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tadores, especifica de VIH, «env» en seis de ocho trabaja-
dores sanitarios con exposiciéon a fluidos corporales de
personas VIH positivas. ’ ) o
El tema es de gran interés, ya que podria abrir la posibili-
dad de que fuera usado como un marcador de cpo_n@acto
con el virus, pero como indican los autores el analisis de
estos casos de individuos seronegativos con respuesta es-
pecifica a «env» de los linfocitos T facilitadores «no prue-
ba que ninguno de ellos se haya mfectqdo, aunque po-
drfan haberse infectado con una dosis baja de VIH». «Lo
unico que se puede decir es que estas personas han esta-
do suficientemente expuestas a antigenos de YIH como
para mostrar la respuesta a “env” que se describe» y que
podrian haber estado expuestos o infectados con una can-
tidad insuficiente de antigeno VIH como para desencade-
nar una respuesta inmune. )

En este sentido, hacen una estimacion de la ca_mndad de
sangre y virus que pudiera haberse transmitido por la
aguja en el momento del pinchazo, cor}cluyendo que, aun-
que el riesgo de infeccidn por esta via es muylbaj.o (23
por mil), la mayor parte de los trabajadores san{tanos S0~
metidos a pinchazos de sangre infectada p0d1j1an ha_ber
recibido cierta inoculacién de VIH, lo que podria explicar
la respuesta. i

Las razones de la respuesta T de «env» en ausencia de se-
roconversién v de PCR positiva son desconocidas y po-

drfan ser debidas a: a) un inéculo inadecuado ('16 v_ims in-
feccioso; b) factores viricos especificos que 1mp1da_n_ la
transmisibilidad; ¢) la capacidad de la respuesta T chﬂl_tq-
dora para prevenir la infeccién en mgchos de estos indivi-
duos; d) la exposicién a virus defectivos; o €) una combi-
nacién de varios de los factores aludidos. ]

Se tiene la experiencia en ratones y en Leishmania que l_a
inmunizacién con dosis bajas de indculo pued_g inducir
una respuesta inmune sin dar lugar a 1a' produccmn 'de an-
ticuerpos, mientras que una inmunizacion con cantidades
mayores induciria la produccion tanto de respuesta celu-
lar como humoral. Estos hallazgos no sélo abren una nue-
va via para trabajar sobre la preparacion de‘una vacuna
anti-VIH, sino que vendrian a corroborar las investigacio-
nes sobre la respuesta inmune que hemos comentado.
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INTERNACIONAL

TERAPEUTICA

La clindamicina/primaquina
frente al trimetoprim-
sulfametoxazol como terapia
primaria en la neumonia
por Pneumocystis carinii
en el SIDA: un ensayo
piloto doble-ciego,
randomizado

Toma E, Fournier S, Dumont M, et al.
Clindamycin/Primaquine Versus Trimethoprim-
Sulfamethoxazole as Primary Therapy for
Pneumocystis carinii Pneumonia in AIDS: A
Randomized, Double-Blind Pilot Trial. Clin Infect
Dis 1993; 17:178-184.

El objetivo de este ensayo piloto doble-ciego ha sido compa-
rar la clindamicina/primaquinag con el trimetoprim-sulfa-
metoxazol (TMP-SMZ) como tratamiento primario de la
neumonia por Pneumocystis carinii (NPC) relacionada
con el SIDA. El estudio se ha centrado en el conocimiento
de la toxicidad y la tolerancia, ya que la comparacion de
la eficacia estaba limitada por el pequesio tamaiio de la
muestra. Se asignaron de forma randomizada sesenta y
cinco individuos con un primer episodio de posible NPC,
para recibir clindamicina/primaquina (34 pacientes) o
TMP-SMZ (31 pacientes). Posteriormente, la NPC fue
confirmada microbiologicamente en 27 y en 22 de los pa-
cientes de cada grupo, respectivamente. En el momento de
incorporarse al estudio, la mitad de los participantes te-
nian una presion parcial de oxigeno arterial menor o
igual a 70 torr. Con clindamicina/primaquina, la inci-
dencia y la severidad de las reacciones adversas fueron
menores, pero no significativamente mds bajas (p=0,07 y
0,08, respectivamente). Los marcadores de la gravedad
mejoraron de forma similar, independientemente del régi-
men que se administrd. No se encontraron diferencias sig-
nificativas en los resultados clinicos, ni en la duracion de
la supervivencia, ni en la duracién del intervalo libre de
NPC, ni en la velocidad de las recidivas. Los resultados de
este estudio piloto muestran una tendencia hacia una toxi-
cidad menor con la clindamicina/primaquina que con el
TMP-SMZ. Este resultado debe confirmarse mediante ensa-
yos clinicos a gran escala, los cuales también son necesarios
para poder comparar la eficacia de los dos regimenes.

