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RESUMEN: 
AUTORES: lnicstra F; Estrada J; Arrcguín F. 
TITULO. "FRECUENCIA DE DISLIPIDEMIA EN 
PACIENTES CON VIH/SIDA Y TRATAMIENTO CON 

ESQUEMAS COMBINADOS DE ANTIRETROVIRALES 
OBJETIVO: Dctcnninar en pacientes con VIH/SIDA la 
frecuencia de dislipidcmia cuando se les ha administrado 
tratamiento con esquemas combinados de antiretroviralcs. 
M ETODOS Se revisaron las últimas cifras de chokstcrol 
sérico de los expedientes de 40 pacientes: 21 con 
esquema combinado de inhibidores de la proteasa (IP) 
con análogos no nuclcótidos de la transcriptasa reversa 
(ITRANN ) (ritonavir/indavir con cfaviren7Jncvirapina) 
y 19 con esquema combinado de inhibidores de la 
protcasa (IP) con análogos nuclcósidos inhibidorcs de la 
tr:mscriptasa re\•ersa (ITRAN) (ritonavir/indinavir con 
zalcitabina /didanosina. 
RESULTADOS: 
Tomando en cuenta un intervalo de confianza del 95% se 
realizó la comparación de medias entre los 2 grupos 
utilizando la prueba t para muestras independientes, 
encontrando una diíerecia muy discreta de 11 mg/dl para 
el colesterol sérico, mientras que para las cifras de 
triglicéridos la diferencia entre los 2 grupos fue de 79.5 
mg/dl. siendo mayor en el grupo 2. 
CONCLUSIONES: Las cifras de colesterol sérico no 
dificr~"ll entre los 2 tipos de esquemas de tratamiento 
antirc:trovir.il, sin embargo si hay diferencia en d caso de 
triglicéridos, obteniendo mayores cifras cuando se utilizó 
el tratamiento combinado de IP + ITRANN respecto a 11' 
+ 1 TRAN . S in embargo, será necesario la r eali:zxión de 
estudios de tipo prospectivo para el apoyo de los 
resultados obtenidos en el presente estudio. 
En el caso de elegir algunas de las 2 opciones de 
esquemas de tr:ltamienlo abordados en el presente trabajo, 
es preferible utili7.ar JP + ITRAN, ya que conlleva menos 
dislipidcmia que los esquemas de IP + ITRANN. 

Palabras clave: VIHJ SIDA, antiretrovirales, inhibidores de 
la transcriptasa reversa, inhibidores de la proteasa, 
dislipidemia, terapia combinada. 

ABSTRACT: 
AUTHORS: lnicstra F; Estrada J; Arrcguin F. 
FREQUENCY OF DYSUPIDEMIA IN PATlENTS 
WITH HIV/AIDS AND REGIMENS OF 
ANTlRETROVIRAL COMBINED THERAPY" 
OBJETIVES: "111c objcctivcs of thc study wcrc to search 
the frequcncy and compare in paticnts with HIV/AIDS thc 
dyslipidemia whcn thcy was admiuistrcd distintcs 
rcgimcns of antirelroviral combin.:d thcrapy" 
METHODS: In this comparative transversal study , thc 
date was collccted of clinic repon of 40 patients: 21 in 
combination therapy with protcasc inhibitors + 
nucleoside revcrsc-transcriptasc inhibitors (NRTI) 
(ritonavirfindavir -cfavircn7Jnc\•irapina) and 19 with 
protcasc inhibitors and no nuclcosidc rC\'crsc-transcriplasc 
inhibitors (NNRTl) (ritonavir/indinavir • zalcitabin 
/didanosin ) 
RESULTS: 

\Vas comparcd thc mean of lcvcls of serie trygliccridcs and 
cholcstcrol among t wo groups cmploycd t test (CI 95%) 
The differcncc in the lcvcls of serie cholestcrol was 11 
mg/dl, wether the mean differencc was 79.5 for 
tryglicerides. 
CONCLUSIONS: Thc levels of serie colesterol not differ 
among two gropus. Among the paticnts who has received 
combination thcrapy with PI ami NRTI the mean lc,·cls of 
trigliccridcs wcrc 79.5 mg/dl shortcr in comparision with 
other group. 
Our rcsulls suggcsting with lhc combination thcrapy with 
Pl and NRTI to reduce thc lcvcls of trygliccrides and 
colesterol. 
Furthcr prospcctive research is ncedcd to conlim1 this 
results. 

Key board: lllV/ AIDS, antiretrovirales, nucleoside 
nucleoside reverse transcriptase inhibitors, protease 
inhibitors, dyslipidemia, combyned therapy . 
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MARCO TEORICO: 
INTRODUCCIÓN: 
En México, al igual que en el resto de países del mundo , el SIDA se ha convertido en un 
problema de salud pública complejo, con múltiples repercusiones psicológicas, éticas, 
económicas y políticas, que rebasan el ámbito de la salud. Desde el comienzo de la epidemia 
hasta el 30 de diciembre del año 2000, en México se registraron 47 ,617 casos acumulados de 
SIDA (I)· Sin embargo, debido a los fenómenos de retraso en la notificación y el sub-registro, se 
considera que en realidad pueden existir alrededor de 64,000 casos Así también se calcula que 
existen entre 116 y 117 mil personas infectadas por el YIH (2). Aunque las nuevas opciones 
terapéuticas han logrado un aumento en la supervivencia y un retraso en el progreso de la 
enfern1edad, el tratamiento de los pacientes con YJH/ SIDA sigue siendo uno de los aspectos más 
complejos y controvertidos de Ja terapéutica médica actual. 

VIH-SIDA Y TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL: 
El tratamiento antiretroviral es aquél que se administra con medicamentos di señados para inhibir 
el proceso de rep licación vira l. Los medicamentos con los que actualmente se cuentan son los 
inhibidores de la transcriptasa reversa, mismos que se subdividen en 2 grupos : los análogos 
nucl eótidos y los análogos no nucleótidos, un tercer grupo son los inhibidores de la proteasa. 
Actualmente se inves tigan nuevos fármacos tal como los inhibidores de la fu sión viral a la 
membrana celular (T20), inihibidores de la integrasa (zintevir) así como inmuno-moduladores 
(IFN-2). (IJ· De acuerdo a la Organización Mundial de la Salud , la decisión de comenzar el 
tratamiento debe efectuarse de acuerdo al conteo de linfocitos CD4+ y al estadio clínico de la 
enfermedad. Si se dispone de conteo de linfocitos de CD4, se comienza el tratamiento 
anrirretroviral cuando es < 200/mm3. Si no se dispone de conteo de CD4+, se comienza el 
tratami ento cuando el conteo de linfocitos totales es menor de 1 OOO/mm3, o bien cuando el 
paciente se encuentra en estadio c líni co IV. 

