,
o B) el ritonavir puede aminorar la
velocidad con la cual el indinavir y el
amprenavir son eliminados del organismo
sin afectar significativamente el Cmax.

Los resultados preliminares sugieren
que el ritonavir puede impulsar los niveles
de dos inhibidores de proteasa simulta-
neamente, lo cual indica que es posible
gue esto sea una estrategia Util para una
terapia de tercera linea.

Impulsar los niveles de los medica-
mentos, sin embargo, podria hacer mas
arduo interpretar los resultados de la
resistencia, porque unos niveles mas altos
de medicamento podrian “ganarle en
potencia’” a algunos de los virus resistentes
a los medicamentos.

En la actualidad, la mayor parte de las
personas considera que disminuir en cuatro
veces la sensibilidad a un medicamento
significa una resistencia de bajo nivel

impulsa los niveles de
medicamento en el caso
de algunos inhibidores
de proteasa quince veces
0 maés, de manera que
estas reducciones de
cuatro a diez veces que se utilizan como
indicadores en las pruebas de resistencia
pueden pasar a ser irrelevantes. En otras
palabras, es posible que usted pueda
“ganarle en resistencia” a algunos de los
virus resistentes con el uso de ritonavir y de
algunos de estos inhibidores de proteasa, a
pesar de que sus pruebas de resistencia
indiquen que usted podria ser resistente a
uno o mas de estos medicamentos. Por
consiguiente, podria ser importante que su
médico tenga en cuenta los niveles de
medicamento y los niveles de sensibilidad
reducida hacia los medicamentos al evaluar
los resultados de las pruebas. Para mayor
informacion sobre las pruebas de resist-
encia, puede llamar al teléfono de infor-
macion gratuita de Project Inform y solicitar
el documento llamado ““Pruebas de resist-
encia de VIH”.

Enlaces con las proteinas

Es bien sabido que los medicamentos con-
tra el VIH se enlazan con ciertas proteinas
en el organismo, lo cual resulta en la
disminucion de la actividad contra el
VIH. En algunos casos esto ha causado
que se deje de desarrollar el medicamento
al haber perdido casi toda su actividad.
Mientras més enlazado esté un medica-
mento con estas proteinas, mayor sera la
pérdida en la actividad contra el VIH.

Control del nivel de medicamentos

La presencia de estas proteinas es:

1 mayor en los individuos seropositivos al
VIH que en los negativos,

2 menor entre las personas con cirrosis
(una enfermedad del higado causada
por la pérdida de células hepaticas en
funcionamiento) mientras el higado pro-
duce estas proteinas,

3 mayor durantes los periodos de in-
flamacion, y

4 diferente entre los sexos y entre los
grupos étnicos.

Lo que hace esto alin mas confuso es que
las pruebas que miden los niveles de
medicamento en la sangre no siempre
reflejan los efectos de los enlaces con las
proteinas. Asi que una prueba de control de
un medicamento terapéutico podria indicar
que existe un nivel adecuado del medica-
mento en la corriente sanguinea cuando de
hecho no todo el medicamento esta dispo-
nible para cumplir su funcién. Esta ha sido
un area de intenso debate entre las com-
pafiias farmacéuticas que estan desar-
rollando medicamentos porque se pueden
obtener resultados muy diferentes de la
actividad contra el VIH dependiendo de la
cantidad de proteina que se utilice en sus
experimentos de laboratorio. A conse-
cuencia de esto cada compafiia afirma que
sus medicamentos, al menos en sus
respectivos laboratorios, son mas activos
contra el VIH que los de sus competidores.

Comentarios

Existe una alta probabilidad de que futuros
avances en la farmacologia resulten en
beneficios significativos para las personas
seropositivas al optimizar las dosis de las
terapias contra el VIH al tiempo que se
reducen los riesgos de algunos efectos
secundarios. Es posible que el TDM
proporcione otra pieza Gtil de informacion,
junto con los recuentos de células CD4+, la
carga viral y las pruebas de resistencia, y
que podria ayudar a evaluar la efectividad
de un régimen. Sin embargo, quedan
todavia numerosas cuestiones que deben ser
solucionadas antes de que esta prueba
pueda ser usada como parte del cuidado de
rutina. Mas aun, el nivel de beneficios que
proporcione el TDM debe ser sopesado con
los costos y la complejidad de realizar
pruebas adicionales. m
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Las mujeres y el SIDA: 20 anos despues

Las mujeres y el SIDA: ?
20 anos después

Cuando fue detectado el SIDA por primera vez en las mujeres en el afio
de 1981, decididamente se ha convertido en una gran preocupacion para
las mujeres de todas las edades Las falsas creencias generalizadas al
principio de que las mujeres no corrian el riesgo de contraer el VIH, y la
caracterizacion del SIDA como una enfermedad que afecta principalmente
a los hombres homosexuales, desvio la atencion de los problemas de la
poblacion femenina en las primeras fases de la epidemia. Hoy en dia, las
mujeres constituyen el 32% de los nuevos casos de VIH diagnosticados
en Estados Unidos. Mundialmente, las mujeres representan mas de la
mitad de la poblacion infectada con VIH o SIDA. A medida que ha
crecido la proporcion de mujeres en la epidemia del VIH, también ha
crecido la respuesta de las comunidades de investigacion, medicina y
activismo hacia los problemas de la poblacion femenina. Pero aunque
hoy en dia se sabe y se esta haciendo mas respecto a las mujeres y el VIH,

sigue habiendo preguntas basicas sin contestar.

Acceso a la atencidon médica
Todavia persisten ciertas desigualdades
basicas en términos de la habilidad de las
mujeres para obtener atencién médica de
alta calidad. La pobreza y la falta de
cobertura de seguro estan entre las
barreras méas grandes, pero las respon-
sabilidades conflictivas que las mujeres
tienen que encarar, tales como el trabajo
y la familia, también limitan su acceso a
la atencion médica. Ademas, en estudios
se ha demostrado que el sistema de
atencién médica es injusto con las
mujeres, porque no les administra trata-
miento y atencidn equiparables a los que
reciben los hombres con cobertura de
seguro parecida y enfermedades de simi-
lar gravedad.

A pesar de estos hechos, ciertos pro-
gramas modelo en varias ciudades demu-
estran el beneficio de programas de
atencion centrada en la mujer que respon-
den a las exigencias conflictivas en la vida
y la salud de las mujeres, coordinando
cuidados para el VIH, ginecoldgicos y
pediatricos, y servicios psicosociales y de
guarderia infantil. Aunque la atencion
centrada en la mujer sigue siendo la
excepcion y no la regla, estos programas

integrados ayudan a las mujeres a buscar
atencién médica para si mismas y sus
familiares y, en ultimo término, tener una
vida mas saludable.

