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1. INTRODUCCION

El Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) se origind en el este de Africa entre 1910
y 1950 !, actualmente se ha propagado por todo el mundo. En la actualidad constituye
una pandemia en la que practicamente todos los paises han informado casos de la
infeccidon en su poblacién. 2

Aproximadamente 40 millones de personas viven con VIH en el mundo, de éstos 5
millones son nifios menores de 15 afios. En el afio 2003 se habian producido 5 millones
de nuevas infecciones por el VIH y han muerto por Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida (SIDA) aproximadamente 3 millones de personas en todo el mundo. >

México ocupa el lugar sesenta y siete en todo el mundo, con una prevalencia del 0.3%,
y en el continente americano, ocupa el tercer lugar después de Estados Unidos y Brasil
en cuanto al nimero total de SIDA.* La mayoria de los infectados son homosexuales y
en segundo lugar la poblacién heterosexual. >’

Al término del afio 2008 se reporté un total de 5,151 casos nuevos de SIDA
diagnosticados por las diferentes instituciones de salud en México. Esta enfermedad
constituye actualmente un problema prioritario de salud en nuestro pais.’

La terapia antirretroviral es el punto clave en el manejo médico del paciente con
infeccion por VIH, ya que al inhibir la replicacion viral se prolonga la vida, disminuye el
riesgo de infecciones oportunistas y otras enfermedades vinculadas con este
sindrome. ®° Son diversos los agentes antirretrovirales que se han utilizado para lograr
los objetivos del tratamiento. 19 0s regimenes terapéuticos deben adaptarse tanto al
individuo como al virus, ya que las toxicidades de dichos agentes pueden comprometer
la adherencia a corto plazo y causar significativos efectos negativos sobre la salud con
el tiempo.**

En el contexto de la infeccidon por el VIH se aprecia una gran variedad de trastornos
enddcrinos y metabdlicos. Entre 33 y 75% de los pacientes infectados por el VIH que
reciben Tratamiento Antirretroviral Altamente Activo (TARAA) padece un sindrome

gue a menudo se denomina lipodistrofia, que consiste en elevaciones de los



triglicéridos plasmaticos, el colesterol total, apolipoproteina B y las lipoproteinas de
alta densidad (HDL), mas hiperinsulinemia e hiperglucemia. " 18

Estos cambios pueden aparecer entre casi seis semanas y varios afios después de
haber iniciado el TARAA. El sindrome ha sido vinculado con regimenes terapéuticos
gue constan de varios farmacos y aungue inicialmente se asocié con los inhibidores de
proteasa, parece que también puede ser inducido por los tratamientos ahorradores de
la proteasa. '8

La importancia de estas alteraciones radica en la fuerte relacién que existe entre las
alteraciones metabdlicas de lipidos, resistencia a la Insulina e hiperglucemia que
contribuyen a incrementar el riesgo cardiovascular, por lo que deberian ser
considerados por su elevada morbi-mortalidad, asi como por su repercusion

7 . ’ 1
economica en nuestro pals.g’g’ 8



2. ANTECEDENTES

La regién del sur de Africa sigue siendo el epicentro de la epidemia del VIH, ya que se
presentan anualmente de 3 a 4 millones de pacientes infectados, 30 millones de
africanos estan viviendo con VIH, y mas de 10 millones ya murieron. En las regiones de
Africa del sur, la transmisién se da predominantemente por medio de las relaciones
sexuales entre heterosexuales, y el mismo nimero de mujeres que de hombres estan
infectados. En promedio las mujeres infectadas son mas jévenes que los hombres,
pero en general, la infeccion predomina en la edad mas productiva, lo que representa
un impacto socioecondmico desastroso de la epidemia del Sindrome de

Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA).*

La infeccién por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) representa la infeccién
gue mas ha impactado a la sociedad en el siglo XX, en el momento actual constituye
una pandemia en la que practicamente todos los paises del mundo han informado
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casos de la infeccidén en su poblacién.