Los medicamentos utilizados para este tratami ento qu e es tán disponibles en México se enlistan 
en la tabla l. Los esquemas de tratami ento anti retro viral son los siguientes: 1 )Esquema de 
Inhibidores de la Proteasa; 2)Esq uemas de lnhibidores no nucleósidos de la Transcriptasa 
Reversa; 4)Combinaciones de Inhibidores de la Proteasa con Inhibidores Nucleósidos de la 
Transcriptasa Reversa S)Combinaciones de Inhibidores de la Proteasa con Inhibidores 
Nucleósidos de la Transcriptasa Reversa y con [nhibidores No Nucleósidos de la Transcriptasa 
Reversa. 

Tabla 1 :Medicamentos Antiretrovirales disponibles en México. 

Inhibidores Nuc leósidos de la lnhibidores Nucleósidos de la 
Transcriptasa Reversa Transcriptasa Reversa Inhibidores de la Proteasa 
Zidovudina Stavudina Nevirapina Saquinavir Nelfinavir 
Didanosina Lamivudina Delavirdina Ritonavir Amprenavir 
IZalcitabina Abacavir Efavirenz Jndinavir Lopinavir 

Fuente: Asociación Mexicana de VIH.SIDA . Guía para el Uso de Medicamentos Antmretrnvirrales en pacientes con 
Infecc ión por el VlH-SlDA. 2002. 
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Los esquemas que son utilizados en el Hospital de In fecto logía del Centro Medico Nacional La 
Raza son: 
1 )lnhibidores de la Proteasa: 

- Saquinavir/Ritonavir ó Nelfinavir 
- Indinavir/Nelfinavir ó Ritonavir 

2) Inhibidores de Ja Proteasa con Inhibidores Nucleósidos de la Transcriptasa reversa: 
- didanosina +zidovudina +Inhibidores de la Proteasa 
Zidovudina + Inhibidores de la Proteasa 

EFECTOS ADVERSOS DEL TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL 
Las complicaciones metabólicas a largo plazo son comunes en la actualidad, además de la fa ll a 
virológica a pesar del tratam iento combinado La mayoría de los estudios in fomrnn de la 
aparición de efectos adversos entre Jos 4 y 6 meses después del comienzo del tratam iento, los 
principales se enuncian a continuación (3) : 

1) Inhibidores de la Proteasa: (saquinavir, ritonavir, nelfi navir e indinavir) , intolerancia 
gastrointestinal, transaminasemia, hiperglucemia, lipodistrofia, di slipidemia, incremento en los 
ep isodios de hemorragia en pacientes con hemofil ia. 
2) Inbibidores de la transcriptasa reversa. Análogos nucleotidos: 
Supresión de Ja médula ósea, intolerancia gástrica, insomnio, acidosis láctica, esteatosis, 
pancreatitis y neuropatía periférica. 
3) Inhibidores de la transcriptasa reversa. Análogos no nucleotidos: 
Rash, transaminasemia, hepatitis, síntomas de Sistema Nervioso Central, teratogenicidad en 
primates. 

A continuación se describen aspectos particulares de algunos de los efectos adversos: 

a) Acidosis Láctica. Se presenta durante el tratam ien to con inhibidores análogos nucleósidos de 
la t ranscriptasa reversa, al parecer asociado a daño estructural e n el s istema e nzimático d e 1 a 
síntesis de DNA mitocondrial (4 ). La incidencia es de 1.3 casos por 2000 personas año , con una 
alta mortalidad. Los factores de riesgo incluyen sexo, obesidad, y e 1 uso prolongado de estos 
medicamentos. (SJ 

b) Hepatotoxicidad: Definida como el aumento de tres a cinco veces de las transaminasas, se ha 
observado en el tratamiento con inhibidores análo gos no nucleósidos de la transcriptasa reversa . 

(6)· 

c) Hiperglucemia. La hiperglucemia con o sin diabetes ha sido reportada en un 3-17% de 
pacientes con in fecció n por VIH en varios estudios retrospectivos. La incidencia de 
hiperglu cem ia asociada al uso de inhibidores de la proteasa se describió en el 5% de 221 
pacientes infectados por VIH (7) 

d) Hiperlipidemia. El consumo de Jos inhibidores de la proteasa puede causar dislipidemi a, 
aumentando las concentraciones de triglicéridos, y partículas de lipoproteínas, como la VLDL. 
Los cambios en Jos tri glicéridos pueden ocwTir con o sin hallazgos de lipodi strofia durante el 
primer mes de tratamiento. Lo anterior puede estar acompañado de hiperinsu linemia y resistencia 
a la insu lina, no obstante el mecani smo por el cual esto se lleva a cabo no está aún 
definido. (s,9,10,11 ,i . Se cuenta con estudios clín icos en Jos que han sido involucrados todos Jos 
inhibidores de la proteasa, pero se ha descrito un efecto mas notable con el uso de ritonavir, y sin 
embargo solo se han obtenido de algunos datos de estud ios retrospectivos de un probable efecto 
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de disminución en los lípidos séricos con la ingesta de los análogos nucleótidos inhibidores de la 
transcriptasa reversa, específicamente zalcitabina y didanosina sin haber estudios de tipo 
comparativo con otros esquemas de tratamiento antiretroviralciO)· 

Lo anterior puede ser incrementado en conjunción con otros factores que intervienen en 
dislipidemia tal como Diabetes Mellitus y Resistencia a la Insulina, Hipotiroidismo o efectos 
secundarios de fármacos, así como tabaqui smo (l 2.13 ,14, 15 ,16,17 ,1s, 19) De manera menos frecuente se 
documentan deficiencias enzimáticas de tipo congénito. Una dieta rica en lípidos se correlaciona 
con el incremento de lípidos séricos. De acuerdo a Waggemans y col c41 ) a partir de una ingesta 
de 200 mg de colesterol en la dieta, le corresponde una cifra sérica de colesterol de 156 mg/dl. A 
partir de estas cifras, por cada 100 mg de colesterol que se aumente a la dieta, le corresponderá 
un cambio de 2.2 a 2.3 mg/dl. 

