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and viral load
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Resumen

Objetivo: Determinar la asociacion entre las manifestaciones orales de pacientes VIH/
SIDA con la terapia antirretroviral y carga viral.

Materiales y métodos: Estudio de corte transversal, en una poblacion de 166 pacientes
en Cartagena (Colombia). Para la recoleccion de la informacion se tuvo en cuenta los
conceptos del Centro de Intercambio de Criterios sobre problemas bucales relacionados
con la infeccion por el VIH y los parametros para el diagndstico clinico de las manifesta-
ciones orales asociadas a VIH establecidos por el Centro Colaborador de la OMS para la
realizacion del examen estomatolégico. Los niveles de carga viral y terapia antirretroviral
se obtuvieron de la historia clinica médica.

Resultados: El 66.7% de afectados fueron hombres y el 33.3 % mujeres. La edad promedio
fue de 36,1 afios; la prevalencia de manifestaciones orales asociadas a VIH fue del 59.5%;
la candidiasis fue la manifestacion oral mds frecuente, 35.5 %; los pacientes tratados con
monoterapia presentaron menos manifestaciones orales, OR: 0.20, IC: 0.00- 0.96 (P<0.02).
Conclusion: Los pacientes tratados con monoterapia como terapéutica farmacoldgica
antirretroviral presentaron menos lesiones orales que aquellos tratados con biterapia.
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Abstract

Objective: To determine the association between oral manifestations of HIV/IAIDS pa-
tients with antiretroviral therapy and viral load.

Matherials and Methods: Cross-sectional study with 166 patients in Cartagena (Co-
lombia). For collection of information, it was taken like norms the concepts of the Center
for exchange of views for oral problems related to HIV infection and the parameters for
clinical diagnosis of oral manifestations associated with HIV set by the WHO Collaborat-
ing Centre. Levels of viral load and antiretroviral therapy were collected from the medical
record of every patient.

Results: 66.7 % were male, while 33.3% were female, mean age was 36.1 years, the preva-
lence of oral manifestations associated with HIV was 59.5%, candidiasis was the most
common oral manifestation 35.5% monotherapy-treated patients had less spoken, OR 0.20,
CI0.00 to 0.96 (P <0.02).

Conclusion: Patients treated with antiretroviral monotherapy and drug therapy had
fewer oral lesions than those treated with combination therapy.

Keywords: Drug Therapy, viral load, candidiasis oral, HIV infections (Mesh Da-

tabase).

INTRODUCCION

La infeccién producida por el virus de in-
munodeficiencia humana (VIH) y su pro-
gresion al sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (sida) constituyen un problema
de salud a nivel mundial (1). EI comporta-
miento de la epidemia de VIH/SIDA en Co-
lombia presenta una transicion demogra-
fica progresiva del predominio en varones
homosexuales al predominio en poblacion
heterosexual y es mas evidente en algunas
regiones como la Costa Caribe; el total de
casos notificados a nivel nacional desde
1983 hasta el 31 de diciembre de 2005 fue de
46.809 casos (2).

Las lesiones que se presentan en la cavidad
bucal en los pacientes con VIH/SIDA pueden
ser muy variables y comprenden cambios
leves hasta lesiones con comportamiento
severo; cuando se presenta un cuadro cli-
nico con lesiones extensas y destructivas,
se relaciona altamente con el estado de
inmunosupresion y carga viral, lo cual es
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importante para el profesional en odontolo-
gia, ya que las lesiones bucales pueden ser
marcadores en la evolucién de la infeccion
por VIH (3, 4). Algunos autores afirman que
todos los pacientes VIH/SIDA presentan ma-
nifestaciones bucales durante el curso de la
enfermedad (5,7).

El tratamiento antirretroviral reduce la car-
ga viral del plasma, atacando el virus en las
diversas etapas del ciclo de la réplica; de
esta forma disminuye la progresion de la
enfermedad, mejora la supervivencia, per-
mite la reconstitucion del sistema inmune
que mejorara la resolucion de infecciones y
la reduccion de riesgos para acontecimien-
tos secundarios (8,9). Entre los farmacos
antirretrovirales se incluyen los inhibidores
nucledsido de transcriptasa reversa (INTR),
los inhibidores no nucledsido de transcrip-
tasa reversa (INNTR), inhibidores de protea-
sa (IP) y los inhibidores de fusién (10,11).