Las mujeresy

las investigaciones

Muchas de las barreras que las mujeres
encaran para obtener acceso a la atencién
médica afectan también a su capacidad
para participar en estudios de investi-
gacion. Inscribir suficientes mujeres con el
fin de evaluar las diferencias de las fases
de la enfermedad en los dos sexos, los
efectos secundarios y las respuestas a la
terapia contra el VIH constituye una
lucha y preocupaciéon continuas. Los
estudios disefiados s6lo para portadoras del
VIH y mujeres en riesgo de contraerlo—
como el Women’s Interagency HIV Study
(WIHS)—concuerdan en que los estudios
centrados en asuntos de la mujer, como por
ejemplo la atencion médica femenina,
facilitan su participacion. Los defensores
de derechos comunitarios desempefian un
papel critico para recomendar disefios de
estudio que facilitan la participacion de
mujeres y formulan preguntas pertinentes
a la poblacion femenina. Gracias en gran

parte a la funciéon que han desempefiado
estos defensores, se esta desarrollando una
cantidad cada vez mayor de estudios con
el fin de detectar diferencias segun el sexo,
la raza y el origen étnico, y hay mas
estudios en camino que se enfocan en
enfermedades y respuestas terapéuticas
especificas de las mujeres.

Diferencias biolbégicas

Al principio se observé que las mujeres
aparentemente evolucionaban al SIDA 'y
morian con mas rapidez que los hombres.
Esta diferencia ha sido explicada princi-
palmente por la desigualdad de acceso a
la atencién y tratamiento a la que
estaban sujetas las mujeres. La realidad
es que las tasas de evolucién y super-
vivencia en hombres y mujeres que
reciben el mismo tratamiento y atencion
parecen ser las mismas.

Sin embargo, cada vez hay mas
estudios que muestran diferencias en la
carga viral y los recuentos de células
CD4+ segun el sexo. La causa y el
significado de estas diferencias ain no se
entienden, y es importante notar que no en
todos los estudios se han observado
diferencias en estas mediciones segun el
sexo. Si se analizan todos estos estudios en

Si bien parecen percibir los
mismos beneficios de la terapia,
las mujeres experimentan efectos
secundarios mas fuertes y fre-
cuentes de los medicamentos.
Esto podria deberse a una inter-
accion entre los medicamentos
contra el VIH y las hormonas
femeninas, o también al hecho de
que las mujeres tienden a pesar
menos que los hombres pero se
les administra la misma dosis.

conjunto, tal vez lo que puede concluirse
€on mas conviccion es que se requiere mas
informacion para verificar si de hecho
existen estas diferencias, y, en caso
afirmativo, qué implicaciones podrian
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tener en el tratamiento y la atencion
médica de las mujeres.

Una teoria que propone explicar estas
diferencias es la funcion de las hormonas
femeninas. Los estudios efectuados hasta la
fecha sugieren que podria existir una
relacion entre el estrogeno y las diferencias
de carga viral observadas entre los hombres
y las mujeres. También se esta tomando en
consideracion el efecto que ejercen las
hormonas femeninas en el aumento o la
disminucion de los recuentos de células
CD4+, y el efecto del avance de la enferme-
dad del VIH sobre los niveles hormonales
y las irregularidades menstruales. Varias
terapias contra el VIH interfieren en el
metabolismo de anticonceptivos orales, lo
cual sugiere la existencia de una posible
interaccién entre dichas terapias y las
hormonas naturales del organismo. Por
ahora se trata Unicamente de teorias, y hace
falta efectuar mas investigaciones para
determinar hasta qué punto estos factores
son responsables de las diferencias obser-
vadas en las pruebas de laboratorio.

Las manifestaciones de la infeccion por
VIH especificas en las mujeres, en particu-
lar las complicaciones ginecolégicas, se
observaron en las primeras etapas de la
epidemia. En 1993 se modificé la defi-
nicion del SIDA para incluir el cancer cer-
vical como una de las afecciones rela-
cionadas con el virus. Los estudios siguen
demostrando que las mujeres VIH-posi-
tivas tienen una mayor incidencia de
cancer cervical que las no portadoras,
aunque el uso de mejores métodos de
deteccion y terapias contra el virus han
disminuido en parte la tasa de anor-
malidades cervicales. Las tasas de otras
enfermedades relacionadas con el VIH en
hombres y mujeres son parecidas.

Tratamiento

La mayoria de los estudios demuestran que
la terapia contra el VIH es igualmente
eficaz en hombres y en mujeres. Unos
cuantos sugieren que las mujeres muestran
aumentos mayores de los recuentos de
células CD4+, aunque disminuciones menos
drasticas en la carga viral, cuando son
tratadas con terapias potentes. Si bien
parecen percibir los mismos beneficios de la
terapia, las mujeres experimentan efectos

secundarios mas fuertes y frecuentes de los
medicamentos. Esto podria deberse a una
interaccion entre los medicamentos contra
el VIH y las hormonas femeninas, o
también al hecho de que las mujeres
tienden a pesar menos que los hombres
pero se les administra la misma dosis. En
algunos estudios, este problema ha llevado
a las mujeres a cambiar de régimen con
mayor frecuencia que los hombres.

Las mujeres también experimentan
cambios en la forma corporal distintos de
los observados en hombres y, en algunos
casos, una mayor frecuencia de anormali-
dades de laboratorio (como la hiper-
glucemia) mientras toman terapias contra el
VIH. Es dificil decir a ciencia cierta si estos
efectos estan relacionados directamente con
medicamentos especificos u otros factores,
como la edad o la etapa de la enfermedad.

Hay muchas razones posibles de las
diferencias en los efectos secundarios de
los medicamentos, como por ejemplo el
peso corporal, las hormonas, el meta-
bolismo y otros factores. Lamentable-
mente, el bajo nimero de mujeres in-
scritas en estudios entorpece la habilidad
de detectar diferencias en las respuestas a
las terapias y los efectos secundarios
segun el sexo. También dificulta la
posibilidad de determinar las causas de
las diferencias si se llega a demostrar que
existen. Para poder esclarecer estas
interrogantes, debe darse una mayor
prioridad a los esfuerzos para motivar a
las mujeres a participar en los estudios.

Prevencion

En EE.UU. y partes de Europa se han
hecho grandes progresos para dejar
préacticamente erradicada la transmision
del VIH de la madre a su hijo. En algunos
estudios se ha demostrado que el riesgo de
transmision ha disminuido hasta un tres
por ciento gracias a las terapias contra el
VIH vy cesareas electivas. Ademas, las
terapias antivirales de corto plazo o de
dosis Unica ofrecen esperanzas de reducir
el riesgo de transmision también en paises
de bajos recursos econémicos.

En vista de estas increibles tasas de
éxito, resulta alarmante que todavia
carezcamos de un método de prevencion del
VIH y otras enfermedades de transmision

Las mujeres y el SIDA: 20 anos despues

sexual (ETS) que sea eficaz, ampliamente
disponible y verdaderamente controlado
por la mujer. Las esperanzas iniciales de que
el condén femenino podria proporcionar
este tipo de proteccion han sido atenuadas
por la realidad de que este método sigue
requiriendo la participacion de la pareja.
Ya viene siendo hora de que exista otro
método que confiera a las mujeres la
habilidad de protegerse a si mismasy a sus
parejas contra el VIH y otras ETS.