VASCULOPATIA, ANTIRRETROVIRALES E INFECCION POR EL VIRUS DE LA 
INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA 
La vasculopatía y los factores de riesgo relacionados a esta entidad se han descrito relacionados a 
los inhibidores de la región catalítica de la proteasa del HJV-1. Esta región es homologa con 2 
proteínas humanas que regulan el metabolismo de los lípidos: la proteina de fijación el ácido 
retinoico y la proteína relacionada al receptor de las lipoproteínas. De acuerdo a lo anterior se ha 
hipoteti zado que esta homología conlleva a la interferencia de los inhibidores de la proteasa con 
estas moléculas, iniciando así las alteraciones metabólicas relacionada al consumo de estos 
medicamentos. Un mecanismo alterno describe la expresión del receptor CD3G en macrófagos 
relacionado a la acumulación intracelular de ésteres de colesterol, independientemente de la 
di s lipidemia, fonnando células espumosas en el proceso de aterosclerosis(22 .2 3) Así también la 
dusfunción endotelial se asocia con el consumo de los inhibidores de la proteasa, reforzando la 
idea del incremento del riesgo coronario y de enfermedad vascular carotídea en estos pacientes 

(24,25,26,27) · 

JUSTIFICACIÓN 

Las complicaciones secundarias a los antiretrovirales de tipo metabólico incluyen a la 
hiperglucemia y a la dislipidemia, principalmente asociados a los inhibidores de la proteasa, sin 
embargo no se ha descrito de manera dicha complicación en esquemas combinados con 
antiretrovirales, 
Los efectos secundarios disminuyen aún más su calidad de vida. 
El presente documenta busca explorar el riesgo de dislipidemia entre los distintos esquemas 
combinados de antiretrovirales. Los resultados del mismo pennitirán evaluar el di seño y la 
rea li zación de otros estudios longitudinales. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

En pacientes con VIH/SIDA, ¿ la frecuencia de dislipidemia es mas frecuente en pacientes que 
han recibido esquemas combinado de inhibidores de la proteasa (IP) con análogos no nucleótidos 
de la transcriptasa reversa (ITRANN ) (ritonavir/indavir con efavirenz/nevirapina) que con 
inhibidores de la transcriptasa reversa con análogos nucleósidos . (ITRAN) (ritonavir/indivnavir 
con zalcitabina /didanosina) 

PREGUNTAS ESPECIFICAS : 
1) En pacientes con V IH/SIDA, ¿la frecuencia de di slipidemia a expensas de hipercolesterolemia 
es diferente cuando se les ha admi ni strado tratamiento prolongado con esquemas combinado con 
IP con a nálosogos no n ucleótidos d e 1 a t ranscriptasa reversa ( ITRANN) ( ritonavir/ind avir + 
efavirenz/nevirapina) que cuando se les ha administrado tratami ento pro longado con esquema 
combinado de lP + JTRAN(ritonavir/indivnavir con zalcitabina /didanosina) 

2) En pacientes con VIH/SIDA, ¿la frecuencia de di slipidemia a expensas de hipertri gli ceridemi a 
es diferente cuando se les ha admini strado tratami ento pro longado con esquemas combinado con 
inhib idores de la proteasa con análogos no nucleótidos de la transcriptasa reversa 
(ritonavir/indavir con efavirenz/nevirapina) que cuando se les ha administrado tratamiento 
pro longado con esquema combinado de IP + ITRAN(ritonavir/indivnavir con zalcitabina 
/didanosina) 

HIPÓTESIS GENERAL: 
En pacientes con VIH/SIDA, la frec uencia de dis lip idemia a ex pensas de hipercolesterolemi a e 
hipertrigliceridemia es mayor en un 30%(3Sl cuando se les ha admini strado tratam iento 
pro longado con esquemas combinados de IP+ ITRANN (ritonavir/indavir con 
efavirenz/nevirapina) que cuando se ha admini strado tratami ento prolongado con esquemas 
combinados de lP + ITRAN. (ritonavir/indivn avir con zalcitabina /didanosina) 

En pacientes con VIH/SIDA, la frecuencia de dislipidemia a expensas de hiperco lestero lemi a es 
mayor en un 30%(3 8¡ cuando se les ha administrado tratamiento prolongado con esquemas 
combinados de IP + TIRAN (ritonavir/indavir con efavirenz/nevirapina) que cuando se ha 
adm ini strado tratami ento pro longado con esquem as combinados de IP + lTRAN. 
(ritonavir/ indivnavir con zalcitabina /didanosina) 

En pacientes con VIH/SIDA, la frecuencia de dislipidemia a expensas de hipertri gli ceridemia es 
mayor en un 30%(3 8¡ cuando se les ha admin istrado tratamiento pro longado con esquemas 
combinados de IP + ITRANN (ritonavir/indavir con efavirenz/nevirapina) que cuando se ha 
adm in istrado tratamiento prolongado con esquemas combinados de IP + ITRAN. 
(dtonavir/indivnavir con zalcitabina /didanosina) 
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OBJETIVOS: 

GENERAL: 
Determinar en pacientes con VIH/SIDA la frecuencia de dislipidemia a expensas de 

hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia cuando se les ha administrado tratamiento prolongado 
con esquemas combinados de inhibidores de la proteasa con análogos no nucleotidos de la 
transcriptasa reversa (ritonavir/indavi1· con efavirenz/nevirapina) con análogos nucleóticos 
inhibidores de la transcriptasa reversa. (ritonavir/indivnavir con zalcitabina /didanosina) 

ESPECIFICOS: 
1) Determinar en pacientes con VIH/SIDA la frecuencia de dislipidemia a expensas de 
hipertrigliceridemia cuando se les ha administrado tratamiento prolongado con esq uemas 
combinados de inJ1ibidores de la proteasa antiretroviral combinado: 
(ritonavir/indavir con efavirenz/nevirapina) y cuando se les ha administrado tratamiento 
prolongado con esquemas combinados de inhibidores de la transcriptasa reversa con análogos 
nucleótidos e inhibidores de la proteasa. (ritonavir/indivnavir con zalcitabina /didanosina) 

2) Detern1inar en pacientes con VIH/SIDA la frecu encia de dislipidemia a expensas de 
hipertrigliceridemia cuando se les ha administrado tratamiento prolongado con esquemas 
combinados de IP + ITRANN(ritonavir/ indavir con efavirenz/nevirapina) y cuando se les ha 
administrado tratamiento prolongado con esq uemas combinados de fP + 
ITRAN(ritonavir/indivnavir con zalcitabina /didanosina) 

TIPO DE ESTUDIO: 

Clínico , observacional,, transversal y comparativo. 

VARIABLES: 

VARIABLE INDEPENDIENTE: 
Tratamiento antiretroviral combinado: 

1) ritonavir/indavir - efavirenz/nevirapina 
2) ritonavir/indivnavir con zalcitabina /didanosina 

VARIABLE DEPENDIENTE: 
Dislipidemia a expensas de: 

a) Hipercolesterolemia de baja densidad 
b) Hipertriigliceridemia 
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VARIABLE CONFUSORA: 
COY ARIABLES: 
Tabaquismo. 
CO-V ARIABLES: 
2) Estadio Clínico. 
VARIABLES DEMOGRAFICAS 
l)Edad 
2) Sexo 

DEFINICION DE LAS VARIABLES: 

VARIABLE INDEPENDIENTE: 
TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL COMBINADO 
Definición conceptual: 
Tratamiento con medicamentos destinado a prevenir la rep licación del virus de 
inmunodeficiencia humana en personas infectadas, al menos mayor a 6 mesesc31i. 