Actualmente, unos 40 millones de personas viven con VIH en el mundo, de éstos 5
millones son nifios menores de 15 afios. En el afio 2003 se habian producido 5 millones
de nuevas infecciones por el VIH y han muerto por SIDA aproximadamente 3 millones

de personas en todo el mundo, segun las estimaciones realizadas. (Tabla 1) 3

Tabla 1. Prevalencia de VIH/SIDA entre adultos en el mundo.
Region Prevalencia (%)
Africa subsahariana 7.5-8.5
Africa del Norte y Oriente 0.2-0.4




Medio
Asia meridional y sudoriental 0.4-0.8
Asia Oriental y Pacifico 0.1
América Latina 0.5-0.7
Caribe 1.9-3.1
Europa Oriental y Asia Central 0.5-0.9
Europa Occidental 0.3
Ameérica del Norte 0.5-0.7
Australia y Nueva Zelanda 0.1

Fuente: ONUSIDA'Y OMS, 2003.

Considerando concretamente la totalidad del continente americano, México ocupa el
tercer lugar después de Estados Unidos y Brasil en cuanto al nimero total de SIDA de
los que se tiene constancia. Respecto a la prevalencia del VIH en la poblacién adulta en
México ocupa el lugar sesenta y siete en todo el mundo, con una prevalencia del 0.3%.
En Latinoamérica, México ocupa el octavo lugar. * La mayoria de los infectados son
homosexuales; en segundo lugar la poblacion heterosexual; después la poblacién de
reclusos; posteriormente los consumidores de drogas por via parenteral, y por ultimo,

los trabajadores del sexo comercial.”

En un trabajo realizado por la Universidad Veracruzana en el afio 2004, sobre la
situacion actual del VIH/SIDA en México, utilizaron datos reportados por la Secretaria
de Salud y el Consejo Nacional para la Prevencion y Control del VIH/SIDA en México del
31 de diciembre del 2002 al 1 de noviembre de 2003. Reportaron la prevalencia de VIH
por cada 1,000 habitantes y niumero de casos de infeccién (1995-2002) en México,
segun la entidad federativa, asi como la distribucidn de estas en funcidn de sus indices

de prevalencia de VIH. (Tabla 2)6

Tabla 2. Distribucidon de las Entidades Federativas de México de acuerdo a sus indices
de prevalencia.

Prevalencia muy alta Prevalencia alta Prevalencia media Prevalencia baja
(>0.77/1.000 (>0.41-0.70/1.000 (>0.11-0.40/1.000 (<0.10/1.000
habitantes) habitantes) habitantes) habitantes)
-Quintana Roo (0.74) -Yucatan (0.44) -Baja California (0.33) -Coahuila (0.10)
-Distrito Federal (0.42) -Guerrero (0.33) -Durango (0.10)
-Nayarit (0.29) -Zacatecas (0.10)




-Veracruz (0.27) -Guanajuato (0.09)

-Baja California Sur -Tlaxcala (0.09)

(0.25) -San Luis Potosi (0.08)
-Colima (0.25) -Hidalgo (0.07)
-Campeche (0.23) -Querétaro (0.07)

-Chihuahua (0.23)
-Tamaulipas (0.22)
-Morelos (0.19)
-Oaxaca (0.19)
-Sinaloa (0.19)
-Sonora (0.19)
-Chiapas (0.16)
-Jalisco (0.16)
-Puebla (0.16)
-Tabasco (0.16)
-Michoacan (0.15)
-Aguascalientes (0.11)
-Estado de México
(0.11)

Fuente: Bermudez MP, Teva . Situacidn Actual del VIH/SIDA en México: Analisis de las diferencias por
entidad Federativa. 2004.

De acuerdo al reporte del Centro Nacional para la Prevencion y el control de VIH/SIDA
(CONASIDA) hasta diciembre del 2002, los porcentajes de casos de SIDA segun los
grupos de poblacion se observd un mayor porcentaje en hombre adultos (83.4%),
seguido de mujeres adultas (14.1%), y finalmente menores de 15 afios (2.5%). Con
respecto a la via de transmision, se reportd: Heterosexual 37.8%, Homosexual 31.4%,
Bisexual 22.3%, transfusion sanguinea 8.0%, otras 0.12%. ’

Tabla 3. Casos nuevos de SIDA diagnosticados por Institucion en el afio 2008.

Institucion Notificante Casos nuevos de SIDA al cierre 2008
SSA 3.916
IMSS 793
ISSSTE 166
PEMEX 11
SEDENA 5
PRIVADO 12
OTRAS 248
TOTAL 5.151

Fuente: SS/DGE. Registro Nacional de Casos de SIDA. Datos al 31 de diciembre de 2008.

