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Resumen 

Propósito de la revisión 

Para revisar la literatura reciente publicada en tres áreas: control progresivo / no viral a largo plazo; predictores de 
la carga viral de punto de referencia / progresión de la enfermedad; y el impacto potencial de la terapia 
antirretroviral (ART) en la infección temprana por VIH. 

Hallazgos recientes 

El curso natural de la infección por VIH no tratada varía ampliamente con algunos individuos VIH positivos capaces 
de mantener altos recuentos de células CD4 y / o una carga viral suprimida en ausencia de ART. Aunque son 
similares, es probable que los procesos mecanicistas subyacentes que conducen a la no progresión a largo plazo y 
el control viral difieran. Se espera que los esfuerzos de investigación continuos concertados identifiquen los 
factores del hospedador que están relacionados causalmente con estos fenotipos, lo que brindará oportunidades 
para el desarrollo de nuevas estrategias de tratamiento o prevención. Aunque hay cada vez más pruebas de que el 
inicio de la TAR durante la infección primaria puede prevenir el deterioro inmunológico que, de lo contrario, se 
vería en la infección por VIH no tratada, estudios recientes no abordan los beneficios clínicos a largo plazo de la 
TAR en esta etapa tan temprana. 

Resumen 

Una mejor comprensión de las influencias relativas de los factores víricos, del huésped y ambientales en el curso 
natural de la infección por el VIH tiene el potencial de identificar nuevos objetivos para la intervención para 
prevenir y tratar a las personas infectadas con el VIH. 

Palabras clave: tratamiento antirretroviral, progresión de la enfermedad, control de élite, no progresión a largo 
plazo, historia natural, infección primaria por VIH 

INTRODUCCIÓN 

En los primeros días de la epidemia del VIH, el conocimiento sobre la historia natural del VIH se acumuló 
rápidamente. Sin embargo, el uso generalizado de la terapia antirretroviral efectiva (ART) trajo un cambio en el 
enfoque de la comunidad de investigación, alejando de los estudios de historia natural a los de la infección 
tratada. Sin embargo, en los últimos años hemos visto muchos avances en nuestro conocimiento sobre historia 
natural. Para los fines de esta revisión, nos centraremos en tres áreas de relevancia para el tratamiento de los 
médicos: la no progresión a largo plazo y el control viral; predictores del punto de ajuste de la carga viral y la 
progresión de la enfermedad; y el impacto potencial del tratamiento antirretroviral en la infección temprana por 
VIH. 

AUSENTES NO PROGRESORES Y CONTROLADORES DE ELITE 

The natural course of untreated HIV infection varies widely. The past decade has seen considerable interest in the 
identification of subgroups of HIV-positive persons who exhibit distinct patterns of disease progression. It is hoped 
that the information obtained through the identification of such individuals might provide insight for the 
development of vaccines and novel treatment approaches. 

Los no progresores a largo plazo (LTNP, por sus siglas en inglés) son personas que permanecen asintomáticas 
durante un período prolongado de tiempo sin tratamiento antirretroviral con un alto recuento de células CD4 
(consulte las reseñas de Poropatich y Sullivan y Gaardbo et al. [ 1 , 2▪ ]). Aunque se informa ampliamente que 1 a 
5% de la población VIH-positiva es LTNP, estas estimaciones se complican por el hecho de que no existe una 
definición estandarizada de un LTNP y, por lo tanto, se usan definiciones (y la forma en que se aplican). 
particularmente en presencia de la variación de seguimiento y el recuento de células CD4 irregularmente medidos) 
difieren ampliamente (Tabla (Tabla 1)1 ) [ 3 - 5 , 6 