Conclusién

En los ultimos 20 afios, la cantidad de
mujeres que se han infectado con el VIH ha
aumentado constantemente. Durante la
década pasada, nuestros conocimientos
sobre las mujeres y el VIH mejoraron en
gran medida. Sigue habiendo innumer-
ables preguntas que contestar, espe-
cialmente sobre las diferencias segun el
sexo que podrian afectar el avance de la
enfermedad y la toxicidad de los medi-
camentos contra el VIH. Deben mejorarse
los entornos de investigacion y atencion
médica para responder a las necesidades de
las mujeres. Como siempre, las mujeres
portadoras del VIH y otros defensores
comunitarios desempefiaran un papel
critico en este proceso, y sus esfuerzos
deben ser respaldados. m

WISE Words—Es una publicacion de Project WISE.
Este es un programa interdepartamental de Project
Inform, en el cual proveemos informacién sobre
tratamiento para el VIH/SIDA y defensa para las
mujeres. Cada una de estas publicaciones entrega a
las mujeres herramientas importantes para tomar
decisiones sobre el tratamiento para el VIH. En ellas
encontrard temas sobre terapias anti-VIH, salud
ginecoldgica y mucho mas.

Puede obtener la informacién disponible en nuestro
website en espafiol o por correo electrénico:

http://www.projectinform.org

WISE@projectinform.org
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Nuevos descubrimientos
en la investigacion del VIH

En los altimos veinte afios se ha presentado una enorme cantidad de
descubrimientos en el campo de la investigacion del VIH, tal vez sin
paralelo en la historia de la exploracion biomédica. Desde los primeros
dias de la epidemia, la comprension del VIH y del sistema inmunoldgico
por parte de los cientificos ha avanzado a pasos agigantados. Sin em-
bargo, los frutos de la investigacion cientifica mas basica no siempre son
evidentes de inmediato. Indudablemente el proceso cientifico dista mucho
de ser ideal en el traslado de la informacion adquirida en el laboratorio
a su aplicacion en la terapia y a un progreso en los cuidados que se prestan
en el lecho del paciente. Sin embargo, ciertos avances basicos en la ciencia
han redundado en una mejora enorme de la atencién que se puede
brindar a las personas con VIH. Este articulo ofrecera una breve
presentacion global de unos cuantos descubrimientos importantes y
arrojara luz sobre una nueva teoria que esta emergiendo acerca del papel
y las implicaciones del colesterol en la infeccion del VIH.

El descubrimiento del VIH como la causa
del SIDA, ocurrido entre principios y
mediados de los afios 80, y la consiguiente
capacidad para cultivar el virus en
grandes cantidades en los laboratorios,
rapidamente llevé a la prueba de anti
cuerpos del VIH. La disponibilidad a gran
escala de pruebas de VIH permitio a las
personas saber si habian contraido el virus
0 no y a tomar acciones para fomentar la
salud. La capacidad de producir el virus
en el laboratorio también permiti6 el
desarrollo de pruebas de exploracion de los
medicamentos, en las cuales las mezclas
podian ser evaluadas rapidamente en un
tubo de ensayo para verificar su actividad
contra el virus.

Los investigadores se propusieron
caracterizar la estructura de las enzimas
claves en el proceso de reproduccion del
VIH. Uno de aquellos esfuerzos se centrd
en la enzima de la proteasa, que hace
posible que las particulas recién formadas
del virus, producidas por las células in-
fectadas, se agrupen en un virus viable y
contagioso. Una vez que se identifico la
estructura, los cientificos emprendieron la
bisqueda de mezclas que pudiesen blogquear
la actividad de la proteasa. A mediados de
los afios 90, numerosas mezclas habian

sido seleccionadas y habian seguido el
proceso requerido para la experimen-
tacién y aprobacién de medicamentos. El
empleo de los inhibidores de proteasa
revoluciond el tratamiento del VIH en los
paises desarrollados.

Un esfuerzo similar se esta llevando a
cabo, con menos éxito, para caracterizar
la estructura de la enzima integrasa y
descubir las terapias que podrian inhibir su
actividad. La integrasa es importante para
ayudarle al virus a integrarse en la
maquinaria de las células inmunolégicas,
apropiandose de las funciones de las
células y de cierta manera usandolas
como una planta de produccion de las
particulas del VIH. El avance en este
campo es lento y ha estado plagado de
muchas desilusiones. En este momento un
solo inhibidor de integrasa esta siendo
experimentado en seres humanos, y la
mayoria de las compafias han abando
nado sus esfuerzos en esta area. No ob-
stante, tal vez algun dia los inhibidores de
integrasa se afiadiran al arsenal de
terapias contra el VIH.

El trabajo de laboratorio para com
prender mejor el VIH y sus componentes
ha llevado al desarrollo de una nueva
clase de terapias llamadas inhibidores de

Nuevos descubrimientos en la investigacion c

fusion. El Penafuside (también llamado T-
20) es el que ha alcanzado un mayor grado
de desarrollo. Este enfoque pretende
interferir con una proteina en el VIH,
Ilamada gp41, que es crucial para que el
VIH se fusione con una célula.

A mediados de los 90 se realiz6 un
descubrimiento importante acerca del
papel de las proteinas en una variedad de
células inmunoldgicas, llamadas proteinas
transmembranicas G7. El VIH se adhiere
a estas proteinas y las usa para intro-
ducirse en una célula. Existe una variedad
de proteinas de este tipo, notablemente las
llamadas CCR5 y CXCR4 (también cono-
cidas como fusin.) Actualmente se estan
llevando a cabo esfuerzos para encontrar
medicamentos que puedan adherirse a las
CCR5 y CXCR4, colocando una especie de
venda efectiva que bloquee la capacidad
del VIH de infectar una célula.

La CCR5 y CXCR4 son llamadas
moléculas de adhesion, porque se pegan o
adhieren a particulas en la sangre y ayudan
a transportar material a través de la mem-
brana de la célula y hacia el mecanismo
interior de ella. Sin embargo, el CCR5y el
CXCR4 son solamente dos de las muchas
moléculas de adhesion que se encuentran en
la superficie de la célula, y se ha demo-
strado que todas las moléculas de adhesién
importantes tienen interaccion con el VIH.
Cuando las moléculas de adhesion se
encuentran presentes en la superficie de la
célula, el enlace del VIH con una célula
pasa de un par de cientos a miles de virus
enlazados a la célula. Estas moléculas no
solamente incrementan la capacidad del
VIH para fusionarse a la célula, sino que
también aumentan la capacidad del VIH
para infectar la célula y de hecho ayudan
a transportar el virus al interior de la
célula. Mé&s aun, cuando el VIH esta
enlazado a una de estas moléculas, es
mucho més dificil para el sistema inmu-
noldgico ubicarlo efectivamente y neutrali-
zarlo o eliminarlo.

Ademas del papel que las moléculas de
adhesion desempefian para facilitar el en-
lace del VIH y la infeccion de las células,
también tienen otro papel clave al permitir
que las células infectadas liberen nuevo
VIH. El virus tiene que introducirse en
la célula para poder apropiarse de la
maquinaria de ésta y reproducirse, pero
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también tiene que salir de ellas. In-
vestigaciones realizadas por el doctor
James Hildreth de la Universidad Johns
Hopkins, y otros cientificos, han mostrado
gue maés del 90% de los brotes del VIH en
las células ocurre en una region de la
célula rica en moléculas de adhesién, que
se han llamado balsas lipidas. Estas balsas
lipidas también son importantes para el
trafico de colesterol y para transportar
materiales dentro, fuera y a través de las
células. Las balsas lipidas no sélo han
demostrado ser importantes para el VIH,
sino también para otros virus, tales como
el de la gripe y el del sarampioén, que
selectivamente forman enlaces y brotes
desde ellas. Comprender el papel de las
balsas lipidas en el VIH podria tener
implicaciones importantes para futuras
direcciones en las terapias contra el SIDA.

