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	 Resumen A pesar de los treinta años de constantes avances, 
ni la cura ni una vacuna preventiva contra la infección por 
el Virus de la Inmunodeficiencia Humana Tipo 1 (VIH) cons-
tituyen una propuesta realista para un futuro cercano. Se ha 
demostrado que hay varias estrategias preventivas que tienen 
una eficacia adecuada; sin embargo, su impacto en el campo 
continúa siendo limitado, fundamentalmente porque no se las 
ha desplegado de forma óptima. A resultas de ello, el impacto 
global del VIH/sida continúa creciendo. 

 La terapia antirretroviral de alta eficiencia (HAART), adopta-
da por primera vez en julio de 1996, luego de la Conferencia 
Internacional del Sida de Vancouver, alteró de manera muy 
drástica la historia natural de la enfermedad por el VIH. Hoy en 
día, las personas tratadas con HAART prevén una longevidad 
y una calidad de vida casi normales. 

 Poco tiempo atrás, estudios de cohortes, modelos matemáti-
cos, datos de colectivos y un ensayo randomizado controlado 
confirmaron que la HAART puede reducir la transmisión del 
VIH en más de un 90%. Ahora, se ha documentado el impacto 
preventivo de la HAART sobre la transmisión del VIH duran-
te el embarazo y la lactancia materna, después de la expo-
sición sexual, en el contexto del uso de drogas inyectables 
y a nivel poblacional en general. Estudios de costo-eficacia 
confirman que la ampliación de la cobertura con HAART no es 
sólo atractiva desde el punto de vista financiero, sino que, con 
el tiempo, puede dar lugar a un ahorro neto, 
ya que, inicialmente, reduce la morbilidad y la 
mortalidad relacionadas con el VIH, así como la 
incidencia de éste, pero, eventualmente, tam-
bién tiene un impacto favorable en cuanto a la 
prevalencia del VIH. 

 Hoy, se le debería ofrecer HAART a todas las 
personas con infección por VIH, con la excep-
ción de los relativamente infrecuentes “con-
troladores elite”, como ya se propusiera en las 
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Introducción

A pesar de los treinta años de constantes avances (1), 
ni la cura (2,3), ni una vacuna preventiva (4,5) contra la 
infección por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana 
Tipo 1 (VIH) constituyen una propuesta realista para un 
futuro cercano. Hay varias estrategias de prevención 
que han demostrado tener una eficacia apropiada; 
no obstante, su impacto en el campo continúa sien-
do limitado, fundamentalmente porque no se las ha 
desplegado de manera óptima (6-11). Desde que se 
identificó al sida por primera vez (12,13), la pandemia 
ha provocado más de 60 millones de infecciones, mas 
de 25 millones de muertes relacionadas con el sida y 
más de 34 millones de personas que viven actualmente 
con el VIH/sida (14).

Terapia antirretroviral de alta 
eficiencia

La terapia antirretroviral de alta eficiencia (HAART), 
recomendada por primera vez en julio de 1996 durante 
la Conferencia Internacional del Sida de Vancouver, 
alteró, desde entonces, de manera muy drástica, 
la historia natural de la enfermedad por el VIH. En 
cuanto se comienza con la HAART, se interrumpe 
la replicación del VIH y, a resultas de ello, pasadas 
varias semanas o meses, los niveles del ARN del 
VIH-1 —normalmente citados como carga viral en 
plasma— se tornan indetectables. Siempre que no 
se vea comprometida la adhesión a la HAART, es de 
esperar que la carga viral en plasma continúe siendo 
indetectable. A su vez, una supresión sostenida de la 
replicación viral conduce a la reconstitución inmune, 
a una remisión de largo plazo de la enfermedad por 
VIH y, en última instancia, evita lo que, de otra ma-
nera, sería el curso fatal de la enfermedad (15,16).

Walensky et al. estimaron que, para el año 2006, se 
habían salvado por lo menos 3 millones de años de 

vida en los Estados Unidos como resultado directo de 
la aplicación de los programas de HAART (17). Más 
aún: Hoog et al estimaron que el número promedio 
de años que les quedan de vida a los 20 años de edad 
a las personas con infección por VIH bajo HAART en 
los países de altos ingresos equivale, como mínimo, 
a dos tercios de la población en general (18,19). Hoy, 
la HAART ha transformado a la enfermedad por VIH 
en un estado crónico manejable.

