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CONCLUSION. HIV/HCV coinfection does not reduce the

benefits obtained from HAART.
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Introducción
El tratamiento antirretroviral (TAR) ha logrado dismi-

nuir drásticamente la morbimortalidad en los niños infec-
tados por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH),
trasformando en nuestro medio la infección por el VIH/
sida en una enfermedad crónica1,2. Esto ha sido especial-
mente notorio tras la introducción de los inhibidores de la
proteasa en pautas conocidas como tratamiento antirre-
troviral de gran actividad (TARGA)3.

No obstante, la imposibilidad de erradicar el virus con
los tratamientos actuales hacen necesarios tratamientos
prolongados que, en muchas ocasiones, se han de mante-
ner de manera indefinida en los pacientes4,5.

La infección por el virus de la hepatitis C (VHC) se ha
identificado en nuestro medio como una causa importante
de morbimortalidad en pacientes adultos, coinfectados a
su vez por el VIH6. Aunque en la población adulta existen
datos disponibles sobre la coinfección VIH/VHC, en niños
coinfectados por ambos virus existen menos estudios dis-
ponibles en la actualidad y sobre todo durante períodos
prolongados de TAR7. Nosotros presentamos los resulta-
dos de un estudio retrospectivo y longitudinal realizado en
cinco niños coinfectados por VIH/VHC que mantuvieron
un TARGA con lopinavir/ritonavir (LPV/r) durante más de
4 años, comparando su evolución con una cohorte de 72 ni-
ños exclusivamente infectados por el VIH con TARGA con
LPV/r durante un período mínimo de 12 meses.

Métodos
Población de estudio y diseño

Se incluyeron en el estudio niños coinfectados por VIH/VHC que
hubieran comenzado una pauta TARGA con LPV/r entre los años
2001 y 2002 y que tuvieran un seguimiento mínimo de 48 meses. No
hubo limitación en el nivel basal de carga viral ni en el recuento de cé-
lulas T CD4+ para entrar en el estudio. Se exigió que los pacientes hu-
bieran recibido previamente TAR pero que no hubieran recibido tra-
tamiento previo con LPV/r. Los cinco niños incluidos pertenecían a
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cuatro hospitales terciarios españoles, donde existía una consulta pe-
diátrica especializada en infección por el VIH/sida. Los niños fueron
controlados cada 3 meses durante el seguimiento mediante la reali-
zación de una entrevista clínica, exploración física y control analítico
según los protocolos existentes en cada hospital. El cumplimiento te-
rapéutico se controló en cada visita mediante recuento de pastillas y
entrevistas a los padres y/o tutores. El estudio se llevó a cabo según
la declaración de Helsinki y fue aprobado por el comité de ética de
cada hospital.

Como grupo de compación, se empleó una cohorte de 72 niños in-
fectados exclusivamente por el VIH controlados en ocho hospitales ter-
ciarios españoles, que hubieran comenzado un TARGA con LPV/r en-
tre los años 2000 y 2003 y que tuvieran un seguimiento mínimo de
12 meses. Se compararon las características clínicas y epidemiológicas
basales de ambos grupos, así como sus antecedentes de TAR. Se con-
sideró también la presencia de nuevos fármacos antirretrovirales, que
junto al LPV/r constituían el TARGA.

Análisis estadístico
La descripción de las características basales de la población se ex-

presaron mediante media y desviación estándar (DE) o frecuencia y
porcentajes. Debido a que el tamaño de los grupos comparados era tan
diferente, no se realizaron comparaciones estadísticas entre los dos
grupos. El seguimiento durante los primeros 60 meses se expresó me-
diante las variaciones en los valores medios de los diferentes paráme-
tros medidos. El análisis estadístico se realizó con el programa SPSS
versión 12.0.

Resultados
De los cinco niños coinfectados por VIH/VHC, cuatro ha-

bían adquirido ambas infecciones por vía vertical y un pa-
ciente hemofílico fue contagiado tras una transfusión de
hemoderivados en los primeros años de vida, que se le de-
tectó a los 2,5 años. Las características basales de estos
cinco niños se resumen en la tabla 1. Se dispuso del geno-
tipo del VHC en cuatro niños; dos tenían el genotipo 3, uno
el genotipo 2a y otro el genotipo 1.

Los cinco pacientes continuaron el tratamiento con
LPV/r y al finalizar el estudio tenían un tiempo medio de
seguimiento de 56,7 meses (DE: 4,4 meses) frente al grupo
de 72 niños monoinfectados por el VIH con TARGA con
LPV/r, que tuvieron un tiempo medio de seguimiento de
48,2 meses (DE: 14,3 meses). La edad media al final del
seguimiento en los cinco pacientes coinfectados fue de
14,9 años (DE: 4,6 años) y en el grupo de 72 pacientes in-
fectados exclusivamente por el VIH fue de 13,4 años (DE:
3,8 años).