▪▪
 , 7 , 8]. Por ejemplo, Madec et al. [ 3 ] identificaron individuos 

asintomáticos que permanecieron sin tratamiento antirretroviral durante más de 8 años con un recuento de 
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células CD4 de más de 500 células / μl; Usando esta definición, el 9% de su población clínica se identificó como 
LTNP. Usando una definición similar pero con solo 7 años de seguimiento, Okulicz et al. [ 4 ] reportaron una 
prevalencia de 5.02% en una cohorte militar. En contraste, solo el 0,4% de los pacientes en la base de datos del 
Hospital de Francia sobre el VIH fueron identificados como LTNP [ 5 ]. En un estudio del Reino Unido, Mandalia et 
al. [ 6 

▪▪
] identificaron individuos asintomáticos sin tratamiento antirretroviral infectados con VIH durante más de 7 

años. De 312 de estos pacientes, solo 50 tenían recuentos de células CD4 estables, y solo 13 tenían recuentos de 
células CD4 consistentemente en el rango normal. Por lo tanto, el LTNP representó solo el 0.2% de los pacientes 
que asistieron a la atención, una tasa mucho más baja que la reportada por Okulicz et al. , probablemente debido a 
la necesidad adicional de que los individuos tuvieran recuentos de células CD4 estables. 

tabla 1. Definiciones de no progresores a largo plazo utilizados en estudios recientes 

Autor 
(referencia) 

Síntomas 
permitidos 

ART 
permitido 

Periodo de 
seguimiento 

Requisito 
de CD4 

Requisitos adicionales 
/ comentarios 

Prevalencia 
informada 

Madec et 
al. [ 3 ] 

Asintomático No ARTE > 8 años 
después de la 
primera prueba 
positiva de VIH 

Todas 
≥500 
células / 
μl 

El estudio incluye una 
alta proporción de 
seroconvertidores 
conocidos 

9.0% 

Okulicz et 
al. [ 4 ] 

Sin sida No ARTE > 7 años 
después del 
diagnóstico 

Todas 
≥500 
células / 
μl 

- 5.0% 

 Sin sida No ARTE > 10 años 
después del 
diagnóstico 

Todas 
≥500 
células / 
μl 

- 2.0% 

Grabar et 
al. [ 5 ] 

Asintomático No ARTE > 8 años 
después del 
diagnóstico 

Nadir> 
500 
células / 
μl 

Al menos tres 
evaluaciones de ARN 
CD4 y VIH disponibles 
en 5 años antes de 
2005 

22.3% 

 Asintomático No ARTE > 8 años 
después del 
diagnóstico 

Nadir> 
600 
células / 
μl 

Como anteriormente 11.4% 

 Asintomático No ARTE > 8 años 
después del 
diagnóstico 

Nadir> 
600 
células / 
μl 

Como antes, y una 
pendiente positiva de 
CD4 durante 5 años 
antes de 2005 

2.8% 

Mandaliaet 
al. [ 6 

▪▪
] 

Asintomático No ARTE > 7 años 
después del 
diagnóstico 

> 450 
celulas / 
μl 

Pendiente estable de 
CD4 (≥0 células / μl por 
año) durante todo el 
período de seguimiento 

0.2% 

Gaardbo et 
al. [ 7 ] 

No se indica No ARTE > 10 años 
después del 
diagnóstico 

> 350 
células / 
μl 

Carga viral> 5000 
copias / ml 

N  = 14, 
prevalencia 
no declarada 

Ballana et 
al. [ 8 ] 

No se indica No ARTE > 10 años 
después del 
diagnóstico 

Todos> 
500 
células / 
μl 

Carga viral <10 000 
copias / ml 

N  = 155, 
prevalencia 
no declarada 

ART, terapia antirretroviral. 
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Box 1  