La carga viral en plasma: un 
propulsor clave de la transmisión

En el año 2000, Quinn et al. demostraron en forma 
concluyente que la carga viral en plasma es clave 
como propulsora de la transmisión del VIH. Esta 
observación se derivó de un gran estudio comu-
nitario realizado en un distrito rural de Uganda, 
en una época en la que aún no se disponía de la 
HAART. Dentro del cohorte, había un total de 415 
parejas heterosexuales VIH serodiscordantes (es 
decir: el miembro índice de la pareja tenía infec-
ción por VIH y su pareja no). Mediante el estudio se 
pudieron evaluar los propulsores de la transmisión 
hombre-a-mujer y mujer-a-hombre, considerando 
que el paciente índice era un hombre y una mujer 
en 228 y 187 parejas, respectivamente. Mediante un 
seguimiento prospectivo de hasta 30 meses, se do-
cumentaron 415 seroconversiones de VIH, para una 
incidencia de VIH de 12 por cada 100 persona/años. 
No hubo una diferencia estadísticamente significa-
tiva en la tasa de transmisión de hombre a mujer o 
de mujer a hombre, que fueron de 12,0 y 11,6 por 
persona-años, respectivamente. Los autores hallaron 
una significativa relación dosis-respuesta entre el 
aumento de la carga viral y una mayor transmisión 
del VIH; por cada incremento de un logaritmo en la 
carga viral se asoció a una relación de incidencia 
de 2,45 en la seroconversión (95% de intervalo de 
confianza, 1,85 a 3,26). Más aun: a pesar de que los 

Directivas de la Sociedad Internacional del Sida-EE.UU. 2010. 
El no hacerlo ya no es aceptable; más aun, es éticamente 
cuestionable y, económicamente, falta de visión de futuro. En 
la próxima década se demostrará hasta qué punto la comu-
nidad global tiene el liderazgo y el compromiso necesarios 
para poner en práctica un paquete de prevención exhausti-
vo, que incluya una rápida expansión del acceso a la HAART, 
para poder detener al VIH y al sida.
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autores informaron que los eventos de transmisión 
del VIH eran raros cuando el miembro índice de la 
pareja tenía niveles de carga viral por debajo de las 
1.500 copias de ARN de VIH-1 por mililitro (20), de 
hecho, los datos demostraron que no hubo ninguna 
instancia de transmisión del VIH entre las 51 parejas 
en las que el miembro índice tenía una carga viral 
en plasma de menos de 1.500 copias/mL.

Impacto secundario de la HAART en 
la transmisión del VIH

El posible rol de la terapia antirretroviral (ART) en la 
transmisión del VIH se ha venido estudiando durante 
décadas, particularmente en lo que tiene que ver 
con la transmisión vertical del VIH (21,22). Durante 
los últimos años, se ha suscitado un mayor interés 
por el posible impacto preventivo secundario de una 
cobertura más amplia con HAART entre las personas 
con infección por VIH para refrenar el crecimiento 
de la epidemia del VIH (23-30). En pocas palabras, 
además de reducir la carga viral en plasma a niveles 
indetectables de una manera sostenida, la HAART 
también reduce la carga viral en otros fluidos bio-
lógicos, incluidos los sexuales, como el semen y las 
secreciones vaginales (31,32). Aunque se ha informa-
do de excepciones (33-36), la correlación entre carga 
viral y otros fluidos corporales es bastante relevante, 
particularmente en un escenario de HAART aplicada 
a largo plazo y de manera sostenida y eficaz (37,38).

Prueba de concepto

Como se señalara precedentemente, hace mucho tiem-
po que se halla disponible la prueba de concepto en 
el escenario de la transmisión vertical del VIH (22,23). 
La HAART ha llevado la eficacia de esta intervención 
a un nivel más alto, en escenarios ricos en recursos 
y en aquellos de recursos limitados (39). De hecho, 
la terapia antirretroviral constituye la piedra angular 
del llamamiento del Programa Conjunto de Naciones 
Unidas sobre VIH/SIDA (ONUSIDA) en pro de la elimi-
nación global de la transmisión vertical del VIH (40).