El colesterol se encuentra en todos los
tejidos, aceites, grasas, en la sangre, etc.
Es un componente clave de las balsas
lipidas. Hildreth y su equipo en la Escuela
Meédica de la Universidad John Hopkins
realizaron una serie de experimentos para
identificar el papel del colesterol y las bal-
sas lipidas en la infeccion del VIH.

Utilizando una mezcla llamada beta-
ciclodexin (BCD), Hildreth logré cambiar
el nivel de colesterol en las células,
eliminando alrededor del 90% del cole-
sterol en el interior de una célula en un
periodo de una hora. Después de llevar a
cabo una serie de experimentos de lab-
oratorio, el equipo de Hildreth descubri6é
lo siguiente:

e Al eliminar el colesterol de las
células con BCD, la célula pasaba a
ser resistente a la infeccion del VIH.

e Lascélulas en las que se ha suprimido
el colesterol, liberan unas particulas
no contagiosas de VIH (aquellas en
gue se elimina el colesterol por medio
del BCD producen menos de un 5%
de VIH contagioso comparadas con
aquellas en las que no se elimina el
colesterol.) Cuando se les restituye el
colesterol, reaparece la capacidad de
contagio del virus que producen.

e Esinteresante e importante constatar
que el equipo de Hildreth utilizé el
BCD para suprimir el colesterol del

propio VIH. Cuando al VIH se le
retiraba el colesterol, pasaba a ser
inactivo y no contagioso. Cuando al
virus se le restituia el colesterol,
reaparecia su capacidad de contagio.

El trabajo de Hildreth resalta la impor-
tancia de las balsas lipidas y el colesterol
en la infeccion del VIH y el brote de las
células. La supresion del colesterol en las
células infectadas con VIH result6 en la
produccion de virus no contagioso y la
supresion del colesterol en el VIH dejaba
inactivo el virus. La restitucién del
colesterol en las células o en el virus
invertia por completo estas activida-
des. Hildreth concluy6 que para que el
VIH sea contagioso, es necesario que
permanezcan intactas las balsas lipidas y
el colesterol.

El equipo de Hildreth esta particular-
mente interesado en aplicar estos descu-
brimientos a la invencién de un micro-
bicida topico que podria ser util en los
esfuerzos para prevenir el VIH. Los
microbicidas tépicos son generalmente
cremas o gels que pueden ser usados como
supositorios vaginales, que tal vez se
podrian afadir incluso a los lubricantes.
El objetivo es identificar un compuesto con
actividad contra el VIH que podria
inutilizar el virus y prevenir la transmision
sexual/vaginal del VIH. El equipo en la
Universidad Johns Hopkins ha estado
explorando el potencial del beta-ciclodexin
como microbicida contra el VIH.

A diferencia del nonoxynol-9, un
microbicida tépico que se ha estudiado
abundantemente, el BCD no resulta tdxico
para las células, en particular las células
en la region vaginal (llamadas células
epiteliales.) Estudios con animales sugieren
que el nonoxynol-9 destruye totalmente las
células epiteliales, que son importantes
para proteger a las mujeres de las infec-
ciones virales y de otros organismos que
pueden traer complicaciones ginecoldgicas
en las mujeres. En este mismo modelo, sin
embargo, el BCD exhibi6 una toxicidad
minima para las células epiteliales e
inhibid significativamente la transmision e
infeccion del VIH, ya fuese que se em-
pleara simplemente para el tratamiento de
las células vaginales o que fuese aplicado
de manera intravaginal.

Si bien los enfoques que se centran en
la supresion del colesterol podrian tener
implicaciones importantes para la preven-
cion, asi como los microbicidas, también
existen implicaciones potenciales para el
tratamiento que tienen que ser exploradas
exhaustivamente y ameritan investigacion
inmediata. El doctor Eric Freed de los
Institutos Nacionales de Salud también ha
realizado estudios de laboratorio con el
BCD demostrando que la actividad del
BCD contra el VIH depende de la dosis (es
decir, mientras més alta sea la dosis, en
mayor grado se inhibe la actividad contra
el VIH) y ademas confirmando que el BCD
no produce una toxicidad general en las
células.El doctor Freed ha examinado un
agente de reduccion del colesterol que se
encuentra facilmente disponible, un inhibi-
dor de estatin llamado simvastatin (Zocor).
La investigacion del doctor Freed sugiere
qgue el simvastatin puede disminuir la
replicacion/produccion del VIH y postula
gue el uso extendido de medicamentos para
la inhibicion del estatin en los tratamientos
contra el colesterol elevado presenta la
oportunidad de explorar si estos compuestos
son Utiles como agentes contra el VIH.

Descubrimientos cientificos basicos
acerca del sistema inmunoldgico y el VIH
a menudo parecen esotéricos y lejanos del
mundo real para las personas con VIH.
Sin embargo, los descubrimientos que
tienen lugar en el laboratorio y en el tubo
de ensayo tienen grandes implicaciones
potenciales para el futuro tratamiento y las
futuras direcciones en la investigacion.
Uno de los mayores obstaculos en facilitar
gue los descubrimientos lleguen del
laboratorio al lecho de la persona con VIH
reside en las mismas estructuras de como
la investigacion se lleva a cabo y es
financiada. Las propias infraestructuras
gue apoyas la ciencia en Estados Unidos
resultan ser muchas veces los mayores
obstaculos para el progreso. Esto no sélo
constituye un problema para la investi-
gacion sobre el SIDA, sino también en
todas las areas de investigacion sobre las
enfermedades humanas. A medida que
avanzamos en la tercera década del SIDA,
es crucial que la comunidad y los esta-
mentos cientificos hagan una evaluacion
critica de las areas en las que ha habido
éxito y en las que se han presentado
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Aspectos mas destacados de la |AS 2001

fracasos y encuentren tanto la voluntad
como el valor para luchar por reformas
significativas que puedan acelerar el
proceso hacia el descubrimiento de una
cura.

Project Inform tiene informacion sobre
una variedad de descubrimientos
cientificos basicos que estan emergiendo.
Para enterarse mas, podri

a consultar los siguientes materiales de
lectura, disponibles a través del portal de

Aspectos mas

Internet de Project Inform y la linea
telefénica de ayuda gratuita:
NOTA—Por el momento estos docu-

mentos estan disponibles solo en inglés.

 Human Retrovirus Conference - Selected
Highlights on Immunology

* Project Immune Restoration

* CKR5 and Fusin Co-receptors

= Highlights of the 1998 Meeting of the Insti-
tute of Human Virology, Baltimore

= Highlights from the Clinical Immunology HIV
Symposium o

destacados de la IAS 2001

Los siguientes son los aspectos mas destacados de la Primera
Conferencia Internacional sobre Patogénesis y Tratamiento del VIH,
celebrada en Buenos Aires, Argentina en julio de 2001.