El contaje de las células CD4 y la carga viral
son los examenes de laboratorio mas impor-
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tantes para evaluar la evolucion de la enfer-
medad; el nivel de ARN plasmatico del VIH-
1 se determina por técnicas de carga viral,
ofrece una aproximacion como predictor de
la progresion de la infeccion por el VIH y
en la evaluacion de la terapia antirretroviral
(12,13). En un estudio se reportd una fuerte
correlacidn entre las lesiones bucales y una
carga viral mayor de 30.000 copias /ml (14).

Existen pocos estudios que caractericen la
asociacion de las manifestaciones orales con
la terapia antirretroviral y la carga viral; el
objetivo de este estudio fue evaluar el com-
portamiento de esa asociacion.

MATERIALES Y METODOS

A través de un estudio transversal se deter-
mino la asociacidon entre las manifestacio-
nes orales de pacientes VIH/SIDA con la te-
rapia antirretroviral y carga viral. La pobla-
cion correspondidé a 166 pacientes, de una
institucién que maneja pacientes con VIH/
SIDA en la ciudad de Cartagena de Indias.
Se estudiaron variables como los aspectos
sociodemograficos, las caracteristicas de las
patologias orales y terapia antirretroviral.

Entre los criterios de inclusidn, los pacientes
debian estar con tratamiento farmacologico
antirretroviral sin interrupcion, prueba de
laboratorio de carga viral menor a 30 dias
del examen clinico intraoral y que firmaran
previamente el consentimiento informado.
No se incluyeron las patologias orales pa-
decidas por los pacientes antes de adquirir
la infeccion por el VIH y aquellos que no
estaban en terapia farmacoldgica antirretro-
viral. Los aspectos éticos se adecuaron a las
recomendaciones para investigacion bio-
médica de Helsinki de la Asociacion Médica
Mundial y de las normas cientifico-técnicas
y administrativas para la investigacion en
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salud, Resolucion 008430 de 1993, emanada
del Ministerio de Salud de Colombia, en su
titulo II capitulo I sobre los aspectos éticos
de la investigacién en humanos, articulo 5
al 11. Este es un estudio de riesgo minimo,
como lo estipula la mencionada resolucion
y la Ley 84 de 1989.

Se realizd anamnesis y examen clinico in-
traoral teniendo en cuenta los criterios para
el diagnostico clinico de las manifestacio-
nes orales asociadas a VIH establecidos por
el Centro de Intercambio de Criterios sobre
problemas bucales relacionados con la infec-
cion por el VIH y el Centro Colaborador de
la OMS sobre las manifestaciones orales del
virus de inmunodeficiencia humana (15).
Los datos correspondientes a terapia anti-
rretroviral y carga viral fueron obtenidos de
la historia clinica médica; dicho examen de
laboratorio no debia pasar un tiempo supe-
rior a 30 dias del examen clinico intraoral.
Los de valores de la carga viral empleados
fueron menor de 50.000 y mayor de 50.000
copias/mml® y parametros de acuerdo con
el numero de fadrmacos contenidos en el
tratamiento antirretroviral, como monote-
rapia, el cual incluye un farmaco, biterapia,
dos farmacos, y triterapia, tres farmacos.

Se efectud prueba piloto para estandarizar
los criterios diagndsticos en los examinado-
res con el 10% del niimero del total de la po-
blacidn; en ella participaron pacientes con
VIH que asistian a la consulta de la Facultad
de Odontologia, aplicando el indice KAPPA
para analizar la informacion, y se tomo la
calibracion como positiva cuando el resulta-
do arrojado supero el valor de 0.80; en este
caso el resultado fue de 0.84.