Además, poco después de haberse comenzado a apli-
car la HAART, estudios poblacionales de observación 
documentaron un efecto preventivo secundario de 
la HAART en la transmisión del VIH en Taiwán (41), 
y en la provincia canadiense de British Columbia 
(BC) (27,42). En este último caso, llamó la atención 

que las sustanciales reducciones de los nuevos 
diagnósticos de infección por VIH se documentaron 
a la vez que las tasas de sífilis estaban aumentando 
sostenidamente, lo que sugería que las reducciones 
observadas en los nuevos diagnósticos de infección 
por VIH se eran atribuibles a cambios favorables 
en la conducta sexual. No obstante, ha habido una 
persistente controversia respecto al impacto de la 
HAART sobre la prevención de la transmisión del 
VIH debido a la naturaleza de observación de estos 
estudios, a la falta de controles apropiados, a la falta 
de capacidad para diferenciar los nuevos diagnósticos 
de las nuevas infecciones y, en gran parte, debido 
a los resultados de los modelos matemáticos que 
han variado impresionantemente en su estimación 
del impacto potencial de una mayor cobertura con 
HAART sobre la transmisión del VIH, pronosticando 
desde su aliminación (24,27) hasta una potencial 
aceleración (43) de la epidemia por VIH.

Impacto de la HAART sobre la 
transmisión sexual del VIH

En varios estudios de cohortes, se ha relacionado 
el acceso a la HAART por parte de miembros índice 
de parejas heterosexuales VIH serodiscordantes con 
sustanciales reducciones de las tasas de transmisión 
del VIH. En un meta-análisis realizado por Attia et al., 
se informó de una reducción del 92% en la tasa de 
seroconversión relacionada con el uso de HAART en 
este escenario (44). Es bastante notable el hecho de 
que, en un estudio posterior realizado recientemente 
por Donnell et al., se halló exactamente el mismo 
nivel de protección en un cohorte de África (45).

Recientemente, se suministró una prueba definitiva 
del impacto del uso de la HAART sobre la transmisión 
del VIH en parejas serodiscordantes con infección por 
VIH mediante el protocolo 052 de la Red de Ensayos 
de Prevención del VIH (HPTN052) de los Institutos 
Nacionales de Sanidad de los EE.UU. (46). La Junta 
de Monitorización de Datos y Seguridad, un ente 
independiente, dio por finalizado el HPTN 052 sobre 
la base de un análisis ciego pre-especificado que 
demostró una convincente diferencia en eficacia 
entre las ramas del estudio. Resumiendo, el HPTN 
se inició en abril de 2005 e incluyó a 1.763 parejas 
VIH serodiscordantes, el 97 por ciento de las cuales 
eran heterosexuales. A pesar de tratarse de un es-
tudio internacional, la mayoría de los participantes 
fueron incorporados en África. Sobre la base de 
criterios de elegibilidad, los miembros (índice) con 
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infección por VIH de las parejas participantes te-
nían valores de CD4 en línea de base de entre 350 y 
550 células/mm3 y, por lo tanto, no calificaban para 
terapia antirretroviral según las directrices locales 
de ese momento. A los participantes índice se les 
asignaba, al azar, para recibir HAART de inmediato 
o en forma diferida (hasta que sus valores de células 
CD4 cayeran por debajo de 250/mm3 o que contra-
jeran una enfermedad relacionada con el sida). A lo 
largo del estudio, ambos grupos recibieron similar 
atención, que incluía asesoramiento sobre prácticas 
sexuales seguras, condones gratuitos, tratamiento 
de infecciones de transmisión sexual, pruebas pe-
riódicas de VIH y frecuentes evaluaciones y trata-
miento de cualquier complicación relacionada con 
la infección por VIH. Los resultados preliminares del 
ensayo HPTN señalaron un total de 28 seroconver-
siones en las que los estudios genéticos pusieron en 
evidencia un virus idéntico entre los miembros de 
las parejas, lo que indica que hubo transmisión de 
VIH dentro de la misma. De ellas, se diagnosticaron 
27 y 1 VIH seroconversiones en los grupos diferidos 
e inmediatos, respectivamente. Esta diferencia fue, 
estadísticamente, muy significativa. Por lo tanto, 
se estimó que, en este escenario, la HAART había 
reducido el riesgo de seroconversión en un 96,3%. 
Los participantes infectados elegidos al azar para 
HAART inmediata también tuvieron mejores resul-
tados clínicos. La HAART inmediata se asocia con 
una tendencia a reducir la morbilidad/mortalidad 
y con una reducción estadísticamente significativa 
84% (17 y 3 casos) de la tuberculosis extrapulmonar.