Terapia

estructurada intermitente

Se presentaron datos adicionales sobre el
estudio de terapia intermitente de los
Institutos Nacionales de Salud. Los datos
preliminares se habian publicado en el
documento de Project Inform PI Perspec-
tive #31. Diez personas iniciaron una
terapia contra el VIH que consiste en siete
dias con una combinacién [d4T+3TC
+indinavir (Crixivan) + una dosis baja de
ritonavir (Norvir)] seguidos por siete dias
sin tomar la combinacion. El ciclo de siete
dias fue elegido porque en estudios previos,
incluyendo a personas que habian recibido
una terapia Optima contra el VIH, después
de una interrupcién de la terapia se tardaba
al menos siete dias hasta que las cargas
virales volvieran a subir a niveles
detectables (mas de 500 copias/ml de ARN
VIH.) Las diez personas que formaron parte
de este estudio todas habian seguido y
respondido bien a una terapia anterior-
mente. A consecuencia de esto, al comenzar
el estudio presentaban un promedio
cercano a 800 en el recuento de células
CD4+. Cinco voluntarios han permanecido
en el estudio durante més de seis meses,
mientras que tres han estado mas de un
afio. Todos ellos tienen cargas virales no
detectables (por debajo de las 500 copias/
ml) si bien algunos habian presentado
interrupciones intermitentes. Una obser-

vacion interesante es que las personas que
pararon la terapia durante diez dias 0 mas,
tenian una mayor probabilidad de interrup-
ciones irregulares en las cargas virales.
Todos ellos experimentaron una dismin-
ucion significativa en los niveles de trigli-
céridos y de colesterol, que usualmente
aumentan debido a los inhibidores de
proteasa y especialmente el ritonavir.
Ademas no se han presentado sefiales de
que se desarrolle resistencia contra ninguno
de los medicamentos contra el VIH, y
tampoco hay indicaciones de que el VIH
esté rellanando los sitios donde le gusta
ocultarse, como por ejemplo en los nédulos
linfaticos.

Tipranavir

Se presentaron los resultados de un estudio
para el tipranavir, un nuevo inhibidor de
proteasa que esta siendo desarrollado por
Boehringer Ingelheim. Se ha generado un
considerable interés en este producto
debido a datos que sugieren que sigue
siendo activo contra el VIH en casos en
que este es resistente a otros inhibidores de
proteasa. Uno de los estudios comparé una
dosis de 1.200mg de tipranavir tomada
dos veces al dia, con una dosis ya fuese de
300mg o 1.200mg de tipranavir junto con
200 Mg de ritonavir, también dos veces al
dia. Se trataba tan solo de un estudio de

14 dias y ninguno de los 31 voluntarios
habia seguido anteriormente una terapia
contra el VIH. Al final del estudio se
detect6 un promedio en la reduccién de la
carga viral de unos 1.5 “log” (32 veces la
cantidad inicial) entre los dos grupos que
tomaron el tipranavir junto con el rito-
navir y de aproximadamente 0.7
“log’ (5veces) entre aquellos que estaban
tomando solamente el tipranavir. Entre los
efectos secundarios se incluye diarrea en-
tre los tres grupos y nauseas entre aquellos
que tomaron la dosis mas alta de la
combinacion tipranavir/ritonavir.

Un segundo estudio cont6 con 41 per-
sonas que previamente habian seguido
multiples regimenes, incluyendo inhibi-
dores de proteasa, pero no los inhibidores
no nucledsidos de transcriptasa inversa
(NNTRIs.) Inicialmente, los participantes
siguieron un régimen de dos dosis diarias
ya fuese en una combinacién de 1.200mg
tipranavir + 100mg ritonavir o bien en la
combinacion de 2.400mg tipranavir +
200mg ritonavir. También recibieron el
NNRTI efavirenz (Sustiva) y un nuevo
analogo de los nucleésidos inhibidor de
trasncriptasa inversa (NARTI.) A lo largo
del estudio se desarrollé una nueva
formula de tipranavir y las personas en las
dosis de 1.200mg y 2.400mg fueron
cambiadas a dosis de, respectivamente,
500mg y 1.000mg. El horario de las dosis
asi como la dosis de ritonavir perma-
necieron iguales. Pasadas 48 semanas,
79% de aquellos en la dosis mas baja de
tipranavir presentaban cargas virales por
debajo de las 400 copias/mL, mientras que
68% estaban por debajo de las 50 copias.
En otras palabras, aquellos que estaban
recibiendo la combinacion con la dosis
mas baja presentaron reducciones mas
pronunciadas de la carga viral, un
resultado sorprendente. Algunos investi-
gadores especulan que esto se puede deber
a una mala adherencia (cumplimiento del
tratamiento segUin ha sido recetado) en el
caso del régimen con la dosis mas alta.
Otra posible explicacién es que la nueva
formulacién no sea tan estable o tan
efectiva como se esperaba. Los efectos
secundarios mas frecuentes incluian
diarrea, nduseas, dolor de cabeza, mareo,
fatiga y suefios anormales. m
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El trasplante de drganos

A medida que se prolonga la vida de las personas con VIH gracias al uso
de potentes terapias antivirales, se va haciendo aparente un aumento en el
porcentaje de muertes por afecciones ajenas al SIDA, como la disfuncién
de los érganos. La infeccién a largo plazo por hepatitis B o C puede
conducir a la disfuncion hepatica. Ciertas investigaciones sugieren que el
avance de las enfermedades del higado se acelera si la persona también esta
luchando contra el VIH. El trasplante es practicamente la Unica opcion
disponible a las personas con enfermedad hepética grave. Las enfer-
medades renales relacionadas con el virus, especificamente el caso de la
nefropatia asociada al VIH, es una gran preocupacion entre la poblacién
afroamericana y constituye la tercera causa mas importante de disfuncion
renal en etapa terminal en los adultos de esa raza. Entre otras causas de la
disfuncion de 6rganos podrian estar los efectos secundarios de las terapias
usadas para tratar el VIH y afecciones asociadas al virus. En casos de
disfuncion de 6rganos la Unica opcidn viable es el trasplante, aunque para
las personas con insuficiencia renal también la dialisis puede representar
una solucion de corto o incluso largo plazo. En personas con VIH que
experimentan disfuncion de 6rganos, el trasplante tiene que ser una opcion.

Las pautas actuales dificultan el proceso de
trasplante de drganos a las personas con
VIH. Aunque los grupos que distribuyen
organos si incluyen a portadores del virus
en sus listas de espera, la mayoria de los
cirujanos se niega a trasplantar érganos en
personas VIH-positivas, y los terceros paga-
dores no suelen cubrir los gastos relaci-
onados con estas operaciones. La instaura-
cién de estas politicas, que parten de la
suposicion de que las personas con el virus
moriran en un plazo relativamente corto,
se remonta a una época en gque poco se
sabia sobre la enfermedad del VIH y no se
disponia de las potentes terapias actuales.