Como se resume en la tabla 1, los cinco niños coinfecta-
dos por el VIH/VHC tenían antecedentes de TAR más pro-
longado que los 72 niños no coinfectados por el VHC, me-
jores parámetros nutricionales y cifras de colesterol ligado
a lipoproteínas de baja densidad (cLDL) y de fosfatasa al-
calina basales más bajas, así como niveles de transamina-
sas considerablemente más elevados. No existían diferen-
cias significativas en el recuento basal de células T CD4+ y
CD8+ y la carga viral plasmática entre ambos grupos. Un
mayor porcentaje de pacientes coinfectados por el VHC
respecto al grupo de niños monoinfectados por el VIH, pre-
sentó un cumplimiento muy bueno (> 95%) durante el se-
guimiento.

La evolución de los parámetros analíticos monitorizados
en el estudio se resume en la figura 1. Ningún paciente
coinfectado por el VHC experimentó ningún efecto adver-
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TABLA 1. Características basales de los niños infectados 
por el VIH y en tratamiento antirretroviral de gran actividad
(TARGA) que incluye lopinavir/ritonavir

VHC– VHC+

Sexo (niños) 61,1 80,0
Estadio clínico

A 19,4 20,0
B 30,6 40,0
C 50,0 40,0

Estadio inmunológico
1 16,7 20,0
2 31,9 60,0
3 51,4 20,0

Cumplimiento
< 70% 36,4 0
70-90% 22,7 20,0
90-95% 15,2 0
> 95% 25,8 80,0

Dosis inicial (mg LPV/m2/12 h)
< 230 3,4 20,0
230-300 42,4 40,0
300-400 49,2 40,0
> 400 5,1 0

ITIAN nuevos
No 66,7 60,0
Sí 33,3 40,0

IP nuevos
No 97,2 100,0
Sí 2,8 0

ITINAN nuevos
No 72,2 100,0
Sí 27,8 0

Edad diagnóstico (años) 2,0 (2,9) 0,8 (0,9)

Z score de peso (kg) –0,6 (1,0) –0,3 (0,6)

Z score de talla (m) –0,8 (1,4) 0,1 (0,6)

IMC 16,9 (2,8) 16,7 (0,6)

N.º de IP previos 2 (1) 2 (1,4)

Tiempo con ITIAN previo (meses) 71,0 (33,6) 84,4 (29,8)

Tiempo con IP previo (meses) 37,2 (15,4) 33,8 (14,9)

Tiempo ITINAN previo (meses) 12,4 (12,8) 26,2 (21,2)

Glucosa (mg/dl) 86 (9) 83 (8)

Colesterol (mg/dl) 179 (41) 172 (16)

cLDL (mg/dl) 102 (35) 82 (17)

cHDL (mg/dl) 46 (12) 42 (21)

Triglicéridos (mg/dl) 140 (130) 147 (82)

GOT (UI/l) 35 (19) 90 (50)

GPT (UI/l) 27 (21) 108 (61)

GGT (UI/l) 36 (44) 62 (30)

FA (UI/l) 604 (308) 452 (220)

Células T CD4+ (%) 22,0% (11,3) 24,5 (9,8)

Células T CD8+ (%) 46 (14) 48 (13)

Log10 CV 4,6 (0,9) 4,7 (0,7)

Valores expresados como porcentaje y media (desviación estándar [DE]).
VHC–: niños infectados exclusivamente por el VIH-1. VHC+: niños
coinfectados por el VIH-1 y el VHC. cHDL: colesterol unido a
lipoproteínas de ata densidad; cLDL: colesterol unido a lipoproteínas
de baja densidad; FA: fosfatasa alcalina; GGT: gamma-glutamil
transpeptidasa; GOT: transaminasa glutámico oxalacética;
GPT: transaminasa glutámico pirúvica; IMC: índice de masa corporal;
IP: inhibidores de la proteasa; Log CV: logaritmo de carga viral;
ITINAN: inhibidores de la transcriptasa inversa no análogos de
nucleósido; ITIAN: inhibidores de la transcriptasa inversa análogos
de nucleósido; UI: unidades internacionales; VHC: virus de la hepatitis C;
VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.



so al LPV/r durante la evolución y mantuvieron durante
todo el seguimiento la misma pauta de TARGA sin preci-
sar ningún cambio. Los fármacos que junto al LPV/r com-
ponían las líneas TARGA en estos cinco niños fueron:
a) LPV/r + estavudina (d4T) + efavirenz (EFV); b) LPV/r +
+ d4T + didanosina (ddI); c) LPV/r + abacavir (ABC) + ddI;
d) LPV/r + lamivudina (3TC) + zidovudina (AZT) + ABC, y
e) LPV/r + 3TC + AZT.