Impacto de la HAART sobre la 
transmisión del VIH – Usuarios de 
drogas inyectables

El impacto de la HAART sobre la transmisión del 
VIH entre usuarios de drogas inyectables (UDIs) se 
caracterizó en dos cohortes norteamericanos inde-
pendientes. Wood et al. evaluaron este aspecto en el 
marco del prolongado Estudio de Usuarios de Drogas 
Intravenosas de Vancouver (VIDUS), en Vancouver, 
BC, Canadá. En el mismo se analizó la relación entre 
los niveles de carga viral en plasma de la comunidad 
y la incidencia del VIH entre los UDIs (47). Los parti-
cipantes fueron UDIs, con y sin infección por VIH, en 
los que se hizo un seguimiento durante seis meses, 
entre el 1º de mayo de 1996 y el 30 de junio de 2007. 
La carga viral en plasma de la comunidad se estimó 
como la carga viral en plasma media anual, entre 

los pacientes con infección por VIH, y se estimó, 
anualmente, la incidencia del VIH entre los partici-
pantes que eran VIH negativos en la línea de base. 
Se efectuó un total de 12.435 mediciones de carga 
viral en plasma en 622 UDIs con infección por VIH. La 
cantidad total de seroconversiones identificadas fue 
de 155 en 1429 UDIs, lo que implica una densidad de 
incidencia de 2,49 (intervalo de confianza 95% 2,09 
a 2,88) por 100 persona años. En un modelo de Cox 
que se ajustó para conductas sexuales inseguras y 
el empleo compartido de jeringas usadas, el nivel 
estimado de carga viral en plasma de la comunidad 
se mantuvo independientemente asociado con el 
tiempo transcurrido antes de la seroconversión 
(razón de riesgo 3,32 (IC: 1,82 a 6,08, P<0.001), por 
cada logaritmo de aumento).

Más recientemente, Kirk et al. realizaron un aná-
lisis similar, durante un lapso de 22 años, dentro 
del cohorte Sida Relacionado con la Experiencia 
Intravenosa (ALIVE) de los EE.UU. (48). ALIVE es un 
cohorte de observación de UDIs de base comunitaria 
con un seguimiento semestral. ALIVE incorporó a 
1.103 UDIs con infección por VIH y a 3.443 UDIs no 
infectados. En este análisis se incluyó un total de 
345 seroconversiones a las que se estratificó sobre 
la base de la disponibilidad de la HAART en 1996. 
Los resultados mostraron que la incidencia del VIH 
se redujo violentamente a principio de los años ’90, 
con anterioridad a la disponibilidad de la HAART, y 
que esto no tenía relación con los cambios en la carga 
viral en plasma de la comunidad luego de habérsela 
controlado en cuanto a conducta de riesgo indivi-
dual. Sin embargo, a partir de 1996, la incidencia del 
VIH se redujo en un 68% (IRR 0,32, 0,12 a 0,86) para 
cada descenso de un logaritmo en los niveles de 
carga viral en plasma de la comunidad. En modelos 
independientes, el riesgo de incidencia del VIH se 
redujo en un 5% (3 al 8%) por cada punto porcentual 
de incremento en la proporción de infectados por 
VIH sometidos a HAART.

Estos dos estudios independientes ponen en eviden-
cia que, entre los UDIs, la expansión de la cobertura 
con HAART se asocia con una sustancial reducción de 
los niveles de carga viral en plasma de la comunidad, 
lo que, a su vez, se correlaciona con incrementos 
de la incidencia del VIH que fueron independientes 
de las conductas sexuales no seguras y del empleo 
compartido de jeringas usadas. Por lo tanto, se 
recomienda que las iniciativas de "Buscar, Testear, 
Tratar y Retener" específicamente destinadas a UDIs 
se desplieguen conjuntamente con las de reducción 
del daño y con el tratamiento del uso de drogas, a 
fin de optimizar el control de la pandemia (49).
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nivel poblacional, hay una fuerte correlación entre 
los niveles de incremento en el uso de la HAART, la 
menor carga viral en la comunidad y la menor can-
tidad de nuevos diagnósticos de VIH por año (43).

Conclusión

Ya hace mucho tiempo que se ha aceptado que la HA-
ART es extraordinariamente eficaz en la prevención 
del avance de la enfermedad y de la muerte entre 
los infectados por el VIH. Ahora, la evidencia indica 
que su eficacia es del mismo modo extraordinaria 
para reducir la transmisión del VIH. El impacto de 
la HAART sobre la transmisión del VIH se halla pre-
sente durante el embarazo y la lactancia materna, 
después de la exposición sexual, en el contexto del 
uso de drogas inyectables y a nivel poblacional en 
general. Estudios de costo-eficacia confirman que la 
ampliación de la cobertura con HAART no es sólo 
atractiva desde el punto de vista financiero (50), sino 
que, con el tiempo, puede dar lugar a un ahorro de 
costos, ya que, inicialmente, reduce la morbilidad 
y la mortalidad relacionadas con el VIH, así como 
la incidencia de éste, pero, eventualmente, también 
reduce la prevalencia del VIH.