En afios recientes, activistas comuni-
tarios e investigadores han estado cola-
borando entre si con objeto de reevaluar
este aspecto de los trasplantes de érganos
y aceptar a personas con VIH como recep-
tores. La informacion anterior sugeria que
las personas con VIH que se sometian a un
trasplante de 6rganos tenian peores
resultados (tasas de supervivencia 11%
mas bajas) que las personas sin infeccion
por el virus. Pero es preciso examinar si
esto sigue siendo cierto hoy en dia, cuando
las personas con VIH viven mas tiempo y

experimentan un menor numero de infec-
ciones oportunistas. Para responder a esta
pregunta, un grupo en Pittsburg ha
aceptado practicar varios de estos tras-
plantes, y un grupo de la Universidad de
California en San Francisco (UCSF), en
estrecha colaboraciéon con el grupo de
Pittsburg, esta encabezando esfuerzos para
desarrollar un estudio nacional que
ofrezca y evalUe trasplantes de 6rganos en
personas con VIH. Algunas personas,
dependiendo del caso, han tenido éxito
para convencer a instituciones de que les
hagan un trasplante de 6rgano a pesar de
ser portadoras del VIH.

Un grupo en el Reino Unido examiné a
ocho portadores del VIH que se sometieron
a trasplantes de higado en el King’s College
Hospital del Londres. Cinco de los recep-
tores de trasplantes experimentaban
enfermedad hepética en etapa terminal
(EHET), cuatro de ellos asociada con la
hepatitis C y uno con la hepatitis B. Tres
experimentaban disfuncion hepatica: dos de
ellos asociada con la hepatitis B, y uno con
la hepatitis no A o no B.

Los cuatro receptores que tenian EHET
asociada con la hepatitis C murieron todos

después del trasplante (a los 3, 6, 15y 25
meses). Los recuentos de células CD4+ en
este grupo oscilaron desde 160 hasta méas
de 500. Los dos individuos de quienes se
disponian mediciones de la carga viral
tenian niveles del VIH suprimidos efi-
cazmente, uno por debajo de 400 copias/
ml y el otro en 965.

En los cuatro receptores que estan vi-
vos, los recuentos de células CD4+ para el
momento del trasplante oscilaron entre
124 y 293; ninguno tenia niveles de VIH
bien controlados en el momento del
trasplante, evidenciados por sus cargas
virales entre 25,000 y 197,000 copias/ml.
Hasta la fecha, estos individuos han
sobrevivido 1, 5, 15 y 35 meses. De las
cuatro tres cuentan con mediciones de
células CD4+ y carga viral (la cuarta,
viva un mes después del trasplante, no
disponia de mediciones para el momento
de la presentacion de los datos). En todos
los casos, los recuentos de células CD4+
aumentaron y los niveles del VIH estan
bien controlados, dos de ellos en menos de
50 copias/ml y uno en 64 copias/ml.

Las observaciones del grupo del Reino
Unido sugieren que, a la hora de pro-
nosticar quiénes responderan mejor al
trasplante de higado, la causa de la
enfermedad hepatica y la subsiguiente
habilidad para controlarla con medica-
mentos administrados después del trasplante
podrian ser mas importantes que las
caracteristicas inmunes y viroldgicas
relacionadas con el VIH. Estos hallazgos
apoyan la idea de reevaluar los criterios de
inclusion para el estudio propuesto en
EE.UU., permitiendo la participacion de
personas con cargas virales detectables. Se
requieren mas investigaciones para deter-
minar cuéles de las personas con hepatitis
C podrian mejorar en forma éptima
después de un trasplante de higado.

El equipo de la Universidad de Cali-
fornia tiene datos preliminares de su
estudio piloto sobre trasplantes de higado
y rifién. Este estudio sienta las bases para
un proyecto multicéntrico de mayor
envergadura que se encuentra en fase de
desarrollo. Los criterios de inclusion de
personas que necesitan trasplantes de
higado son ligeramente distintos de los
gue se aplican a los trasplantes de rifién.
En el caso de estos ultimos, el receptor

Pl PERSPECTIVE | NUMERO 33 | AGOSTO 2001

15



Nuevos descubrimientos en la investig

debe tener un recuento de células CD4+
superior a 200, mientras que en los
trasplantes de higado basta con que el
recuento sea mayor de 100. En los dos
grupos, los voluntarios deben haber
demostrado cargas virales indetectables
durante los tres meses anteriores al
trasplante. Los receptores de trasplantes de
rifidn no deben presentar indicios de lesién
hepatica grave (cirrosis) a causa de la
infeccion por hepatitis C. Los voluntarios
tampoco pueden haber experimentado
infecciones oportunistas previas (con la
excepcién de candidiasis sensible al
tratamiento) o ningln tipo de cancer.

Hasta la fecha, seis personas (una de
origen latino, tres afroamericanos y dos
caucasicos) han recibido trasplantes:
especificamente, un higado y cinco rifiones.
Para el momento de la presentacién de los
datos, los seis seguian vivos entre 40 y 315
dias después de sus respectivos trasplantes.
El hombre latino que recibi6 el trasplante
de higado habia tenido enfermedad hepa-
tica asociada con la hepatitis C, lo cual
condujo a la necesidad de un trasplante. A
raiz del trasplante, se habia logrado
controlar sus niveles del virus de la hepa-
titis C gracias a la terapia con ribavirina e
interferén alfa. Sin embargo, este hombre
fallecid poco después debido a complica-
ciones del transplante no asociadas con el
VIH. Es interesante notar que dos volun-
tarios suspendieron su terapia contra el
VIH durante breves periodos después del
trasplante, lo cual trajo como consecuencia
un regreso minimo y diferido de niveles
detectables del VIH. Se especula que las
terapias inmunosupresivas administradas
para prevenir el rechazo de los 6rganos (el
micofenolato y la ciclosporina) podrian
influir en la actividad antiviral, ya sea de
forma directa o indirecta.

Se espera que el proyecto multicéntrico
de trasplante de 6rganos reciba sub-
venciones a principios del afio que viene,
y que se pondré a la disposicion de mas
personas con VIH en todo el pais. Se estan
realizando esfuerzos para incluir también
el trasplante de corazén en este proyecto.
Conforme la epidemia evoluciona, estan
surgiendo nuevas areas de activismo e
investigaciones de alta prioridad; una de
estas areas es el trasplante de érganos. =

Nuevos resultados del Peg-Interferon

Recientemente se dieron a conocer resultados alentadores de los productos
de interferon “PEG” que se utilizan en el tratamiento de la hepatitis C (VHC).
El interferon “PEG” es una forma de interferon al cual se le ha afiadido glicol
polietileno (PEG.) Afiadir el PEG estabiliza el interferon en el organismo y ayuda
a sustentar un nivel mas parejo y mas duradero del medicamento. Los estudios
muestran que esta nueva formulacién, cuando se usa en combinacion con el
ribavirin (Rebetol) es mas efectiva en el tratamiento del VHC que el régimen
estandar del interferon-alfa normal combinado con ribavirin (Rebetron.).

Uno de los estudios muestra que aproximadamente un 35% de las perso-
nas que no se beneficiaron del Rebetron estandar como una terapia de primera
linea, alcanzaron una respuesta virolégica (una reduccién en los niveles ARN
VHC) con la combinacién de peg-interferon alfa-2b (peg-Intron, desarrollado
por Schering Plough) con ribavirin pasadas 24 semanas de terapia. Aunque
los resultados preliminares son alentadores, la utilidad de esta combinacion
como terapia de segunda linea no se conocera hasta que concluya el estudio.