Como se aprecia en la figura 1, durante el seguimiento
no existieron diferencias significativas entre los recuentos
de células T CD4+ y CD8+ en ambos grupos de niños, aun-
que sí una tendencia a mantener cifras de carga viral plas-
máticas más bajas en el grupo de los cinco niños coinfecta-
dos por el VHC. Durante los 60 meses las cifras de GOT,
GPT y GGT se mantuvieron más elevadas en los cinco pa-
cientes coinfectados por el VHC. No obstante, en estos cin-
co niños los valores de colesterol fueron inferiores a los co-
rrespondientes a los 72 niños no coinfectados por el VHC.

Ninguno de los cinco niños coinfectados por VIH/VHC
experimentó ningún efecto adverso al TARGA con LPV/r
durante el seguimiento ni se evidenciaron signos de lipo-
distrofia tras finalizar el estudio.

Discusión

Tanto el VIH como el VHC son virus capaces de transmi-
tirse por vía vertical y aunque la transmisión de cada agen-
te por separado es más frecuente en madres coinfectadas,
también se ha descrito la transmisión conjunta de ambos
virus7. Los efectos que la infección por el VHC tiene sobre
la progresión del VIH son poco conocidos en la edad pediá-
trica y la mayoría de los datos derivan de estudios realiza-
dos con pacientes adultos, en los que además se han obte-
nido resultados muy dispares, probablemente debido al
diferente genotipo del VHC que tenían los pacientes inclui-
dos. En nuestro estudio el grupo de cinco niños coinfecta-
dos por el VHC tenían mejores parámetros nutricionales y
estadios clínicos e inmunológicos menos avanzados en el
momento basal, lo que podría sugerir una progresión más
lenta de la infección por el VIH en estos pacientes. Ade-
más, aunque no hubo diferencias marcadas en los recuen-
tos de células T CD4+, T CD8+ y carga viral al inicio del es-
tudio, los niños coinfectados por el VHC lograron una
ligera mejor supresión de la carga viral plasmática que los
niños con infección por el VIH exclusivamente. Más aún,
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Figura 1. Evolución de los 5 niños coinfectados por VIH/VHC respecto a los 72 niños infectados exclusivamente por el VIH con TARGA con LPV/r. cHDL: coles-
terol unido a lipoproteínas de alta densidad; cLDL: colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad; FA: fosfatasa alcalina; GGT: gamma-glutamil transpepti-
dasa; GOT: transaminasa glutámico oxalacética; GPT: transaminasa glutámico pirúvica; Log CV: logaritmo de carga viral; UI: unidades internacionales; VHC–:
niños infectados exclusivamente por el VIH-1; VHC+: niños coinfectados por el VIH-1 y el VHC.
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en el grupo de niños coinfectados no fue preciso ningún
cambio en el TARGA durante el período que comprendió el
estudio y todos los niños coinfectados no interrumpieron el
TARGA con LPV/r, teniendo por tanto un tiempo medio de
seguimiento más prolongado que el grupo de niños mo-
noinfectados por el VIH (57 frente a 48 meses). La evolu-
ción más favorable de estos pacientes podría sugerir una
evolución más lenta en la progresión de la infección por el
VIH en presencia de la coinfección por el VHC. No obstan-
te, el pequeño número de pacientes, así como la presencia
de otros factores como el mejor cumplimiento de los pa-
cientes coinfectados, respecto al grupo de niños monoinfec-
tados por el VIH, limitan nuestros resultados e imposibili-
tan la comparación estadística entre ambos grupos.

En pacientes adultos ha sido ampliamente estudiado
cómo la infección por el VIH acelera el curso de la enferme-
dad por el VHC, siendo la hepatopatía por el VHC una de
las causas principales de mortalidad entre los pacientes
adultos VIH positivos6. No obstante, en niños, la infección
por el VHC sigue un curso más lento que en los adultos,
como demostraron los resultados de la cohorte europea,
donde sólo el 22% de los niños coinfectados experimentaba
al menos una manifestación clínica menor antes de los
4 años8. Tanto los estudios realizados en niños como en po-
blación adulta muestran cifras más elevadas de transami-
nasas en el grupo de pacientes coinfectados, como ocurre
en nuestro estudio, donde los niños con el VHC no sólo tie-
nen cifras más elevadas de GOT, GPT y GGT en el mo-
mento basal, sino que mantienen esa tendencia durante
todo el estudio.