Definición operacional: 
El tratamiento administrado con los inhibidores de la proteasa y /o nihibidores de la 
transcriptasa reversa con análogos nucleótidoc y no nucleótidos. Se considerará como esquemas 
de tratamiento antiretroviral combinado los sigui entes: 

1) ritonavir/nelfinavir + efavirenz/nevirapina 
2) ritonavir-indinavir/zalcitabina -didanosina 

Indicadores: 
Se corroborará con la tarjeta oficial de la Inst itución de control del tratamiento, en donde se 
especifica la indicación, dosificación y medicamento que se le administra al paciente. 
También se registraran las características del tratamiento, medicamento, dosis y duración. 

Escala de Medición: Cualitativa dicotómica. 

VARIABLE DEPENDIENTE: 
1) DISLIPIDEMIA 

Caracteri zada por hip ertri gliceridemia, niveles reducidos de lipoproteínas ele alta densidad 
(HDL), así como incremento de las lipoproteínas de baja densidad. (LDL) c27 .2Sl 

Definición operacional: 
Se diagnostica de fonna analítica la di slipidemia en 2 ocasiones distintas de triglicéridos y 
colesterol total, lipoproteínas de alta y baja densidad con los s igui entes valores*: 
Triglicéridos: > 250 mg/dl. 
Colesterol total: >240 mg/dl. 
Indicadores: De acuerdo a los puntos de corte arriba señalados se identificará la presencia o no 
de dislipidemia. 
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Escala de Medición: Cuantitativa discreta 

CO-VARIABLES : 
1) ESTADIO CLINICO: 
Definición conceptual: 
Es la categoría clinica en la que se encuentra e l paciente con infección del Virus de la 
Inmunodefi ciencia Humana, impli cando la afectación del sistema linfocitario y la 
inmunodepresión del huésped c31). 

Definición operacional : 
De acuerdo con los criteri os de la CDC, el estadi o se detenn ina co n el conteo de lin foc itos 
CD4+, en forma conjunta con la e valuación clínica del paciente. Se detem1inan 3 categorías 
c lí nicas. (anexo 1). 

Indicadores : 
Se co rroborará med iante e l registro en el expediente de la de termin ación sérica de li nfocitos 
CD4+, as í como la eva luación cl ínica. 

Escala de Medición: 
Cuali tat iva ordinal 

TABAQUISMO: 

Definición conceptual : (29,30) 

Ent id ad caracterizada por la adicción y consumo al tabaco. 

Definición operacional: 
Antecedentes de tabaqui smo en la ac tua li dad y por lo menos durante el último año . 

Indicadores: El registro de di cho rubro en los antecedentes personales no patológicos de la 
Historia Clínica 

Escala de Medición: Cualitati va nominal 
VARIABLES DEMOGRAFI CAS : 
EDAD 
Definición conceptual: 
E l diccionario de la lengua española la define como El tiempo que una persona ha vivido, a 
contar desde que nació 02¡ 

Definición operacional: 
E l ti empo en que la persona refiere que ha vivido, identificado por entrevista directa y 
corroborado con el número de afiliación al Instituto Mexicano del Seguro Social. 

Indicadores: 
Numero de años. 

Escala de Medición: 
Cuantitativa discreta. 
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SEXO 
Definición conceptual: 
Condición orgánica que di stingue a ci ertos individuos de la mi sma especie con relaci ón a su 
form a de intervenir en los procesos reproducti vos, di fe renci a qu e permite clasificarlos como 
hombre o mujer (32) 

Definición operacional : 
El fenotipo del paciente e Hi stori a Clínica registrada en el exped iente . 

1 ndicadores: 
Fenotipo masculino o femenino. 
Escala de Medición: Cualitati va dicotómica. 

ME TODOS: 

UNIVERSO DE TRABAJO 
Se captará en el Hospital de lnfectología, la información de expedi entes de pacientes con 
di agnóstico VIH/S!DA con utilizac ión de los criterios de C las ifi cación y estadio de la CDC. 
(1993) . Se seleccionarán a 42 pac ientes en qui enes se les haya admini strado esquema de 
tratami ento antiretroviral combinado. 
2 1 con ri tonavi r/indinavir / efavirenz/nevirapina 
2 1 con ritonav ir-indinavir/ zalcitabina -didanosina 

SELECCION DE LOS PACIENTES: 

CRJTERIOS DE INCLUSIÓN 
1) Ex pedi entes de pacientes Adultos jóvenes de edad 2 1 a 45 años, hombres y muj eres con 
di agnósti co de VIH/SIDA con Tratami ento antiretro vira l 

C RIT ERJOS DE NO INCLUSION 
Antecedetes de: 1) Hipertensión arterial sistémi ca. 2) Diabetes Mellitus. 3)Hipoti roid ismo. 
7)Tralami ento con otros medicamentos que afecten el metaboli smo lipídico (diuréti cos 
ti azídi cos, hormonas sex uales, esteroides y beta bloqueadores) 

*El cálculo del tamaifo de muestra se identifi ca en los aspectos es tadí st icos . 

DESCRIPCIÓN DEL ESTUDIO. 
En orden consecutivo se harán las siguientes actividades: 

1 )Identi fi cación de los expedientes clínicos de pacientes con di agnósti co de VIH/S IDA y 
Tratamiento co n Antiretrovirales de los cuales se obtendran los siguientes datos : 

1) Esquemas de tratamiento antiretroviral combinado pro longado admini strado 
2) Ultima cifra colesterol y tri glicéridos séri cos obtenidos. 

3)Una vez registrada la in fom1 ación en la hoja de recolección de datos (anexo 11 ), se concentrará 
la in fo nn ación en una base de datos di gitali zada en el programa SPSS 12.0 
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ASPECTOS ESTADÍSTICOS: 
1) Formula para calcular tamaño de muestra: 
El tamaño de muestra se calculó con la fómrnla para estimar diferencia de proporciones del 0.30 
con un valor de n 1 de 0.1 O, o de 0.3 , a. bilateral de 0.05 y ~ de 0.80, adicionando un 20% de 
probables pérdidas. La infomiación de n 1 y n2 se obtuvo del estudio de Maggi y 
co laboradores(26) 

2) Análisis: 
En el caso de las variables cuantitati vas, se identificara la distribución similar o no a la curva 
nomial con la prueba de Kolmogorov Smirnof. Considerando este resultado se ap licará 
estadística parametrica o no parametrica tanto para calcular las medidas de tendencia central y de 
dispersión. Se efectuara análi sis bi-variado. La comparación entre los dos grupos de las var iables 
uantitat ivas se efectuara utili zando la prueba de t student y de para la variables cualitati vas . 