El andlisis estadistico de la informacion se

proceso en paquete estadistico Stata 9.2. Se
calculd a través de indicadores de frecuen-
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cia como porcentajes y prevalencia para sa-
ber cudl o cudles patologias fueron las mas
frecuentes, qué terapia antirretroviral esta-
ban recibiendo y los niveles de carga viral.

Para analizar la relacion entre las variables
patologias orales y terapia antirretroviral
(analisis bivariado) se calcularon estimado-
res de asociacion (Odds Ratio). Consideran-
do resultados significativos a un valor de p
menor o igual a 0.05.

RESULTADOS

Los pacientes examinados fueron 166; fue-
ron excluidos 16 por presentar exdmenes de
laboratorio superiores a 30 dias del examen
clinico intraoral y 9 por no presentar tera-
pia farmacoldgica antirretroviral. Cumplie-
ron con los criterios de inclusion un total de
141 pacientes, de los cuales el 66.7 % fueron
hombres y el 33.3 % mujeres.

La edad promedio fue de 36,1 afios, con una
desviacion estandar (D.E) de 11.7 anos. El
tiempo promedio de diagndstico de la in-
feccidn con el virus fue de 4,2 afios, con una
(D.E) de 3.31 afios. El 53.9 % de los pacien-
tes presentaron niveles educativos hasta la
secundaria y el 84.4 % era de procedencia
urbana. El método de transmision del virus
mas frecuente fue el sexual, con un 96% (ver
tabla 1).
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Tabla 1
Caracteristica sociodemograficas en
pacientes con VIH

CARACTERISTICAS | N° | %
SEXO
Masculino 93 66
Femenino 48 33
PROCEDENCIA
Urbana 119 84,4
Rural 22 15,6
NIVEL DE EDUCACION
No ha iniciado estudios 7 5,0
Primarios 51 36,2
Secundarios 76 53,9
Técnicos 6 4,3
Universitarios 1 0,7
MECANISMO DE TRANSMISION
Sexual 136 96,4
Vertical 3 21
Accidente 1 0,7
No sabe 1 0,7

Fuente: Datos tabulados por los autores.

En el examen clinico intraoral se detecta-
ron 18 patologias orales, que representaba
el 88.6 % (n=141); de estas, la prevalencia
de manifestaciones orales asociadas a VIH
fue del 59.5 %. Las patologias de mayor
prevalencia fueron: candidiasis pseudo-
membranosa (31,3 %), gingivitis marginal
lineal (10%), candidiasis eritematosa (4.2
%), xerostomia (3.3 %) (ver tabla 2). De las
lesiones orales, la que se present6 con mas
frecuencia fue la candidiasis pseudomem-
branosa, con un 31.3%, y se encontr6 en 47
pacientes; de estos, 30 presentaron valores
menores de 50.000 copias/mm?y 17 valores
mayores de 50 copias /mm? (ver tabla 2).
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Tabla 2
Relacion manifestaciones orales y carga viral
. CARGA VIRAL
MANIFESTACIONES N':LM:E;() % NUMERO DE
CASOS
<50000 | >50000
copias/ | copias/
ull ml
Estomatitis aftosa
recurrente 2 1.3 1 1
Candidiasis eritematosa 6 42 4 2
Candidiasis
pseudomembranosa 47 31.3 30 7
Papiloma 4 2,7 4 0
Gingivitis marginal 15 10,0 8 7
Periodontitis del adulto 3 2,0 2 1
Xerostomia 5 3,3 5 0

Fuente: Datos tabulados por los autores.

En relaciéon con los pacientes que presenta-
ron lesiones orales asociadas a VIH (n = 82),
el 11.3 % estaba bajo esquema antirretrovi-
ral monoterapia y el 88.7 % con biterapia, el
56.7 % recibio biterapia que incluia un IP/
INTR, seguido de un 26.2% con INTR/INNTR
y en menor proporcion un 2.8% con IP. No
se encontraron pacientes examinados con
triterapia. En los 53 pacientes que presenta-
ban biterapia con IP/INTR, la manifestacion
oral mas frecuente fue Candidiasis pseudo-
membranosa, encontrada en 29 pacientes
(ver tablas 3y 4).

