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Sr. Editor: En los tltimos afos, los farmacos inhibidores de
la integrasa (INI) se han incorporado en las pautas de eleccion
en el tratamiento de inicio de los pacientes VIH [1]. Hasta el
momento, solo se ha publicado un pequefio numero de casos
de transmision de resistencias en todo el mundo [2-5], por lo
que la realizacion de un test de resistencia en pacientes sin
tratamiento previo, solo se recomienda para los casos en los
que existe una sospecha alta de la resistencia [1].

Con el uso incrementado de estos farmacos, se espera que
la resistencia transmitida aumente, ya que en los pacientes en
fracaso al tratamiento con raltegravir y elvitegravir se han de-
tectado resistencias en porcentajes que varian desde un 4%
hasta un 449% [6-8]. En Espafia, la prevalencia real es descono-
cida, debido a la escasez de estudios publicados.

Con el objetivo de conocer la prevalencia de transmi-
sion de cepas resistentes a los INI y los factores predictivos
de transmision, realizamos un estudio en el que se incluyeron
prospectivamente todos los pacientes diagnosticados de infec-
cion por VIH en el afio 2017 en un hospital de Gran Canaria
que atiende una poblacion de 336,031 habitantes.

Se recogieron datos demograficos (sexo, edad, pais de ori-
gen), factor de riesgo de transmision, presencia de infeccion
primaria reciente (definida como la seroconversion documen-
tada en los ultimos 12 meses), infeccion tardia (<350 CD4), ni-
vel de CD4 y subtipo de VIH. A todos los pacientes se les realizo
un test de resistencia por secuenciacion del gen de la integra-
sa, utilizando el sistema Viroseq HIV-1 Integrase Genotyping
(Abbott Molecular). Para la interpretacion de la resistencia se
utilizaron los criterios de interpretacion de la Universidad de
Standford.

De los 63 pacientes diagnosticados, se realizo el test de
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resistencia en 61 (96,8%); 52 (85,2%) varones y con una edad
media de 37,6 (intervalo: 19-65) afios. Doce (19,7%) eran ex-
tranjeros y 55 (90,2%) referian como factor de riesgo la trans-
mision sexual. En 13 (21,3%) pacientes se documentd una in-
feccion primaria reciente y 28 (45,9%) pacientes tuvieron una
infeccion tardia. Catorce (22,9%) pacientes estaban infectados
con subtipos no-B.

No se detectaron mutaciones mayores de resistencia pri-
maria en ningun paciente. Se detectaron mutaciones de resis-
tencia accesorias en 10 (16,7%) pacientes, las cuales se mues-
tran en la tabla 1.

Ningun paciente presento resistencia a dolutegravir, uno
(1,6%) presentd resistencia de bajo nivel a raltegravir y elvi-
tegravir y uno (1,6%) una potencial resistencia de bajo nivel a
raltegravir y elvitegravir. De los pacientes con mutaciones de
resistencia, todos eran varones, la edad media fue de 35,2 afios
y la via de transmision fue sexual. Dos (20%) pacientes pre-
sentaron una infeccion primaria reciente y 5 (50%) tuvieron
un diagnostico tardio. Todas las mutaciones de resistencia se
detectaron en portadores del subtipo B, uno de ellos coinfecta-
do con un subtipo F. Todos eran espafoles, excepto el paciente
que tenia la coinfeccion B+F, que procedia de Venezuela, y un
paciente francés con subtipo B.

A pesar del uso extendido de estos farmacos, en nuestra
area no se estan transmitiendo variantes con mutaciones de
resistencia primarias a los INI, en contraste a lo que ocurrid
con la introduccion de otras clases de farmacos antirretrovi-
rales. Este hecho ya se ha descrito en otras areas, en donde la
resistencia ha permanecido constante desde antes de la intro-
duccion de los INI [9]. A pesar de la ausencia de mutaciones
mayores, no son raras las mutaciones accesorias polimdrficas,
ya detectadas antes de la introduccion de los INI [10] y que
potencialmente afectan a la sensibilidad. En nuestro estudio,
estas mutaciones se han detectado principalmente en pacien-
tes infectados por el subtipo B y la més frecuente fue la L741.
Es importante destacar la presencia de la variante no polimor-
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Tabla 1 Mutaciones de resistencia accesorias detectadas en los
pacientes diagnosticados.

Mutacion Ne (%) pacientes Subtipos Tipo de mutacion Resistencia

L74 7 (11,5%) B Polimorfica No

095K 1 (1,79%) B No polimorfica DTG:NR

EVG, RAL: Potencial RBN

V151l 1(1,7%) B Polimarfica No

L741, G163R 1 (1,79%) B+F G163R: Polimorfica en subtipo F DTG:NR

L74l: Polimorfica en subtipo B EVG, RAL: RBN

DTG: dolutegravir. EVG: elvitegravir. RAL: raltegravir. NR: no resistencia. RBN: resistencia de bajo nivel.

fica Q95K y la aparicion en un paciente, con una mezcla de
dos subtipos (B y F), de dos mutaciones accesorias polimorfi-
cas, la L741 y la G163R, que generan bajo nivel de resistencia
a raltegravir y elvitegravir. La aparicion de estas mutaciones
nos sugiere la necesidad potencial de extender la vigilancia, lo
que nos permitird conocer la posible transmision de resisten-
cias con el progresivo incremento en el uso de los INI, aunque
actualmente no creemos necesario disponer de un test de re-
sistencia basal antes de iniciar un tratamiento con estos far-
macos.
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