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RESUMEN

Antecedentes

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) todavia es una causa principal de morbilidad y mortalidad, en particular en Africa al Sur
del Sahara. Aunque los farmacos antirretrovirales han ayudado a mejorar la calidad de vida y la esperanza de vida de los individuos con
pruebas positivas para el VIH, todavia existe la necesidad de explorar otras intervenciones que ayudaran a reducir ain mas la carga de
morbilidad. Una posible estrategia es la administracion de interleuquina 2 (IL 2) en combinacién con el tratamiento antirretroviral (TAR).
LaIL 2 es una citoquina que regula la proliferacion y la diferenciacién de los linfocitos y puede ayudar a estimular el sistema inmunolégico.

Objetivos

Evaluar los efectos de la interleuquina 2 (IL 2) como complemento del tratamiento antirretroviral en pacientes adultos con pruebas
positivas para el VIH.

Métodos de busqueda

Se hicieron bisquedas en las siguientes fuentes hasta el 26 de mayo de 2016: Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (Cochrane
Central Register of Controlled Trials, CENTRAL), publicado en la Cochrane Library; MEDLINE; Embase; la Web of Science; LILACS; en la
World Health Organization (WHO) International Clinical Trial Registry Platform (ICTRP); y en ClinicalTrials.gov. También se revisaron los
resimenes de congresos, se estableci6 contacto con expertos y organizaciones relevantes en el tema, y se reviso la lista de referencias de
todos los estudios identificados por los métodos anteriores para identificar otros estudios potencialmente elegibles.

Criterios de seleccion

Ensayos controlados aleatorizados (ECA) que evaluaron los efectos de la IL 2 como un complemento del TAR para reducir la morbilidad y
la mortalidad en pacientes adultos con pruebas positivas para el VIH.

Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revisidn examinaron de forma independiente los registros y seleccionaron los ensayos que cumplian con los criterios de
inclusion, extrajeron los datos y evaluaron el riesgo de sesgo en los ensayos incluidos. Cuando fue posible se compararon los efectos de
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las intervenciones mediante los riesgos relativos (RR), y se presentaron con los intervalos de confianza (IC) del 95%. La calidad general de
la evidencia se evalu6é mediante el enfoque GRADE.

Resultados principales

Tras una busqueda bibliografica exhaustiva hasta el 26 de mayo de 2016, se identificaron 25 ensayos elegibles. Las intervenciones
incluyeron la administracion de IL 2 en combinacién con TAR en comparacion con TAR solo. No hubo diferencias en la mortalidad evidente
entre el grupo de IL 2y el grupo de TAR solo (RR 0,97; IC del 95%: 0,80 a 1,17; seis ensayos, 6565 participantes, evidencia de alta certeza).
Diecisiete de 21 ensayos informaron un aumento en el recuento de células CD4 con la administracion de IL 2 en comparacion con el
control que utilizé diferentes medidas (21 ensayos, 7600 participantes). En general, hubo poca o ninguna diferencia en la proporcién de
participantes con una carga viral de menos de 50 células/ml o menos de 500 células/ml al final de los ensayos (RR 0,97; IC del 95%: 0,81
a 1,15; cinco ensayos, 805 participantes, evidencia de alta certeza) y (RR 0,96; IC del 95%: 0,82 a 1,12; cuatro ensayos, 5929 participantes,
evidencia de alta certeza) respectivamente. En general, puede haber poca o ninguna diferencia en la aparicion de infecciones oportunistas
(RR 0,79; IC del 95%: 0,55 a 1,13; siete ensayos, 6141 participantes, evidencia de baja certeza). Probablemente hubo un aumento en los
eventos adversos de grado 36 4 (RR 1,47;1C del 95%: 1,10 a 1,96; seis ensayos, 6291 participantes, evidencia de certeza moderada). Ninguno
de los ensayos incluidos informé sobre la adherencia.

Conclusiones de los autores

Hay evidencia de alta confiabilidad de que la IL 2 en combinacién con TAR aumenta el recuento de células CD4 en los pacientes adultos
con pruebas positivas para el VIH. Sin embargo, la IL 2 no proporciona efectos beneficiosos significativos en la mortalidad, probablemente
no existen diferencias en la incidencia de infecciones oportunistas y probablemente hay un aumento en los efectos adversos grado 3 6
4. Los resultados de la presente revision no apoyan la administracion de la IL 2 como un complemento del TAR en pacientes adultos con
pruebas positivas para el VIH. Segun los resultados de esta revision no se justifica la realizacién de ensayos adicionales.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Interleuquina 2 como complemento del tratamiento antirretroviral para adultos con pruebas positivas para el VIH
¢Por qué se hace esta revisién?

ELVIH todavia es una causa principal de muerte en todo el mundo, en particular en Africa. EL VIH se multiplica en la sangrey dafia el sistema
inmunoldgico. Por lo tanto, si se es positivo al VIH, se es mas vulnerable a contraer infecciones. El tratamiento farmacoldgico actual, el
tratamiento antirretroviral (TAR), detiene la multiplicacion del virus y de esta forma permite que el sistema inmunolégico del cuerpo se
recupere. La interleuquina 2 (IL 2) es una proteina en el cuerpo que ayuda en el proceso de multiplicacion de los leucocitos, que son las
células que combaten las infecciones. Aunque la IL 2 aumenta la cantidad de leucocitos, no se sabe si al aumentar estas células se podrian
obtener beneficios adicionales con respecto al uso del TAR solo. El objetivo de esta revision Cochrane fue determinar si la administracion
de un tratamiento adicional con el tratamiento antirretroviral (TAR), a saber la IL 2, en comparacidn con la administracion del TAR solo
puede reducir la enfermedad y la muerte en pacientes adultos con pruebas positivas para el VIH.

Mensajes clave

Seencontré que lalL 2 provoca un aumento de las células inmunitarias CD4 (evidencia de alta confiabilidad). Sin embargo, no hay diferencia
en efectos importantes como la muerte y otras infecciones (evidencia de alta confiabilidad). Probablemente existe un aumento de los
efectos secundarios en los pacientes que utilizan la IL 2 (evidencia de confiabilidad moderada). Los resultados de esta revision no apoyan
el uso adicional de la IL 2 como un tratamiento adicional del TAR en pacientes adultos con pruebas positivas para el VIH.

Resultados principales

Después de realizar una blisqueda exhaustiva el 26 de mayo de 2016, se incluyeron 25 ensayos elegibles realizados en seis paises. No
hubo diferencias en el nimero de muertes entre el grupo de IL 2 y los pacientes que recibieron TAR solo (seis ensayos, 665 participantes,
evidencia de alta confiabilidad). Diecisiete de 21 ensayos informaron un aumento en el recuento de células CD4 con la administracién de
IL 2 en comparacién con el TAR solo con el uso de diferentes medidas. En general, no hubo diferencias en la proporcion de participantes
con supresion en la carga viral menor de 50 células/ml (cinco ensayos, 805 participantes, evidencia de alta confiabilidad) ni menor de
500 células/ml al final de los ensayos (cuatro ensayos, 5029 participantes, evidencia de alta confiabilidad). En general, puede haber poca
o ninguna diferencia en la incidencia de infecciones oportunistas (siete ensayos, 6141 participantes, evidencia de baja confiabilidad).
Probablemente hubo un aumento en los eventos adversos grado 3 6 4 (seis ensayos, 6291 participantes, evidencia de confiabilidad
moderada). Ninguno de los ensayos incluidos informé sobre la adherencia.
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