De acuerdo con la carga viral, 73.8 % de los
pacientes tenian cargas con valores meno-
res a 50.000 copias y el 26.2 % superiores a
50.000 copias, sin mostrar asociacion; de los
82 pacientes que presentaron lesiones aso-
ciadas, 54 tenian cargas virales inferiores a
50.000 copias, y la candidiasis pseudomem-
branosa se presenté como la patologia mas
frecuente, con 30 pacientes (ver tablas 2 y 3).

En relacién con la terapia antirretroviral y el
riesgo de presentar manifestaciones orales
asociadas a VIH, se encontro6 que los pacien-
tes que recibieron monoterapia tienen me-
nor riesgo de presentar lesiones orales OR:
0.20, IC: 0.00- 0.96 (P<0.02) (ver tabla 5).

Tabla 3
Farmacoterapia y carga viral en

pacientes con VIH

VARIABLE N° 141 %
FARMACOTERAPIA ACTUAL
IP/INTR 80 56,7
INTR/INNTR 37 26,2
INTR 12 8,5
IP/INNTR 8 5,7
P 4 2,8
NIVELES DE CARGA VIRAL
<50000 Copias/ml 104 73,8
>50000 Copias/ml 37 26,2

Fuente: Datos tabulados por los autores.

Tabla 4
Relacion manifestaciones orales y terapia antirretroviral

FARMACOTERAPIA NUMERO DE CASOS
MONOTERAPIA BITERAPIA
MANIFESTACIONES NUMERO N° = 82 % INTR IP IP/INTR | INTR/INNTR | IP/INNTR

Estomatitis aftosa recurrente 2 1,3 1 1

Candidiasis eritematosa 6 4,2 4 2

Candidiasis pseudomembranosa 47 31,3 30 17

Papiloma 4 2,7 4 0

Gingivitis marginal 15 10,0 8 7

Periodontitis del adulto 3 2,0 2 1

Xerostomia 5 3,3 5 0

Fuente: Datos tabulados por los autores.
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Tabla 5
Relacion de la terapia antirretroviral como
factor de riesgo para manifestaciones orales

asociadas a VIH

VARIABLE OR IC P

MONOTERAPIA 0,20 0,00-0,96 | 0,02049

Fuente: Datos tabulados por los autores.
DISCUSION

La prevalencia de lesiones orales asocia-
das a VIH en el actual estudio fue de 59.5
%, porcentaje que difiere de la prevalencia
reportada por un estudio, en el cual fue su-
perior, 86.6 % (16), y en otro, en el que la
diferencia reportada fue menor, 33,2 % (17),
lo que explica una posible relacion entre las
lesiones orales como factor potencial deter-
minante de la infeccion por el VIH.

Con respecto a la candidiasis oral como la
lesiéon mas frecuente, varios autores eva-
luaron la prevalencia de lesiones bucales
en pacientes con VIH relacionadas con el
recuento de células CD4 y carga viral y re-
portaron que la candidiasis oral fue la pato-
logia mas frecuente, representando el 61 %
(18); en otro estudio se estimo la prevalen-
cia de lesiones orales y el estado serologico
del VIH en 512 pacientes y se afirmo que la
candidiasis fue la manifestacion oral con
mayor presencia, en un 95 % (19). Benito et
al. identificaron las manifestaciones bucales
en pacientes VIH positivos y su relacion con
valores de linfocitos CD4; en los resultados
reportaron la candidiasis como la segunda
enfermedad mas frecuente en un 22,22 %
(20). En este estudio, la candidiasis oral fue
la lesion que mayormente se presentd en un
35.5 %.