RECURSOS Y FACTIBILIDAD: 
HUMANOS: 
In vest igadores, co laboradores y personal habitualmente invo lucrado en la atención de los 
pacientes para la obtención de los datos en los expedientes clínicos : Méd icos, Enfern1eras, 
Personal de Dietología y de Laboratorio Clínico. 

FACTIBILIDAD: 
Se co nsidera factible porque se cuenta con los recursos anteriormente mencionados. 

CONSIDERACIONES ETICAS: 
4)Se respetaran la nonnas internacionales para Ja investi gación en seres humanos (anexo 12) 
5) Se infonnará al Medico Tratante de cualquier hall azgo del estudio del paciente que pueda ser 
de re levancia. El mi smo será quien evalúe la pertinencia de cualquier otro procedimi ento 
diagnóstico o terapéutico oportuno, y si se req ui ere, la derivación del enfermo para su adecuada 
atención . 

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES 
1) Revisión y corrección del protocolo: 1 mes 
3) Reco lecc ión de los datos : 1 mes 
4) Concentración, análi sis y escritura de los resultados: 1 mes 

TOTAL:3 meses 
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RESULTADOS 

Se revisaron los datos de 40 exped ientes de pacientes con VIH y Tratamiento 
con Esquemas combinados de Tratamiento antiretroviral: 
19 ex pedi entes de pacientes con esquema combinado de inhibidores de la proteasa (IP) con 
análogos no nucleótidos de la transcriptasa reversa (ITRANN) (ritonavir/indavir con 
efavirenz/nevirapina) (grupo 1) y 20 expedientes de pacientes con esquema combinado de 
inhibidores de la proteasa (IP) con análogos nucleósidos inhibidores de la transcriptasa reversa 
(ITRAN) (ritonavir/ind ivnavir con zalcitab ina /didanosin a) (grupo 2) 

Tabla 1: 

Distribución de los pacientes por sexo 

tipo de esquema 
antiretroviral 

1.00· 2.00 .. Total 

sexo del masculi 
15 12 27 

paciente no 
femenin 

4 9 13 
o 

Tota l 19 21 40 

Tabla 3: 

D t 'b 1s n uc1on d 1 e os pac1en es d d t d e acuer o a es a 10 C lnlCO . 

Tabla 2: 

Distribución de los pacientes por esquema 
De tratami ento antiretroviral 

Frequenc 
y Percent Porcentaje 

Va l id 1.00· 19 47.5 47.5 
2.00· 21 52.5 52.5 
Tota l 40 100.0 100.0 

estadio clinico 

A1 A2 81 8 2 83 C 1 C2 C3 Total 

tipo de 1.00 1 o o 3 2 o 8 5 
esquema 2.00 
antiretrovi 1 2 2 o 2 2 7 5 
ral 
Total 2 2 2 3 4 2 15 10 

El promedio de edad en el grupo con IP + ITRANN fu e de 3 7 años mientras qu e en el segundo 
fu e de 35; el promed io de conteo de célul as CD4+ fu e de 298 y 39 1 respecti vamente. De los 40 
casos so lo e l 7% presentaba antecedente de tabaquismo siendo és te de manera ocasional. 
De acuerdo al párrafo anterior no había diferencia en las características de los 2 grupos en dichos 
rubros 
En cuanto al estadio clínico , predomi nó el es tadio C2 y C3 en los 2 grupos .. 
(Tablas 1 -3 ) 

'1 =Pacientes con esquema combinado de inhibidores de la proteasa ( IP) con análogos no nucleótidos de la transcri ptasa 
reversa ( ITRANN) (ri tonavir/i ndavir con efavirenz/nevirapina) 
**2=Pacicntes con esquema combinado de inhibidores de la protcasa (IP) con análogos nucleós idos inhibidores de la 
transcriptasa reversa (ITRAN) (r itonavir/ ind ivnavir con zalci tab ina /didanosina. 
Figura 1 
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Tabla 3: Promedios de CD4, edad del pacientes, colesterol y triglicéridos en los pacientes con VIH/SIDA y 
En ambos grupos 

tipo de cuenta tota l 
esquema de células edad del colestero l total trigliceridos 
anti retrovira l CD4 oaciente en ma-dl en mq-dl 
1.00· Media 298.947 37.00 201.05 246.26 

N 19 19 19 19 

Desviación 
173.5209 5.859 71.521 167.369 

Estandar 
2.00" Mean 391.619 35.19 212.95 325.71 

N 21 21 21 21 

Desviación 
212.8228 5.636 58.597 259.401 Estandar 

Total Media 347.600 36.05 207.30 287.97 

N 40 40 40 40 

Desviación 
198.2945 5.742 64.482 221.473 

Estandar 

'1=Pacientes con esquema combinado de inhibidores de la proteasa (IP) con análogos no nucleótidos de la transcriptasa 
reversa (ITRANN) (ritonavir/indavir con cfavircnz/ncvirapina) 
**2~Pacientes con esquema combinado de inhibidores de la proteasa (IP) con análogos nuclcósidos inhibidores de la 
transcriptasa reversa (ITRAN) (ri tonavir/indiv1rnvir con zalcitabina /didanosina. 
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Figura 2 

Promedio de colesterol sérico en pacientes con esquemas 
combinados de Tratamiento antiretroviral 
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El promedi o de colesterol y tri gli céridos en el primer grupo fu e de 201 mg/dl y 246 mg/dl , 
mi entras que en el segundo grupo se regist raron 2 12 mg/dl y 325 mg/dl respecti vamente. (Fig 2 
y 3) 

Figura 3 

Promedio de triglicéridos sé ricos en pac ientes con esquemas 
combinados de Tratamiento antiretroviral 

40 0-

;¡; 
O> 300 -
E 
<:: 

"' "' o 
-e 
·;:: 
w 200 -
.~ 
-¡;;, 
.E 

100-

O -'-~~-'-~~~~,~~~~_,_~~-'-~~~~¡~~~~_,_~__, 

1 00 200 

tipo de esquema antiretroviral 

16 



Tabla 4 

Prueba de 
Levin 
Para igualdad 
de Vari anzas Prueba t para lqualar Medias 

Diferen 
cía . 

