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CONCLUSIONS

1. En tots els pacients, després d'un any amb CV indetectable, es va
observar un rebrot de la carrega viral en cadascuna de les
interrupcions del tractament.

2. Es van objectivar atenuacions significatives en el temps de duplicacid i
en el pic de la CV en els rebrots al llarg de les interrupcions del
tractament.

3. En la cohort 1, 4 dels 10 pacients van mantenir valors d’estabilitzacio
de la CV <5000 copies/ml durant una mitja de 52 setmanes de l'ultima
interrupcio del tractament.

4. La resposta celular immuno especifica front al VIH-1 s’incrementa
després de varios cicles d’interrupcio estructurada del tractament (IET).

5. L’increment de la resposta celular immuno especifica front al VIH-1 es
capag¢ d’atenuar el rebrot de la carrega virica i disminuir el seu valor
d’estabilitzacié en pacients amb infeccié crénica pel VIH-1 sotmesos a
IET.

6. En tots els pacients, un cop reintroduit el mateix tractament
antirretroviral, la virémia va tornar a nivells d’indetectabilitat

7. En els pacients s’observa una disminucié del nombre de limfocits CD4
durant els rebrots de la CV, perd es mantenen nivells significativament
mes elevats que els basals transcorreguts 12 mesos de la interrupcio
del tractament.

8. L’ adici6 de la hidroxiurea a la pauta terapéutica durant les IET
afavoreix significativament el control de la replicacid viral com a
consequeéncia del seu efecte citostatic sobre el limfocits CD4 activats.

9. L’associacio del MMF al TARGA i el manteniment del MMF durant la
interrupcio del tractament disminueix el valor d’estabilitzacui6 de la CV
durant el rebrot com a consequiencia d’'una disminucié del pool de

cél.lules CD4 activades.

167



Mireia Arnedo Valero Conclusions

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

L’associaciéo del MMF al TARGA i el manteniment del MMF durant la
interrupcié del tractament incrementa el temps de duplicacié de la CV
durant el rebrot com a consequiencia probablement d’una actuacio
sobre el reservori de virus latent.

En tots els casos, les seqlieéncies consens dels virus de cada pacient,
estudiat en els diferents punts al llarg de les IET, es van agrupar juntes
i no amb les seqliéncies de virus d’altres pacients.

No s’han observat diferéncies significatives en la variabilitat genética
entre els virus dels pacients amb capacitat o no de neutralitzar la
replicacio viral.

La utilitzacié del correceptor, no es va veure modificat per les IETs.
Provirus ancestrals son reactivats durant els rebrots de la CV com a
consequeéncia de les IET

No hi ha una tendencia a una homogenitzacié de les quasiespécies al
llarg de les IET.

En els dos pacients infectats per virus relacionats el patré d’evolucié
viral, transcorreguts 10 anys de la infeccid, ha estat similar tot i estar
en hostes amb diferent HLA i ser tractats amb diverses pautes
terapéutiques.

En aquest cas, la resposta immuno especifica efectiva depén més
del virus que de les propies caracteristiques de I'hoste.

La majoria de pacients que presenten mutacions de resisténcia durant
les IET ja les presentaven previament. Essent la mutacié M184V la
més comunment detectada.

Els patrons previs de mutacions de resisténcia no es van veure
incrementats al llarg de les IETs

No es van seleccionar mutacions de resiténcia en els |IPs durant les
IETs en els pacients que el seu regim terapéutic contenia un IP.

El risc de seleccid6 de mutacions de resiténcia durant les IET va ser
superior en els pacients que el seu régim terapéutic contenia un
ITIANN.
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22. Degut a la vida mitja llarga dels ITIANN, s’hauria de considerar la
interrupci6 d’aquests farmacs uns dies abans que la resta

d’antirretrovirals inclosos en la pauta terapeutica.
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