El estado de LTNP se puede perder y, por lo tanto, la prevalencia informada de LTNP dentro de un estudio 
dependerá del período de seguimiento requerido. En el estudio de Madec [ 3 ], el estado de LTNP se perdió 
después de 8 años en 36 de los 60 LTNP; la pérdida del estado de LTNP generalmente se debió a la disminución de 
los recuentos de células CD4 y al inicio de la terapia antirretroviral, aunque un pequeño número de individuos 
experimentaron la enfermedad en estadio B / C en los Centros para el Control de Enfermedades. Los factores 
predictivos de la pérdida del estado de LTNP fueron un alto nivel basal de ADN del VIH y un aumento más rápido 
del ADN del VIH durante los primeros años de seguimiento, lo que sugiere la presencia de una replicación viral en 
curso (pero de bajo grado). De hecho, los niveles de ARN del VIH en plasma aumentaron en 0.04 log 10 Copias / ml 
por año durante los primeros 8 años posteriores al diagnóstico. Cuando el período requerido de seguimiento se 
incrementó de 7 a 10 años en una cohorte militar [ 4 ], la prevalencia del estado de LTNP se redujo de 5 a 2%. El 
hecho de que el estado de LTNP de una persona puede cambiar ha llevado a algunos a sugerir que, en lugar de 
representar a un grupo distinto de personas con VIH, es más probable que las personas con LTNP representen a las 
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personas en un extremo de la cola de una distribución Normal [ 6 
▪▪

 ]. Como tal, es probable que virtualmente 
todas las personas VIH-positivas eventualmente experimenten la progresión de la enfermedad si no se tratan. 

Más recientemente, el interés se ha desplazado hacia la identificación de individuos que pueden suprimir la 
replicación del VIH hasta tal punto que los niveles de carga viral siguen siendo indetectables en ausencia de TAR 
[ 9 ]. Estos individuos generalmente se conocen como controladores de élite o controladores virales.  

En la cohorte militar descrita por Okulicz et al. [ 4] los controladores de elite se definieron como pacientes sin 
tratamiento antirretroviral infectados con VIH durante más de 12 meses con al menos tres determinaciones de 
ARN de VIH indetectables longitudinales.  

Se permitió a los individuos tener niveles ocasionales de ARN del VIH de hasta 1000 copias / ml, siempre que estos 
episodios representaran la minoría de todas las determinaciones. Estos controladores de élite se distinguieron de 
los controladores virémicos en los que la mayoría de las cargas virales estaban en el rango de 1000 a 2000 copias / 
ml.  

En total, el 0,6% de los 4586 individuos fueron identificados como controladores de élite y el 3,3% como 
controladores virémicos. El control virológico se estableció una mediana de 1 año después de la seroconversión, 
duró 846 y 1085 días en controladores de élite y controladores virémicos, respectivamente, y se asoció con un 
riesgo reducido de progresión clínica.  

Curiosamente, aunque los controladores de élite experimentaron un aumento inicial en el recuento de células CD4 
seguido de estabilización, los controladores virémicos generalmente experimentaron una pérdida de células 
CD4. Goujardet al. [ 10 ] confirmaron que el estado de los controladores de élite se estableció temprano después 
de la infección primaria en la cohorte Agence Nationale de Recherche sur le Sida PRIMO. 

Si bien hay una clara superposición entre los grupos de controladores de LTNP y elite, no todos los LTNP tienen una 
carga viral suprimida, y no todos los controladores de élite tienen recuentos altos de células CD4. Además, el 
estado de LTNP no es necesariamente protector contra la progresión clínica. Un estudio inicial del grupo CASCADE 
[ 11 ] sugirió que el 15 y el 7% de los controladores de élite infectados con VIH durante más de 16 años tenían 
recuentos de células CD4 inferiores a 350 células / μl o SIDA, respectivamente.  

Un estudio más reciente del grupo [ 12 ] demostró que la proporción de controladores de élite con al menos un 
recuento de células CD4 inferior a 500 células / μl varió entre 45 y 53%, según la definición de controladores de 
élite. Sedaghat et al. [ 13] notaron que las pendientes de CD4 en los controladores de élite variaban 
sustancialmente con tasas de pérdida de CD4 de hasta 53 células / μl por año en algunos individuos.  