Diferen Error 
Sig. (2- cía de Están Interva lo de 

F Sig. T Df colas) Medias dar Confianza (95%) 

Inferior Uoper 
Colesterol Variancias 
tota l en Iguales 1.020 .3 19 -.578 38 .05 11.900 20.593 -53.5 29.78 
mq-dl asumidas 

Trig licé ridos Variancias 
En mg-dl Iguales 4.842 .034 -1 .137 38 .05 79.4 51 69.861 -220.8 61.97 

asumidas 

Tomando en cuenta un in tervalo de confianza del 95% se reali zó la comparación de 
medi as entre los 2 grupos utilizando la prueba t para muestras independi entes, encontrando una 
diferecia muy di screta de 11 mg/dl para e l colestero l sé ri co , mi entras que para las cifras de 
tri glicéridos la di ferencia entre los 2 grupos fu e de 79 .5 mg/dl, siendo mayo r en el grupo 2. 

DISCUSIÓN: 
Ya se ha documentado anteriom1ente e l papel importante de los inhibidores de la proteasa en la 
di slipidemia en paciente con VIH/SIDA. Actualmente se han descrito a su vez complicaciones 
secundari as en edades tempranas (<45 años) tal es como vasculopatía arterial de tipo 
aterocelrótica coronari a y carotídea. Actualmente se inves tiga su papel en la vasculopalía 
in tracraneal de dichos pacientes. 
En la literatura se hace mención de un probable efecto protector y disminución de la di slipidemi a 
provocada por los IP, al incluir en e l esq uema de tratamiento antiretroviralcon los inhibidores de 
la transcriptasa reversa, por lo que se realizó el presente estudio. 

Los resultados re fi eren qu e la hipcrco lesterolemia es simi lar en ambos grupos, siendo indi stitnta 
la inclusión de ITRAN co mo ITRANN en el esq uema combinado co n los IP. 
No obstante, sí hay diferencia en la hipertrigliceridemi a resultante, s iendo las c ifras mayores en 
los pacientes que ingerían el esquema combinado con ITRAN + IP, mi entras que los pacientes 
que ll evan a cabo el esquema alterno en el presente documento (lTRANN + IP) presentan 
menores c ifras de tri gli céridos séricos, sugieri endo un probable efecto de interacción 
" protectora" en este rubro. 
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CONCLUSIONES: 

Las cifras de colesterol senco no difi eren entre los 2 tipos de esquemas de tratamiento 
antiretroviral , sin embargo sí hay diferencia en el caso de triglicéridos, obteniendo mayores · 
cifras cuando se utili zó el tratamiento combinado de fP + ITRANN respecto a IP + ITRAN 

Sin embargo, será necesario la reali zación de estudi os de tipo prospectivo para el apoyo de los 
resultados obtenidos en el presente estudio. 
Por el momento las complicaciones secundarias de tipo metabólico, principalmente la 
di slipidemia, continúan correlacionándose con patología vascul ar principalmente de tipo arterial 
con aterosclerosis acelerada, ya documentada en la cardiopatía isquémica en pacientes con YIH y 
tratamiento antiretroviral prolongado sobre todo con los inhibidores d de la proteasa. 
Sin embargo no es posible la sustitutición de dichos fármacos en los esq uemas de tratamiento 
antiretroviral , ya que éstos son los que se asocian con mayor disminución en Ja cuenta vi ral y la 
recuperación de célu las CD4+, as í como menor resistenci a en comparación con inhibidores de la 
transcriptasa reversa, tanto análogos nucleótidos como no nucleótidos. 

En el caso de elegir algunas de las 2 opciones de esquemas de tratamiento abordados en el 
presente trabajo, es preferible utilizar IP + ITRANN en atención a disminuir la dislipidemia 
debida a los inhibidores de la proteasa . 

Sin embargo, sigue siendo necesario el uso frecuente de bezafi brato para el tratamiento de la 
hipertrigliceridemia en estos pacientes, con objeto de disminuir las complicaciones secundarias a 
mediano y largo plazo debido a este rubro. 
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ANEXO 1 (26J 

CATEGORÍAS CLINICAS DE VIH SIDA REVISADOS POR LA CDC* 

CATEGORIA A: Uno o varios de los cuadros enumerados a continuación en un adolescente o 
un ad ulto (> 13 años). con infección por el VIH comprobada. No deben haberse producido 
cuadros pertenecientes a las categorías B o C. 
ln fección as intomática por el VlH. 
Linfadenopatíá generalizada persistente. 
Infección aguda (primaria) por el VIH con enfermedad acompañante o antecedentes de in fecc ión 
aguda por el VIH. 

CATEGORIA B: aparición, en un adolescente o adulto con infección por el VIH, de cuadros 
sintomáticos que no están incluidos en los cuadros recogidos en la categoría C y que cumplen al 
menos uno de los siguientes criterios: 1) cuadros atribuidos a la infección por el VlH o que 
indican un defecto de la inmunidad celular o 2) cuadros cuya evo lución clínica o sus necesidades 
terapéuticas están complicadas por la infección por VTH , en op inión del médico. Entre los 
ejemplos posibles se encuentran (aunque no se limitan a ellos) los sigui entes : 
Angiomatosis bacilar 
Candidiasis bucofaríngea (muguet) 
Candidias is vul vovaginal; persistente, frecuente o que responde mal al tratamiento 
Displasia cervical (moderada o intensa)/carcinoma in si tu . 
Síntomas consuntivos, como fi ebre, (38.SoC) o diarrea de más de 1 mes de duración. 
Leucoplasia vellosa bucal. 
Herpes zóster con al menos dos episodi os di stintos, o que afecta a más de un dennatoma. 
Púrpura trombocitopénica idiopática . 
Listeriosois 
Enfermedad inflamatoria pélvi ca, sobre todo compli cada con abcesos tuboováricos. 
Neuropatí a periférica 

CATEGORÍA C: Cuadros recogidos en la definición de caso de vi gil ancia del SIDA. 
Candidi as is de bronquios, tráquea o pulmones. 
Candidasis esofágica. 
Cáncer cervical invasor. 
Coccidioidomicosis, diseminada o extrap ulmonar. 
Criptococosis extrapulmonar 
Criptosporidiosis intestinal crónica(> 1 mes de duración) 
Enfermedad por citomegalovirus (no hepática, espléni ca o ganglionar) Riniti s por 
citomegalovirus (con pérdida de la visión). 
Encefalopatía relacionada con el VIH. 
Herpes Simple: Ulceras crónicas (> 1 mes de duración) o bronquiti s, neumonía o esofagitis. 
Histoplasmosis disemindad o extrapulmonar. 
Isospori as is intestinal cómica(> 1 mes de duración). 
Sarcoma de Kaposi. 
Linfo ma de Burkitt (o término eq uival ente). 
Lin foma cerebral primario. 
Complejo mycobacterium avium o M . Kanasii sistémico o extrapulmonar. 
Mycobacterium tuberculosis de cualquier locali zación (pulmonar o ex trapulmonar). 