En México, los primeros casos de infeccién VIH se reportaron en 1983. Esta

enfermedad constituye en la actualidad un problema prioritario de salud en nuestro




pais y desde hace afios se considera una pandemia, por su elevada morbilidad vy
mortalidad, asi como por su repercusién econdémica. 89

La terapia antirretroviral es la piedra angular en el manejo médico del paciente con
infeccidon por VIH, ya que se ha comprobado que al inhibir la replicacién del virus se
prolonga la vida, disminuye el riesgo de infecciones oportunistas y las enfermedades
neoplasicas vinculadas con este sindrome. 10

El objetivo del tratamiento es inhibir al maximo la replicacidn viral, para restablecer
una respuesta inmunoldgica eficaz y persistente que previene o retarda la morbilidad
relacionada con la infeccién por VIH, cuanto mas se pueda bajar la carga viral, menor
serd la acumulacion de mutaciones resistentes a farmacos y mads prolongado sera el
efecto terapéutico. Para conseguir una supresion maxima y perdurable de ARN viral, se
necesitan combinaciones de agentes antirretrovirales potentes, asi como también alto
grado de adherencia a los regimenes prescritos. Los regimenes terapéuticos deben
adaptarse tanto al individuo como al virus, ya que las toxicidades de dichos agentes
pueden comprometer la adherencia a corto plazo y causar significativos efectos
negativos sobre la salud con el tiempo. ™

Las guias para el uso de agentes antirretrovirales en adultos y adolescentes infectados
por VIH, recomiendan iniciar el tratamiento antirretroviral ante las situaciones

presentadas en la tabla 4.*

Tabla 4. Recomendaciones para iniciar tratamiento antirretroviral.

Sintomas de VIH Cuenta de CD4 células/pl Iniciar Tratamiento
Si Cualquiera Si
No <200 Si
No >200 - <350 Si
No >350 No

Fuente: Sanford Guide to HIV/AIDS Therapy. 2008.

Son diversos los agentes antirretrovirales que se han utilizado para lograr los objetivos

del tratamiento, existe una clasificaciéon de estos basada en su mecanismo de accién,

.. 11,12
se dividen como se muestra en la tabla 5. ™




Tabla 5. Clasificacion de los antirretrovirales.

Inhibidores de | Inhibidores Inhibidores no | Inhibidor Inhibidor de la
Proteasa (IP): nucleosidos de | nucleosidos de | nucleétido de la | fusion
la la transcriptasa
transcriptasa transcriptasa inversa (INtl)
inversa (INTI) inversa (INNTI)
Fosamprenavir | Abacavir Delavirdina Tenofovir Enfuvirtida
Indinavir Didanosina Efavirenz
Nelfinavir Emtricitabina Nevirapina
Ritonavir Estavudina
Saquinavir Lamivudina
Tipranavir Zalcitabina
Zidovudina

Fuente: Sanford Guide to HIV/AIDS Therapy. 2008.

Los trastornos metabdlicos relacionados con el tratamiento antirretroviral se
documentaron desde hace varios afios. En 1987 se reportaron los primeros casos de

Diabetes Mellitus (DM) e hiperglucemia. ****

Se ha observado que la hiperglucemia se debe al incremento en la resistencia a la
insulina, asi como también a los efectos toxicos de los antirretrovirales sobre la célula
beta pancredtica, otros factores implicados son la proteina tipo 1 de acido-retinoico
citoplasmico CRABP-1, a los receptores gama peroxisoma, la reduccién de la

lipoproteinlipasa, etc. 891315

De tal forma, que la hiperglucemia es un predictor importante de complicaciones
vasculares y neuroldgicas. En la enfermedad macrovascular entran en juego también
variables como la resistencia a la insulina, la dislipidemia, la hipertensién arterial

sistémica, el tabaquismo, entre otros, que se deben identificar en estos pacientes. *°

Tamez y col. (1997 a 2001) realizaron en el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS)
en Monterrey, Nuevo Ledn, un estudio donde evaluaron 108 pacientes con diagnostico
de VIH y sin Diabetes Mellitus al inicio de la terapia con IP, en el cual encontraron que
18 pacientes (16,6%) 3 del sexo femenino y 15 del masculino, con edad promedio de