Utilizando un ensayo de carga viral altamente sensible, Pereyra et al. [ 14 ] informaron que la carga viral mediana 
era de 2 copias / ml en 90 controladores de élite. La viremia de bajo nivel estaba presente en la mayoría de los 
controladores de élite; La pérdida de CD4 fue más común entre aquellos con viremia de bajo nivel que en aquellos 
sin virus detectable. Boufassa et al. [ 15 ] informaron que la progresión clínica e inmunológica en los controladores 
de élite estaba restringida a aquellos que experimentaban 'blips' de carga viral. 

Más recientemente, Groves et al. [ 16 
▪▪

] identificaron pacientes sin tratamiento antirretroviral que habían 
mantenido una carga viral inferior a 2000 copias / ml durante más de 12 meses. Los controladores típicos tuvieron 
un promedio de recuento de células CD4 reciente de más de 450 células / μl (2.1% de la población), mientras que 
los controladores de discordia tuvieron un promedio de recuento de células CD4 recientes de menos de 450 
células / μl (0.6%).  

Por lo tanto, en este estudio, el término controlador de discordia se usó para identificar a las personas que habían 
experimentado una pérdida de células CD4 a pesar del control viral. No hubo diferencias significativas en la carga 
viral o factores demográficos entre los dos grupos. Curiosamente, hubo una sugerencia de una mayor frecuencia 
de infección con el virus del subtipo C en los controladores de la discordia (40% de los pacientes) en comparación 
con toda la población clínica, de los cuales el 25,1% estaba infectado con el subtipo C; 

Al igual que con LTNP, varios estudios han intentado identificar los factores asociados con el estado del 
controlador de élite. Yang et al. [ 17 ] consideraron los números relativos y absolutos de células T ingenuas en una 
cohorte de controladores de élite con recuentos de células CD4 normales o en disminución en individuos tratados 
con TAR. Las proporciones relativas de células T CD4 y CD8 vírgenes se redujeron en los controladores de élite, 
asemejándose a los patrones observados en individuos con infección por VIH progresiva no tratada.  

Los autores concluyeron que la pérdida de células CD4 T ingenuas es una característica universal de los 
controladores de élite, a pesar de la capacidad de dichos individuos para mantener cargas virales 
indetectables. Chen et al. [ 18] sugirió, basándose en la experimentación in vitro, que los linfocitos naive CD4 de 
los controladores de élite eran menos susceptibles a la infección por VIH que los linfocitos de individuos 
progresistas o no infectados. Esta característica específica se vinculó con la regulación positiva de una quinasa 
celular (p21). Mahnke et al. [ 19▪] compararon a los pacientes que mantenían niveles bajos de viremia 
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(controladores) con aquellos que experimentaban progresión de la enfermedad dentro de los 2 años posteriores al 
diagnóstico (progresores rápidos) y con enfermedades progresivas que no requerían TAR (progresores 
lentos). Aunque los tipos de antígeno leucocitario humano (HLA) benéficos (HLA-B ∗ 27, B ∗ 57 y B ∗ 58) se 
observaron con mayor frecuencia en los controladores (57%), también se expresaron en un 23% de los progresores 
lentos.  

Los progresores tenían más probabilidades de estar coinfectados con el virus C del GB que los controladores, la 
coinfección con la cual algunos informaron previamente que se asociaba con una tasa más lenta de progresión de 
la enfermedad en la infección por VIH [ 20+, pero la mutación CCR5 Δ32 se distribuyó de manera similar entre los 
grupos. La carga viral del VIH en el plasma no difirió entre los progresores, pero la carga viral asociada a las células 
aumentó en los progresores rápidos y disminuyó en los controladores.  

Aunque la frecuencia de las células T CD38 
+
 CD8 

+
 fue un fuerte predictor de la progresión de la enfermedad en el 

primer año después de la infección por VIH, y fue suficiente para distinguir a los progresores de los controladores, 
esta medida por sí sola no pudo diferenciar entre los progresores rápidos y los lentos. 