ESTA .Í\ .,-. , : 

nE IA Bli:i .. ... ' . , 

... ,. ...... 
• • ...... 

t ~ • .. . . \ 
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Otras especies de Mycobacterium o especies no identificadas,m di seminada o extrapulmonar. 
Neumonía por Neumocistis Carinii 
Neumonía de repetición 
Leucoencefalopatía multifocal progresiva 
Septicemia recidivante por Salmonella 
Toxoplasmosis cerebral. 
Síndrome de emaciación debido al VIJ-1. 

TABLA 1: ESTADIOS CLIN ICOS REVISADOS POR LA CDC (1993) 
Cate orías Clínicas 

Celulas TCD4 A 8 c 
Asintomatico Sintomatico Cuadros definitorios 

a uda rimaria) Cuadros no A ni c· de SIDA' 

>500/ul A1 81 

200-499/u l A2 82 
<200/ul 

Las arcas sumbreadas indican la definición de caso de vigilancia extendida del SIDA 

*Centres for Disease Control and Prevention . 1993 
ANEXO 2 (3) 
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TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL 

Nombre Gnérico lndinavir Ritonavir Nelfinavir ~aquinavir 

Presentación Capsulas:200,333,400 mg Capusulas:100 mg Tabletas:250 mg ~apsulas de 200 mg 
1 

Solución:600 mQ/7.5 mi 

Dosis 800 mg c/8 hrs 600 mg c-12 hrs f!OO mg/dia con ritonavir 

Dosis separada Dosis separadas 750 mg tid 

con 001 oor 1 hra Con 001 oor 2 hrs 
Tornar 1 hra antes o 2 después 

De los alimentos. lnaerir con las comidas lnaerir con las comidas lnaerir con las comidas 

Vida media en suero 1.5-2 hrs 3.5 hrs 3.5-5 hrs 1-2 hrs 

Ci tocromo P450, Citocromo P450, Citocromo P450, Ptocromo P450, 
Vía de Metabolismo lnhibidor 3A4 lnh ibidor 3A4 lnhibidor 3ª4 lnhibidor 3A4 

Alamacenamiento Temperatura ambiente Refrigerar, excepto sol. Oral Temperatura ambiente rr emperatura ambiente 

Efectos Adversos Nefrolitiasis intolerancia GI, náusea Diarrea Intolerancia gastrointestinal 

Intolerancia Gi, náusea Parestesias Hiperglucemia Diarrea, cefalea, transamina 

Lab: Incrementa Bil. lnd. Hepalitis Redistribución grasa y Semia, hiperglucemia, lipa~ 

Cefala lgia, astenia, visión Pancreatitis anormalidades lipídicas .distrofia y dislip idemia. Posi 

borrosa, rash, trombocitopenia Astenia Posiblemente incrementa Clemente incrementa los e-

Alopecia Lab: hipertrigliceridemia episodios de hemorragia en .pisodios de hemorragia en 

Hiperglucemia tranaminasemia, incrementa pacientes con hemofilia .pacientes con hemofilia. 

Redistribución grasa y CPK y acido urico 

anormalidades de lípidos Hiperglucemia 

Posiblemente incremen ta Reistribución grasa y 

episodios de hemorragia alteraciones lipídicas 

en pacientes con hemofilia Posiblemente incrementa 

¡los episodios de hemorragia 

en pacientes con hemofilia 

2 1 



ANEXO 3: 
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS: 

México D. F. a de de 200 

NOMBRE DEL PACIENTE 

EDAD: SEXO: 
AFILIACION 
CAMA: 
SERVICIO: 
DIAGNOSTICO: 
ESTADIO CLINICO: 
INDICE DE MASA CORPORAL: 

CARACTERÍSTICAS Y ANTECEDENTES CLINICOS: 
ANTECEDENTES HEREDOFAMIUARES: 

J-1 ipertensión arterial sistémica Diabetes Mellitus Neop lás icos. 

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS. 

Diabetes: Toxemia: 
Cardiopatías Cáncer: 
Obes idad: Ncuropat ías in fecc iones: Otros: 
Hipertensión 
Quirurgicos Alérgicos Transfusionales 

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS: 
Tabaqui smo: tiempo de consumo y número de cigarrillos diarios. 

Alcoholismo Sedentarismo. 

CONTEO SERICO DE CD4+: 1 

1 Uso previo de antirretrovirales: SI NO 
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Inhibidores de la Proteasa: 
Tiempo de Administración (en meses): 
Indinavir: Ritonavir: 
Saquinavir: 

Jnhiibidores de la Transcriptasa Reversa: Análogos Nucleótidos y No Nucleótidos 
Nombre y tiempo de Admini strac i ón ~: ---------------~ 
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ANEXO 4:DECLARACION DE HELSINKI. 

Recomendaciones para guiar a los méd icos en la Investi gación biomédica que involucre seres 
humanos. 
Adaptado a la 18ª Asamblea Médica Mundial. Helsinki ,, Finlandia, 1964 y revisado por la 29ª 
Asamblea Médica Mundial, Tokio Japón l 975 

INTRODUCCION: 
Es la mi sión del médico velar por la sa lud de las personas. Su conocimiento y conciencia debe de 
estar completamente dedicada a cumplir es ta mi sión . 
La Declaración de Génova de la Asociación Médica Mundial une al médi co con las palabras : 
"La salud de mi paciente será mi primera consideración y el Código Internacional de Ética 
Médica declarará que "Cualqui er acto o consejo que pudiera debilitar la resistencia fi sica y 
mental de un ser hum ano debe de ser usada únicamente en su propio beneficio". 
El propósi to de la inves tigación biomédica que involucra a seres humanos debe ser el mejorar los 
procedimientos di agnósticos, terapéuticos y profil ácticos y el entendimi eno de la eti ología y 
patogénesis de la enfermedad. 
En la práctica médi ca diaria, la mayoría de los procedimientos diagnósti cos, terapéuti cos y 
profilácticos involucran riesgos. Esto también se aplica a fortiori a la in vestigac ión biomédi ca. 
E l progreso médico está basado en la investi gación que en úl tima instancia debe descansar en 
parte en la ex perimentación que involucra a seres humanos. En el campo de la investigación 
biomédica debe reconocerse una diferencia fundam ental entre la investigación médica donde la 
meta principal es el diagnóstico o la terapéuti ca y aq uella donde el objeti vo esencial es 
puramente científico y sin ninguna impli cación diagnóstica y terapéuti ca en la persona que está 
s iendo invest igada. 
Debe ponerse especial cuidado en la reali zación ele una invest igación que pueda afectar el medio 
amb iente y debe ser respetado el bienestar ele los animales que son uti lizados en la inves tigación. 
Debido a que es fundamental que los resultados de ex perimentos ele laboratorio sean aplicados a 
seres humanos para incrementar el conocimiento científico y ayudar al sufrimiento de la 
humanidad, la Asociación Médica M undia l ha preparado las sigui entes recomendaciones como 
guía para cualquier médico en inves tigac ión Biomédica que invo lucre as eres hum anos . Estas 
recomendaciones deberán ser suj etas a rev isiones en el futuro. 
Debe sefialarse que los lineam ientos aquí mencionados son únicamente una guía para los 
médicos no son excluidos de responsabilidad es criminales civiles y éticas bajo las leyes de su 
prop10 país . 