De acuerdo con los tipos de subtipos can-
didiasis, en un estudio se determin¢ la pre-
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valencia de lesiones orales por candida en
pacientes con sida sometidos a terapia anti-
rretroviral altamente activa, donde el 79.5%
de los pacientes presento el subtipo pseu-
domembranosa (21); en otro estudio eva-
luaron la prevalencia de lesiones orales y
el comportamiento de la salud bucal de los
pacientes VIH positivos y reportaron la pre-
sencia de candidiasis pseudomembranosa
en el 27 % de la poblacion estudiada (22). En
un estudio en pacientes con VIH Guteta et
al. reportaron que el subtipo pseudomem-
branoso como lesion oral se presento en el
20,1 % (23); en este estudio, el subtipo pseu-
domembranosa se presentd en el 86.7 %, lo
cual explica que la candidiasis es una de
las manifestaciones orales frecuentemente
asociada a la enfermedad, relacionandose
ampliamente con el grado de inmunosu-
presion.

Con relacion a la terapia farmacologica an-
tirretroviral, se realiz6 un estudio en el que
se determino el efecto de la terapia antirre-
troviral en la prevalencia de manifestacio-
nes orales en pacientes VIH, y se reporto
que el 13 % fueron tratados con monotera-
pia, el 46 % estaban con tratamiento dual
y el 40 % en terapia triple. Los resultados
demostraron que los pacientes tratados con
monoterapia tuvieron significativamente
mas lesiones orales que los sujetos de doble
y triple terapia P < 0.05 (24), lo cual difiere
de lo reportado en este estudio, en el que el
12 % de los pacientes estaban siendo trata-
dos con monoterapia y 88 % con biterapia;
aquellos tratados con monoterapia presen-
taron menos manifestaciones orales que los
tratados con biterapia, con valores estadis-
ticamente significativos: OR: 0.20, IC: [0.00-
0.96] (P<0.02). Dichas diferencias se podrian
explicar, ya que el nimero de la muestra
del estudio mencionado fue diferente al de
este estudio; el numero de pacientes inclui-
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dos en el grupo de monoterapia (12 %) de
este estudio estaba en desproporcion com-
parandolo con el grupo de biterapia (88 %).
Ademas, en el primero se presentaron mas
alternativas de tratamiento farmacoldgico,
como combinaciones con tres farmacos. Es
importante destacar que la combinacion de
diferentes antirretrovirales como terapéuti-
ca aporta beneficios al sistema inmune del
paciente afectado, a pesar de provocar ma-
yores manifestaciones orales.

De acuerdo con la carga viral, Margiotta et
al. evaluaron las lesiones orales en pacientes
con VIH y la correlacion con los parametros
de laboratorio como células CD4 y carga vi-
ral. En las conclusiones afirman que existe
una fuerte asociacion con un alto nivel de la
carga viral y las lesiones orales en pacientes
con VIH; ademads, la carga viral podria ser
de utilidad en el seguimiento de la terapia
antirretroviral (25). Nicolatou et al. investi-
garon la asociacion entre la prevalencia de
las lesiones orales en pacientes con VIH y
la terapia antirretroviral altamente activa
que incluye un inhibidor de la proteasa, y
reportaron que las lesiones orales se incre-
mentaron significativamente en los pacien-
tes con la carga viral alta (26); lo cual difie-
re de las conclusiones de los autores antes
mencionados, quienes afirman que entre
mas se incremente el niimero de copias del
virus existe mayor riesgo de presentar ma-
nifestaciones orales. En este estudio donde
mayormente se presentaron manifestacio-
nes orales asociadas a VIH fueron en valores
menores a 50.000 copias, lo cual representa
el 65.4 %.

CONCLUSIONES

Los pacientes que presentaron menos lesio-
nes orales fueron tratados con monoterapia
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como terapéutica farmacoldgica antirretro-
viral que aquellos tratados con biterapia;
existe menos riesgo de presentar manifes-
taciones orales si se administra un solo far-
maco antirretroviral y la carga viral no estd
relaciona con las manifestaciones orales en
sujetos infectados con VIH.

RECOMENDACIONES

Se destaca la importancia de este tipo de es-
tudios que aportan conocimientos referen-
tes a la terapia antirretroviral que incluyen
varios farmacos, enfocando al odontdlogo
en la fase preventiva, ya que con estas tera-
pias mas activas los pacientes son mas pro-
pensos a manifestar lesiones orales.

Financiacién: Universidad de Cartagena (Co-
lombia).

Conflicto de interés: Ninguno.
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