Sobre la base de estas consideraciones, la HAART 
debería ponerse a disposición de todas las personas 
con infección por VIH, con la excepción de los rela-
tivamente poco frecuentes “controladores de élite” 
(definidos como aquellos individuos con infección 
por VIH que, en ausencia de una terapia, mantienen 
naturalmente una carga viral en plasma indetecta-
ble o muy baja, con un número normal y estable de 
células CD4). Esto es totalmente coherente con las 
recomendaciones efectuadas en 2010 por el Panel de 
la IAS-EE.UU. respecto al uso óptimo de la terapia 
antirretroviral en adultos con infección por VIH (51). 
El no expandir rápidamente el acceso a la terapia 
antirretroviral sería inaceptable; más aún: sería 
éticamente cuestionable y económicamente miope.

Hoy, tenemos evidencias incontrastables de que el 
incremento del tratamiento es una de las estrategias 
preventivas más extraordinariamente eficaces con-
tra el VIH. Tenemos que ir más allá de la dicotomía 
entre prevención y tratamiento del VIH, como lo 
ha defendido contundentemente ONUSIDA como 
parte de una estrategia abarcativa de prevención 
combinada (52).

Hoy, ya no somos un contrapeso; tenemos la res-
puesta: es concluyente que el tratamiento previene 

Impacto de la HAART sobre 
la transmisión del VIH a nivel 
poblacional

En la provincia canadiense de British Columbia (BC), 
se realizó una amplia caracterización del impacto 
de la HAART sobre la transmisión del VIH a nivel 
poblacional, empleando registros administrativos 
en el contexto de un ambiente de atención sanitaria 
universal gratuita (43).

Resumiendo, luego del despliegue inicial de la HA-
ART en 1996-1999, la cantidad de pacientes bajo 
tratamiento se mantuvo estable en aproximadamente 
2500 casos hasta 2003, fecha en que se produjo una 
segunda expansión, aumentándose el número de pa-
cientes bajo HAART hasta 5000 en 2009. El despliegue 
inicial de la HAART en 1996-1999 coincidió con una 
disminución del 40% en los nuevos diagnósticos de 
VIH por año (p=0,003), mientras que los diagnósticos 
se mantuvieron estables en el período 2000-2003 
(p=0,954) a la vez que la cobertura con HAART se 
mantenía incambiada (43).

Entre 2004 y 2009, se produjo una segunda expansión 
prospectiva de la HAART a la que se relacionó con 
una reducción del 23% en los nuevos diagnósticos 
de VIH por año (p<0,001). La carga viral de VIH-1 
media en plasma a nivel poblacional, que se calcula 
teniendo en cuenta todos los casos de VIH conocidos 
en BC en el año, se redujo de manera impresionante 
durante el período en estudio, pasando de 4,6 log10 
copias/mL en 1996 a 1,7 log10 copias/mL (p<0,001) 
en 2009. Es de hacer notar que las tasas anuales 
de sífilis, gonorrea y clamidia, como marcadores 
sustituto de actividad sexual de alto riesgo, no se 
redujeron durante el período en cuestión, lo que 
sugiere que los cambios observados en los nuevos 
diagnósticos de VIH no se podían explicar como 
resultado de cambios en las conductas de riesgo 
sexual ni de prácticas en el uso de agujas. También 
la cantidad de pruebas de VIH realizadas en BC se 
incrementó permanentemente durante el período 
en estudio (43).

La correlación general entre la cantidad de pacien-
tes bajo HAART y la de quienes dieron VIH positivo 
por primera vez por año fue de -0,89 (p<0,0001). Por 
cada 100 pacientes que comenzaran con la HAART, 
la cantidad de nuevos casos de VIH se redujo por un 
factor de 0,97 (95% IC 0,96—0,98), y por cada reduc-
ción log10 en carga viral, la cantidad de nuevos casos 
de VIH se redujo en un factor de 0,86 (0,75—0,98). 
Por lo tanto, la experiencia en BC demuestra que, a 
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