PRINCIPIOS BASICOS: 
1) La inves ti gac ión biomédica que involucra seres humanos debe sujetarse a los principios 
científi cos generalmente a ceptaclos y debería estar basada e n experimentac iones adecuadas d e 
laboratorio y animales, as í como en el conocimiento de la literatura médi ca 
2) El di sefio y ejecución ele cada proced imiento experimental que invo lucra seres humanos 
debería estar claramente formulado en un protoco lo experimental, el cua l será enviado a un 
comité independiente para su consideración, comentari os y guí a. 
3) La investi gación biomédica que involucre seres humanos debe ser conducida so lo por 
perso nas científicamente calificadas y bajo la superv isión de un médico clínico competente. La 
responsabilidad para los suj etos humanos deberá siempre descansar sobre una persona 
médicamente calificada y no en el sujeto de experimentac ión aún cuando el suj eto haya dacio su 
consentimiento. 
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4) La investigación biomédica que involucre seres humanos, no puede legítimamente ser llevada 
a cabo, a menos que la importancia del objetivo esté en proporción a los riesgos inherentes al 
suj eto. 
5) Todo proyecto de investigación biomédica que involucre seres hum anos debe ser precedido de 
un a cuidadosa evaluación de los riesgos predecibles en comparación con los posibles beneficios 
al suj eto o a otros seres humanos. En lo que conciern e para los derechos del sujeto, éstos deben 
siempre prevalecer sobre el interés de la ciencia y de la sociedad. 
6) Debe de ser siempre respetado el derecho de cada suj eto a salvaguard ar su integridad. Debe 
tomarse todas las precauciones para respetar la privacídad y minimi zar el impacto del estudio en 
la integridad fi sica y mental y en la personalidad del sujeto. 
7) Los médicos deben de abstenerse de comprometerse en proyectos de investigación donde 

participen seres humanos, a menos de que los riesgos involucrados sean previsibles. Los médicos 
deben cesar cualqui er investi gación si los peligros encontrados sobrepasan los benefi cios 
potenciales. 
8) En la publicación de los resultados, el médico está obligado a preservar la veracidad de los 

mismos . Los reportes de la experimentación que no estén de acuerdo con los principios 
estipul ados en esta declaración no deben ser aceptados para publicación. 
9) En cualquier experimento con seres humanos, cada suj eto potencial debe ser informado de los 
obj eti vos, métodos, benefi cios anti cipados, peligrosos potenciales y molesti as que el estudi o 
puede provocar. E l indi viduo debe conocer la libertad que ti ene para abstenerse de participar o 
retirarse del mi smo si as í lo desea. El médico debe obtener el consentimiento inforniado de 
preferencia por escrito . 
1 O) C uando se tenga el consentimiento informado para el pro yecto de invest igación, el médico 
debe ser precav ido si el suj eto está en una relación independi ente ya que puede consentir bajo 
cohersión. En ese caso, el consentimiento in fo rniado deberá ser obtenido por un médico que no 
parti cipe en la investigación y que completamente independi ente de esta relación. 
11 ) En caso de la incompetencia lega l, el consentimiento in fo rm ado debe de ser obtenido del 
guardi án legal de acuerdo con la legislac ión nacional. En caso de que la incapacidad fi sico 
mental impidan obtener consentimiento informado o cuado el suj eto se in menor, el pem1iso del 
famili ar responsable reempl aza al del suj eto de acuerdo con la legislación nacional. 
12) El protocolo de inves tigación debe contener siempre las consideraciones éticas involucradas 
y debe contener los postulados de la presente declaración. 

INVESTfGAC ION MEDICA EN COMBINACION CON LA ASISTENCIA 
CLINICA: 

1 )El tratami ento de las personas enfen11as, el médico debe ser libre de usar un nuevo di agnósti co 
y una medida terapéuti ca, si en su juicio ofrece la esperanza de sa lvar una vida, reestableciendo 
la salud o ali viando el sufrimi ento. 
2) Los benefic ios potenciales, riesgos y molestias de un nuevo método, deberán ser ponderadas 
con las ventaj as de la mejor prueba di agnóstica actual y métodos terapéuti cos . 
3) En cualquier estudi o médico, cada paciente incluyendo aquéllos de l grupo control si exis te, 
deberá ser in fo m1ado del mejor método diagnósti co y lo terapéuti co . 
4) El rechazo del paciente a participar en el estudio nunca debe de intervenir con la relación 
médi co paciente. 
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5) Si el médico considera que es esencial no obtener consentimiento informado, las razones 
específicas de ello deberán ser escritas en el protocolo experimental de investigación, para que 
así sean transmitidas a un comité independiente. 
6) El médico puede combinar la investigación médica con la asistenci a siendo el objetivo de ello, 
la adquisición de nuevos conocimientos médicos .. Solo en la medida que la investigación médica 
esté justificada por su posible valor diagnóstico y terapéutico para el paciente. 

IIl INVESTIGACION BIOMEDICA NO TERAPEUTICA QUE INVOLUCRE SUJETOS 
HUMANOS (INVESTIGACION BIOMEDTCA NO CLINICA) 
1) En la sola aplicación científica de la invest igación biomédica ll evada sobre seres hum anos, es 
el deber del médico permanecer como el protector de la vida y la salud de esa persona o sobre 
qui en esté siendo llevada a la invest igac ión. 
2)Los sujetos deberán ser voluntarios ya sea personas sanas o pacientes para qui enes el diseño 
experimental no esté relacionado con la enfermedad del mi smo. 
3)El investigador o grupo de investigadores deberán descontinuar la investigación si en su juicio, 
ésta pudiera continuarse y ser dañada al individuo. 
4) En la investigac ión humana el interés de la ciencia y la sociedad nunca deberá tomar primacía 
sobre las consideraciones relacionadas al bienestar de los sujetos. 
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