Otro estudio mostré que el 61% de los participantes, ninguno de los cuales
habia recibido previamente terapia contra el VHC exhibia una respuesta
viroldgica sostenida después de 72 semanas del estudio con el peg Intron/
ribavirin. Mas especificamente, 48% de las personas infectadas con el genotipo
1 (el tipo de VHC mas dificil de tratar) y 88% de aquellas con genotipos 2 o 3,
exhibieron una respuesta sostenida. La dosis de peg-Intron que se utilizé fue
de 1.5mcg/Kg una vez a la semana en combinacion con al menos 10.6 mg/
kg de ribavirin tomada diariamente. Esto significa una mejora muy significativa
en la terapia para casi todas las personas infectadas con el VHC.

Peg-Intron ha sido aprobado por la FDA (Administracién de Farmacos y
Alimentos de los Estados Unidos) para tratar el VHC cuando se usa solo, pero
no en combinacion con el ribavirin. Resulta solo moderadamente efectivo
cuando se usa solo. No obstante, el resultado del segundo estudio apoya el uso
de la combinacion, y es probable que la combinacién sea aprobada pronto.

Los resultados de un estudio diferente con el interferon PEG (Pegasys,
desarrollado por Hoffman-La Roche) son también alentadores. El estudio
contd con 1.121 voluntarios que no habian seguido previamente terapias
contra el VHC, y que recibieron la combinacion estandar de interferon/
ribavirin (Rebetron), Pegasys solo o Pegasys en combinacién con ribavirin.
La dosis de Pegasys en este estudio era de 180mcg una vez a la semana y
la de ribavirin entre 1.000-1.200mg diarios. Al final de las 72 semanas del
estudio, el porcentaje de personas con niveles de VHC por debajo de 50
copias/mL estaba distribuido asi:

Pegasys solo Rebetron Pegasys + ribavirin

Respuesta Global 30% 45% 56%
Respuesta para genotipo 1 21% 37% 46%
Respuesta para genotipos 2 0 3 45% 61% 76%

Un andlisis méas avanzado de este estudio determind que las personas que
no mostraban una respuesta al llegar a la semana 12, tenian muy pocas
probabilidades de alcanzar niveles no detectables del VHC al final del estudio.
Adicionalmente, las personas que tenian una adherencia (cumplimiento del
tratamiento segun ha sido recetado) por encima del 80% a sus medicamentos
tenian probabilidades significativamente mayores de alcanzar niveles no
detectables del VHC al final del estudio. Los efectos secundarios globales fueron
similares para los tres grupos, aunque parecian menos severos los sintomas
parecidos a la gripe y los sintomas de depresion entre las personas que estaban
recibiendo Pegasys y ribavirin que entre los que estaban en Rebetron. m
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Es hora de tomar parte, una vez mas

La respuesta del gobierno federal de Estados Unidos ante la epidemia
de VIH/SIDA ha mejorado enormemente en los ultimos 20 afos,
aunque todavia quedan pendientes muchos desafios. En los primeros
anos, a los formuladores de politicas les incomodaba algo tan sencillo
como pronunciar la palabra “SIDA” y reconocer que existia un
problema. Impulsados por la devastacion de una epidemia mortal y
viéndose enfrentados a la falta de opciones de tratamiento, las perso-
nas con VIH/SIDA y los defensores de sus derechos emprendieron la
lucha por obtener una respuesta razonable del gobierno. Al mismo
tiempo, nos vimos obligados a desarrollar una estructura de apoyo
comunitario sin precedentes. La defensoria federal se centraba con
urgencia en lograr reformas de investigacién y normativa, y en
conseguir fondos para programas de investigaciones, atencion médica,
tratamiento, prevencion y vivienda. Por si esto fuera poco, en esa
época tuvimos que combatir muchos intentos de aprobar legislacion
perjudicial o discriminatoria y luchar para garantizar proteccion con-

tra prejuicios institucionales y privados.

En muchos sentidos, los protectores de la
causa del VIH/SIDA combinaron téctica
y estrategias de otros movimientos para
crear un modelo global eficaz de defen-
soria en atencion médica. Esta tactica
incluyd instruirnos sobre los procesos de
politica, investigaciones y desarrollo de
medicamentos, ejercer presiones para
conseguir reformas, analizar y trabajar
para desarrollar politicas razonables,
organizacion a nivel local, defensoria a
través de los medios de comunicacion y
acciones directas. Estos esfuerzos se
aunaron para producir muchos avances
importantes sobre derechos de los pacien-
tes, investigaciones, aprobacion de
medicamentos y acceso a tratamientos y
atencion médica.

Algunos de los resultados arduamente
conseguidos incluyen la declaracién for-
mal del derecho de los pacientes para
importar medicamentos que normalmente
no estan a su disposicion (1985). El
Congreso asignd $30 millones para el
suministro de AZT, el primer medica-
mento aprobado para combatir el VIH,
en 1987. En 1989, muchas reuniones
gubernamentales y comités de asesoria
sobre desarrollo se pusieron al alcance de

la comunidad de pacientes. La Admini-
stracion de Alimentos y Medicamentos de
EE.UU. (FDA) acort6 el proceso de
aprobacion de medicamentos en 1987,
1989 y 1991 en respuesta a la presion y
las propuestas provenientes de los acti-
vistas de la causa VIH/SIDA. En 1990, se
promulgé el decreto Ryan White Compre-
hensive AIDS Relief Emergency (CARE),
el cual proporciona fondos directos a las
zonas del pais que se encuentran grave-
mente afectadas por la epidemia y apoyo
a la estructura comunitaria que estaba
llenando los vacios existentes en la
atencién médica tradicional. En 1994 se
instaurd la planificacion de prevencion
comunitaria a través de los Centros para
el Control y Prevencion de Enfermedades
(CDC). En 1997, el Presidente Bill Clinton
retd a la comunidad cientifica a proceder
mas rapidamente en la basqueda de una
vacuna. En 1998, los integrantes del
Grupo de Congresistas de Raza Negra
(Congressional Black Caucus), encabe-
zado por los Representantes Maxine Wa-
ters y Louis Stokes, implementd la
iniciativa sobre el SIDA para minorias
(Minority AIDS Initiative), con el fin de
dirigir fondos hacia comunidades de

color severamente abatidas por la epi-
demia. A finales de la década de los 90,
personas con VIH/SIDA junto con acti-
vistas en Estados Unidos y otros paises
comenzaron a presionar a EE.UU. a re-
sponder ante la epidemia internacional.
En el afio 2000, la FDA instituy6 la
norma de espera clinica Clinical Hold
Rule, la cual permite a esta organizacion
retardar o suspender cualquier estudio
clinico que excluido a mujeres (u hombres)
sobre la base de su “potencial reproductor”.