Como los dos grupos de individuos parecen ser clínicamente distintos, lo que sugiere diferencias en los procesos 
que conducen a la no progresión a largo plazo y el control de la élite, varios grupos de investigación han intentado 
investigar si existen diferencias demográficas o biológicas entre estos dos grupos de pacientes [ 4 ]. 

Groves et al. [ 16 
▪▪

] informaron de una disminución más marcada del subconjunto de células T ingenuas en los 
controladores de discordia que en los controladores típicos, pero una tendencia hacia el aumento de las células 
CD4 de la memoria efectora activada en los controladores típicos.  

La activación de células T CD8 se incrementó a un nivel similar (en comparación con los no controladores) en 
ambos grupos de controladores. Los autores concluyeron que a pesar de los recuentos de células CD4 más bajos 
en los controladores de discordia, su patrón de activación de células T CD8 se parecía más al de los controladores 
típicos. Al igual que con otros estudios, los controladores de discordancia tenían mayores cargas de ADN viral que 
los controladores típicos, lo que sugiere una replicación viral continua en este subgrupo. 

Shaw et al. [ 21 ] compararon los controladores virales (individuos con carga viral <1000 copias / ml durante> 5 
años) con los progresores virémicos lentos (individuos con una carga viral> 10 000 copias / ml pero que habían 
mantenido un recuento de células CD4> 500 células / μl para> 7 años) y progresores virémicos (individuos 
infectados durante un tiempo similar con carga viral> 10 000 copias / ml pero recuento de células CD4 <500 células 
/ μl).  

Los progresores virémicos lentos tenían niveles más altos de marcadores de activación inmunitaria de la mucosa y 
un bajo número de Tregs de la mucosa, lo que sugiere que otros factores, además de la activación inmunitaria, 
explican este fenotipo. Gaardbo et al. [ 7] informaron que el LTNP tenía una mayor frecuencia de células CD4 y CD8 
activadas en comparación con los controladores virales, pero niveles similares a los progresores. Ballana et al. [ 8 ] 
resultados confirmados de otros estudios [ 22 ] que muestran que un polimorfismo de un solo nucleótido 35 kb en 
sentido ascendente del gen HLA-C (−35C / T) está asociado con el estado de LTNP. 

Activación CD4-HIV específica es una característica de control viral [ 23 ], pero, como se indicó anteriormente y 
revisado recientemente [ 24 ] (véase la Fig. Fig.1),1 ), muchos otros factores del huésped se han relacionado con 
este fenotipo, incluyendo factores de restricción celular como APOBEC, tetherin y el SAMHD1 recientemente 
identificado [ 25 , 26 ].  

Además, varios factores virales también pueden desempeñar un papel, incluidas las eliminaciones o mutaciones 
con los genes virales [ 27].] que puede tener un impacto en la capacidad del virus para replicarse. Se espera que los 
esfuerzos de investigación en curso coordinados aclaren si alguno de estos factores del hospedador está 
relacionado causalmente con el control viral o si simplemente refleja variaciones intrínsecas en la capacidad del 
virus para replicarse. Si algún huésped o factor viral tiene una influencia importante en la replicación viral, este 
descubrimiento abrirá un campo de posibilidades para mejorar o imitar estos factores del huésped como parte de 
una estrategia de intervención terapéutica o preventiva. 
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FIGURA 1- Mecanismos potenciales de la supresión viral en los controladores del VIH. Adaptado de [ 24 ]. 

 

OTROS PREDICTORES DE PUNTO DE CONJUNTO DE CARGA VIRAL Y PÉRDIDA DE CD4 

La posibilidad de que pueda haber un vínculo entre el punto de ajuste de la carga viral y la carga viral de la pareja 
infectante fue planteada por Hecht et al. [ 28 ] que demostraron que en 24 pares de transmisión, la carga viral en 
el donante estaba estrechamente asociada con la carga viral en la presentación en la pareja seroconversora 
(coeficiente de correlación = 0,55). Utilizando un nuevo enfoque filogenético para determinar la heredabilidad, 
Alizon et al. [ 29] concluyeron que hasta la mitad de la variación en el punto de ajuste de la carga viral entre 
individuos en el Estudio de cohorte de VIH en Suiza podría ser hereditaria de sus parejas infectantes. Estas 
observaciones apoyan la idea de que el VIH tiene una capacidad replicativa intrínseca variable y sugieren que esta 
característica se mantiene después de la transmisión. 