En pacientes adultos, se ha demostrado cómo la coinfec-
ción por el VHC y el VIH se asocia a tasas más altas de li-
podistrofia e intolerancia a la glucosa. Sin embargo, re-
cientemente se han comunicado los resultados de dos
estudios que muestran menor incidencia de dislipidemia
en pacientes adultos coinfectados por el VIH y el VHC res-
pecto a pacientes con infección por el VIH exclusivamen-
te9,10. En nuestra cohorte, los niños coinfectados por el
VHC y el VIH no sólo tenían cifras de colesterol total, co-
lesterol ligado a lipoproteínas de alta densidad y cLDL
más bajas en el momento basal, sino que además mantu-
vieron esta tendencia durante todo el tiempo que abarcó el
estudio. Además, no se objetivó un aumento en las cifras

de glucosa en el seguimiento de estos pacientes, y ningu-
no de los cinco niños coinfectados presentó signos de lipo-
distrofia al finalizar el estudio.

Por lo tanto, nuestro estudio muestra que la coinfección
por VIH/VHC se asocia con una buena recuperación inmu-
nológica durante un tiempo prolongado con TARGA que
incluye LPV/r.

Financiación

Este estudio ha sido financiado por la Fundación para la Investiga-
ción Sanitaria (FIS) del Ministerio de Sanidad y Consumo (PI052476,
PI061479); Red RIS RD06-0006-0035; FIPSE (36514/05, 24534/05) y
Fundación Caja Navarra.

Beatriz Larrú y Salvador Resino tienen contratos del FIS con refe-
rencia CP04/00090 y FIS CM0600054, respectivamente.

Bibliografía
1. Gortmaker SL, Hughes M, Cervia J, Brady M, Johnson GM, Seage GR, 3rd,

et al. Effect of combination therapy including protease inhibitors on morta-
lity among children and adolescents infected with HIV-1. N Engl J Med.
2001;345:1522-8.

2. Foster C, Lyall EG. Children with HIV: improved mortality and morbidity
with combination antiretroviral therapy. Curr Opin Infect Dis. 2005;18:
253-9.

3. Kaplan SS, Hicks CB. Safety and antiviral activity of lopinavir/ritonavir-ba-
sed therapy in human immunodeficiency virus type 1 (HIV-1) infection. J
Antimicrob Chemother. 2005;56:273-6.

4. Ramos JT, de José MI, Polo R, Fortuny C, Mellado MJ, Muñoz-Fernández
MA, et al. Recommendations of the CEVIHP/SEIP/AEP/PNS on antiretro-
viral treatment in HIV-infected children and teenagers. Enferm Infecc Mi-
crobiol Clin. 2005;23:279-312.

5. Guidelines for the Use of Antiretroviral Agents in Pediatric HIV Infection.
[consultado 26 Oct 2006]. Disponible en: http://AIDSinfo.nih.gov

6. Rockstroh JK, Spengler U. HIV and hepatitis C virus co-infection. Lancet In-
fect Dis. 2004;4:437-44.

7. England K, Thorne C, Newell ML. Vertically acquired paediatric coinfec-
tion with HIV and hepatitis C virus. Lancet Infect Dis. 2006;6:83-90.

8. European Paediatric Hepatits C Virus Network. Three broad modalities in
the natural history of vertically acquired hepatitis C virus infection. Clin In-
fect Dis. 2005;41:45-51.

9. Montes ML, Pulido F, Barros C, Condes E, Rubio R, Cepeda C, et al. Lipid
disorders in antiretroviral-naive patients treated with lopinavir/ritonavir-
based HAART: frequency, characterization and risk factors. J Antimicrob
Chemother. 2005;55:800-4.

10. Bedimo R, Ghurani R, Nsuami M, Turner D, Kvanli MB, Brown G, et al. Li-
pid abnormalities in HIV/hepatitis C virus-coinfected patients. HIV Med.
2006;7:530-6.

Larrú B et al. Evolución en niños coinfectados por el VIH y el VHC

Enferm Infecc Microbiol Clin 2008;26(7):426-9 429


	Evolución en niños coinfectados por el virus de la inmunodeficiencia humana y el virus de la hepatitis c con tratamiento prolong
	Introducción
	Métodos
	Población de estudio y diseño
	Análisis estadístico

	Resultados
	Discusión
	Financiación
	Bibliografía