Sin embargo, a cambio de todas las
dificiles victorias logradas gracias a los
esfuerzos de portadores del VIH y los
defensores de sus derechos, hemos tenido
poco éxito a la hora de abordar las
realidades sociales ocultas e impulsoras
de la epidemia. El gobierno sigue negan-
dose a ocuparse eficazmente de las politi-
cas sobre desigualdad racial y de los
sexos, la sexualidad, el consumo de
drogas, la pobreza y la equidad general
respecto al acceso a la atencion médica.
Por ejemplo: aunque se ha demostrado con
estudios cientificos durante los Ultimos 10
afios que el intercambio de agujas ayuda a
prevenir la enfermedad del VIH, el go-
bierno federal se rehdsa a subvencionar
estos programas. Los esfuerzos preventivos
patrocinados por el publico siguen care-
ciendo del coraje para enfrentar las
necesidades de los hombres homosexuales
y otros grupos. Da la impresion de que el
gobierno de Bush estd recomendando la
restauracion de politicas fallidas, al
imponer la abstinencia del sexo como el
“patrén oro™ en las tacticas de prevencion.
Aunque desde hace mucho tiempo se
informa de que los afroamericanos han
tenido que soportar una pesada carga en la
epidemia del VIH (desproporcionada
respecto a sus cifras en la poblacion gen-
eral), todavia tenemos que resolver las
desigualdades en el acceso a buena atencién
médica de que son objeto los afroameri-
canos y otras comunidades de color. La
violencia contra las mujeres sigue en
aumento. A medida que se prolonga la
vida de los portadores del VIH en
EE.UU., estas desigualdades sociales y los
efectos de la pobreza iran constituyendo
un desafio mayor, o al menos mas ur-
gente, que la enfermedad del VIH en si.
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Ademés de encarar la enfermedad del
VIH, tenemos que seguir alidndonos con
las personas que atienden asuntos de
mayor alcance sobre el acceso a la
atencién médica y las desigualdades.

Este afio nos enfrentamos a lo que tal
Vvez sea uno de nuestros mayores desafios en
la defensoria de derechos del VIH/SIDA en
EE.UU. Aparte de la gran cantidad de
trabajo que sigue pendiente, tenemos que
asegurarnos de no perder terreno en los
programas de atencion y apoyo que tantas
personas han luchado por implantar. No
podemos permitir que el gobierno de Bush
revierta los progresos ya logrados en la
subvencién de programas para el VIH/SIDA
en EE.UU. Si bien el Presidente Bush ha
entablado un compromiso oral para luchar
contra el VIH/SIDA, su reciente propuesta
de presupuesto para el Afio Fiscal 2002 no
hace honor a sus promesas. En particular,
propone que no se aumente el presupuesto
del Decreto Ryan White CARE, que
subvenciona el tratamiento y servicios de
atencion médica como el Programa de
Asistencia con Medicamentos para el SIDA
(ADAP). Esto sefiala el primer momento
desde la promulgacion del Decreto CARE
en que un Presidente no haya propuesto un
aumento. Con el nimero cada vez mayor
de personas que necesitan servicios y el
aumento en los costos de la atencién
médica y los tratamientos, una solicitud de
fondos fijos equivale a un corte en las
subvenciones para CARE.

Esto es especialmente problemaético en
la actualidad, cuando muchos programas
ADAP en todo el pais enfrentan difi-
cultades para proporcionar servicios
adecuados. En algunos estados, estos
programas nunca fueron capaces de
alcanzar y atender a todos los necesitados;
al haber un presupuesto fijo, las necesi-
dades no satisfechas aumentaran con-
forme muchos estados recortan sus
coberturas. El afio pasado, las sub-
venciones federales para ADAP estuvieron
$60 millones por debajo de la cantidad
que seria necesaria para mantener
servicios adecuados. Segun un reciente
informe de la Alianza Nacional de
Directores Estatales y Territoriales
(NASTAD), diez estados (AL, AR, GA,
IN, KY, ME, MT, OK, SC y SD) han

cerrado las inscripciones a los nuevos
clientes; se prevé que otros siete (ID, FL,
MD, MO, OR, Rl y WV) implementaran
listas de espera u otras restricciones para
finales de septiembre. Incluso los estados
con programas ADAP mas completos y
bien financiados como California, Nueva
York y Pensilvania han expresado que
quizéas tengan que imponer restricciones a
sus programas. Sin un aumento adecuado
en los fondos para ADAP, las personas
con VIH/SIDA en todo el pais se toparan
con muchas mas dificultades para tener
acceso a los tratamientos.

Resulta igualmente inquietante que el
Presidente esté pidiendo que no se au-
mente el presupuesto de la iniciativa sobre
el VIH/SIDA en minorias del Congres-
sional Black Caucus, la cual subvenciona
servicios de atencién y prevenciéon en
comunidades de color.

Afortunadamente, el presupuesto del
Presidente si incluye aumentos para
algunos programas. Aungue los aumentos
en un area no compensan la carencia de
fondos en otras, es importante recalcar el
lado positivo de la solicitud del Presi-
dente, quien esta pidiendo un incremento
del 11.5 % para investigaciones sobre
VIH/SIDA en los Institutos Nacionales de
Salud (NIH). Sin embargo, esa cifra no
concuerda con el aumento general del
13.5 % que se ha propuesto otorgar a la
NIH. Tenemos que proteger el aumento
en las subvenciones para investigacion y
pedir que sea proporcional al aumento
total. El presupuesto que se propone
también otorga aumentos leves (pero
insuficientes) al programa de opor-
tunidades de vivienda para las personas
con SIDA (Housing Opportunities for
People With AIDS, abreviado HOPWA)
y los programas de prevencion del VIH
implementados por el CDC.

Este no es el momento para dormirnos
en los laureles. Es evidente que se puede
hacer marcha atras sobre los progresos
logrados en el pasado y que se dificultan
los triunfos futuros cuando cambia el
gobierno o el Congreso. Hoy debemos
recordar nuestro pasado y lo que fue
necesario para lograr nuestras victorias
previas. Esto significa renovar el com-
promiso de organizarse entre las comuni-

dades de personas con VIH, escribir
cartas, ejercer presion politica, formular
directrices y, cuando surja la necesidad,
dirigir acciones. No podemos dar por
sentado que el gobierno compartira
nuestros valores y objetivos; tenemos que
seguir trabajando en los Estados Unidos
con renovadas energias, incluso cuando
muchos activistas estan comenzando a
concentrarse en asuntos internacionales.

¢ Cbémo puede contribuir usted indivi-
dualmente para lograr cambios en la
politica y el otorgamiento de fondos a
nivel federal? Entérese de lo que hacen los
grupos nacionales y estatales para el
VIH/SIDA con los que usted se relaciona,
para apoyar politicas apropiadas de
financiamiento para esta causa. Averigle
si puede aunarse a sus esfuerzos. Muchos
participan inscribiéndose en la TAN
(Treatment Action Network), la red de
accion para tratamientos de Project In-
form. Los miembros de la TAN reciben
periédicamente actualizaciones y avisos
sobre politicas que informan en detalle y
apoyan acciones de individuos, como
redaccion de cartas, correos electronicos
y realizacién de llamadas telefénicas a
sus oficiales elegidos y demas personas
encargadas de tomar decisiones. Para mas
informacién, llame a la linea gratuita de
ayuda de Project Inform. Las personas
también pueden ofrecerse como volun-
tarios para apoyar el trabajo de defen-
soria de sus organizaciones locales. Jun-
tos logramos mover montafias para traer
al SIDA al primer plano de la politica
estadounidense; juntos, una vez mas,
volveremos a lograrlo. m

Project Inform On Line!
www.projectinform.org

Los servicios y publicaciones de
Project Inform estan disponibles
en Internet. Puede contactar
el website de Project Inform en:

1-800-822-7422
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