Los predictores del punto de ajuste de la carga viral fueron investigados por Lingappa et al. [ 30 
▪▪

 ] en 141 
seroconversores africanos. En el análisis multivariable, las cargas virales más altas en los socios de origen se 
asociaron con puntos de ajuste de carga viral más altos en los seroconversores. La proporción de variación en el 
punto de ajuste que podría atribuirse a la carga viral del socio fuente, después de controlar otros factores, fue del 
6%. A pesar de esta baja proporción, los autores concluyeron que la carga viral del socio fuente era el factor 
predictivo más significativo del punto de ajuste de la carga viral en el seroconvertidor. Yue et al. [ 31 

▪▪
] también 

observó la proporción relativamente pequeña de la varianza en el punto de ajuste de la carga viral que podría 
explicarse por la carga viral en el asociado de origen.  

En un análisis de 195 pares de transmisión de Zambia, la carga viral en los socios fuente explicó solo alrededor del 
2% de la varianza en los puntos de ajuste de la carga viral de los seroconvertidores. En general, el punto de ajuste 
de la carga viral fue una función de la carga viral del compañero de origen, el sexo del seroconvertidor, los alelos 
HLA clase I del seroconvertidor y el intercambio de alelos HLA-I entre socios en un par de transmisión. En conjunto, 
estos factores representaron hasta el 37% de la varianza en el punto de ajuste de la carga viral. Roberts et al. [ 32] 
informaron que la concentración de cinco citoquinas plasmáticas (IL-12p40, IL-12p70, IFN-γ, IL-7 e IL-15) predijo el 
66% de la variación en el punto de ajuste de la carga viral en 40 mujeres sudafricanas. Grinsztejn et al. [ 33▪ ] 
informaron que las mujeres en el estudio de Evaluación prospectiva de antirretrovirales en entornos de recursos 
limitados (PEARLS) tenían una carga viral media preART inferior más baja que los hombres; mientras que la 
diferencia de sexo se relacionó con el recuento de células CD4, fue independiente del país y persistió en aquellos 
con un recuento de células CD4 inferior a 200 células / μl. 

Otros factores predictivos de la progresión de la enfermedad incluyen la transmisión de cepas resistentes del VIH 
[ 34 ] y la diversidad de la envoltura del virus en el individuo después de la seroconversión [ 35▪ ]. En el último 
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estudio, la diversidad viral en la posteroconversión de 1 año se asoció con una progresión acelerada hacia el SIDA 
clínico o un bajo recuento de células CD4, aunque no con el punto de ajuste de la carga viral en sí. Los autores no 
pudieron determinar si la diversidad viral es una causa directa de inmunodeficiencia o una consecuencia de la 
respuesta del individuo a la infección. En un estudio pequeño de 50, adultos crónicos, asintomáticos, sin 
tratamiento antirretroviral, procedentes del Reino Unido y China [ 36 ], la capacidad inhibitoria antiviral de 
CD8 

+
Las células T fueron altamente predictivas de la pérdida de células CD4 en la infección temprana por 

VIH. Audige et al. [ 37 ] informaron que los progresores rápidos (aquellos con un recuento de células CD4 <200 
células / μl dentro de 7,5 años) tuvieron recuentos de células CD4 posteroconversión significativamente más bajos 
que los progresores intermedios (7,5-12 años) o lentos (> 12 años); los progresores rápidos tenían densidades de 
CD4 en la superficie celular que disminuían más rápidamente que los progresores lentos. 