La neumonia por Pueumocystis carinii sigue siendo una
importante causa de morbilidad y mortalidad en pacientes
con infeccién por VIH y seriamente inmunocomprometi-
dos, a pesar de que en los tltimos afios se ha incrementa-
do de manera sistemdtica el uso de profilaxis primaria y
secundaria para esta infeccion. Trimetoprim/sulfametoxa-
zol y pentamidina contintian siendo los agentes de elec-

cion en el tratamiento de la NPC, sin embargo, a pesar de
su alta efectividad, estos agentes presentan un elevado
numero de efectos adversos que en muchos de los casos,
obligan a discontinuar el tratamiento. Es por esto que la
btisqueda de nuevas alternativas al tratamiento convencio-
nal de esta neumonia continia siendo objetivo de muchos
trabajos.

En el articulo presentado los autores realizan, entre 1989 y
1992, un estudio a doble ciego comparando efectividad y to-
xicidad de dos pautas de tratamiento: TMP/SMX frente a
clindamicina/primaquina, a dosis habituales, frente a un
primer episodio de NPC en pacientes VIH. Destacamos
que todos los pacientes randomizados recibieron 25 mg de
diphenilhidramina de forma oral cada seis horas. Treinta y
un pacientes recibieron TMP/SMX. En 22 de ellos (71%),
P. carinii fue demostrado en las técnicas diagndsticas.
Treinta y cuatro pacientes recibieron clindamicina/prima-
quina (en 27, 79% P. carinii fue demostrado). Todos menos
dos pacientes en cada grupo respondieron a la terapia, no
encontrandose diferencias significativamente estadisticas
entre ambos tratamientos en cuanto a su efectividad.

En cuanto a la tolerancia y efectos adversos se encontrd
intolerancia que obligé a cambio de terapia: en el 20% de
los pacientes que recibieron TMP/SMX (fundamental-
mente por leucopenia, nduseas y vomitos, alucinaciones
severas y rash) y en el 18% de los que recibieron clindami-
cina/primaquina (fundamentalmente rash y prurito).

No hubo diferencias estadisticamente significativas en
cuanto a supervivencia, porcentaje de mortalidad y recai-
das tras doce meses después del fin del estudio.

Tres puntos a destacar:

A pesar de que el nimero de reacciones adversas fue
discretamente inferior en el grupo de clindamicina/pri-
madquina, esta diferencia no es relevante. Dada la natura-
leza alérgica o inmune de algunas de las reacciones ad-
versas los autores explican el hecho de incluir en la
terapia la administracién sistematica de antihistaminicos
esperando que con ello disminuyeran los episodios alér-
gicos adversos, lo cual no ocurrié en todos los casos, es-
pecialmente en el grupo de los que tomaban clindamici-
na/primaquina.

Los esteroides no fueron utilizados de manera sistemati-
ca sino sélo cuando la evolucién del episodio asi lo re-
queria (pO, <50), ya que cuando el estudio se inicié el
uso sistematico de esteroides en el tratamiento de la pre-
eclapsia todavia no estaba publicado. La mayoria de pa-
cientes incluidos en el estudio presentaron episodios de
NPC moderados y mas de un 90% de ellos evoluciono fa-
vorablemente en ambos grupos.

El namero total de pacientes incluidos es bajo, por lo que
los autores concluyen considerando necesario un estudio
a mayor escala en el que se comparen estos dos regime-
nes, ya que a la vista de estos resultados clindamicina-pri-
maquina podria ser una alternativa valida, eficaz y econé-
mica en pacientes con episodios de NPC intolerantes a
cotrimoxazol.
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