 

TERAPIA ANTIRETROVIRAL DURANTE LA INFECCIÓN PRIMARIA DEL VIH 

Existe un consenso global de que existe una relación beneficio / beneficio favorable para iniciar la terapia 
antirretroviral en pacientes con síntomas relacionados con el VIH o con un recuento de células CD4 inferior a 350 
células / μl. Debido al riesgo de progresión de la enfermedad en estos individuos, los beneficios del tratamiento 
antirretroviral superan cualquier riesgo potencial de reacciones adversas a los medicamentos. Tal beneficio 
favorable: la relación de riesgo aún no se ha establecido para iniciar el tratamiento antirretroviral más temprano 
en el curso de la infección en individuos asintomáticos. 

Varias publicaciones recientes proporcionan evidencia adicional de que el inicio de la terapia antirretroviral 
durante la infección primaria puede prevenir el deterioro inmunológico, que de lo contrario se vería en la infección 
por VIH no tratada. En un estudio observacional, el 64% de los individuos que iniciaron el tratamiento 
antirretroviral durante la infección primaria mantuvieron un recuento de células CD4 de más de 900 células / μl en 
comparación con solo el 34% de los que aplazaron el tratamiento del TAR para un momento posterior [ 38▪ ].  

En el ensayo de terapia antirretroviral de pulso corto en la seroconversión del VIH (SPARTAC, por sus siglas en 
inglés), 366 adultos con infección primaria fueron asignados al azar para recibir TAR o TAR a corto plazo (12 
semanas) o a más largo plazo (48 semanas), o para diferir la TAR hasta las células CD4 el conteo disminuyó a 
menos de 350 celdas / μl * 39 

▪▪
].  

El uso inmediato de la terapia antirretroviral redujo la posibilidad de experimentar un recuento de células CD4 de 
menos de 350 células / μl mientras el paciente permanecía en tratamiento antirretroviral, pero no más allá de la 
duración del tratamiento. Usando datos de la colaboración observacional de CASCADE, Zugna et al. [ 40▪ ] 
informaron que aunque los individuos que iniciaron el tratamiento dentro de los 12 meses posteriores a 
la seroconversión tenían más probabilidades de interrumpir la terapia que los que iniciaron el tratamiento durante 
una infección crónica, las tasas de fracaso virológico y el cambio de tratamiento fueron similares entre los dos 
grupos. 

Aunque estos estudios demuestran que la terapia antirretroviral puede prevenir el deterioro del sistema 
inmunitario que, de otro modo, se vería sin tratamiento, no abordan si quienes inician la terapia antirretroviral 
durante la infección primaria experimentan algún beneficio clínico a largo plazo (en términos de reducción de la 
morbilidad o la mortalidad) este tratamiento, y por lo tanto si el hecho de permitir que los recuentos de células 
CD4 caigan a niveles más bajos, tendrá consecuencias negativas apreciables a corto o largo 
plazo. Desafortunadamente, dicha información solo se puede obtener a partir de estudios clínicos de punto final 
con el requisito de tamaños de muestra sustancialmente más grandes. El estudio en curso sobre la sincronización 
estratégica del tratamiento antirretroviral (START, por sus siglas en inglés) [ 41 ] pretende abordar esta cuestión. 

 

CONCLUSIÓN 

Aunque el curso clínico, inmunológico y virológico de la infección por VIH no tratada es variable, pocas personas 
seguidas durante más de 8 a 10 años permanecen sin ninguna evidencia de progresión de la enfermedad. La 
variación en las características virales, las respuestas de defensa del huésped (probablemente explicadas por la 
variación en la genética del huésped) y los factores ambientales pueden contribuir a la variación en el curso natural 
de la infección por VIH. Está surgiendo una mejor comprensión de la influencia relativa de estos factores. Esta línea 
de investigación tiene el potencial de identificar nuevos objetivos de intervención para prevenir y tratar a las 
personas infectadas por el VIH. 
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