37+- 5ainos, se realizé el diagndstico de Diabetes Mellitus mediante prueba de




glucemia en ayuno. Mostraron que la DM ocurrié en promedio a los 9 meses de
tratamiento con antirretrovirales del tipo Inhibidores de Proteasa, los pacientes
presentaron incremento en los niveles de colesterol total y triglicéridos principalmente.
En este estudio se concluyd que el uso de inhibidores de proteasa esta relacionado con
un incremento de la DM a mas de lo esperado para la edad de los pacientes y que el
antecedente familiar es un factor predictivo, también que la hiperglucemia es
asintomatica y no grave, por lo cual deben realizarse estudios de escrutinio con
regularidad, sobre todo si hay antecedentes familiares de DM y que la respuesta al
tratamiento hace innecesaria la interrupcién del manejo, deben buscarse otros

factores de riesgo cardiovascular y modificarlos si es necesario. 16

En el contexto de la infeccion por el VIH se aprecia una gran variedad de trastornos
enddcrinos y metabdlicos. Entre 33 y 75% de los pacientes infectados por el VIH que
reciben Tratamiento Antirretroviral Altamente Activo (TARAA) padece un sindrome
gue a menudo se denomina lipodistrofia, que consiste en elevaciones de los
triglicéridos plasmaticos, el colesterol total, apolipoproteina B y las lipoproteinas de
alta densidad (HDL), mads hiperinsulinemia e hiperglucemia. Estos enfermos presentan
cambios caracteristicos del habito corporal derivados de la redistribucion de la grasa y
gue consisten en obesidad del tronco y emaciacién periférica. Estos cambios pueden
aparecer entre casi seis semanas y varios afios después de haber iniciado el TARAA. El
sindrome ha sido vinculado con regimenes terapéuticos que constan de varios
farmacos y aunque inicialmente se asocid con los inhibidores de proteasa, parece que

.. . . . 1
también puede ser inducido por los tratamientos ahorradores de la proteasa. *’

Las alteraciones en el metabolismo de los lipidos se reconocieron antes incluso del
advenimiento del TARAA. El aumento de las concentraciones de los triglicéridos (TG) y
la reduccién de los valores de colesterol total (CT) se interpretaban como una

consecuencia evolutiva avanzada de la infeccion por VIH. 18

Sin embargo, un patrén diferente de dislipidemia ha podido observarse desde que se

inicié el uso de la TARAA [aumento del CT, los TG y las lipoproteinas de baja densidad



(LDL) con disminucién de las lipoproteinas de alta densidad (HDL)], sobre todo

relacionado con el uso de inhibidores de proteasas (IP). 18

La importancia de estas alteraciones radica en la fuerte relacién que existe entre las
alteraciones metabdlicas de lipidos, Resistencia a la Insulina y la Enfermedad
Cardiovascular en la poblacion general. Aunque todavia permanece en discusién el
efecto que estos trastornos tendrian en los pacientes con la infeccion por el VIH, no
cabe esperar que resulten diferentes de lo que ocurre en la poblacién general. La
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prevalencia comunicada de estas alteraciones ha sido variable. >’ 8

En un estudio realizado por Carr y col. sobre la patogénesis de la lipodistrofia periférica,
hiperlipidemia y resistencia a la insulina asociadas a tratamiento con Inhibidores de
proteasa en pacientes con infeccion por VIH-1, se encontrd una prevalencia de
dislipidemia de 74% vy de alteraciones en los carbohidratos de 23% (intolerancia a la
glucosa en 16% y diabetes Mellitus en 7%). % En Francia, se informa una prevalencia
de hipertrigliceridemia de 53% y de resistencia a la insulina en 44%,9, mientras que en

Alemania la hipertrigliceridemia fue de 71% vy la resistencia a la insulina de 60%. 20

El TARAA en infeccién por VIH produce un espectro de complicaciones metabdlicas,
incluyendo dislipidemia, resistencia a la insulina y cambios en la distribucidon grasa
caracterizada por lipoatrofia periférica y acumulacion grasa central. Los efectos
metabdlicos de la terapia antirretroviral altamente activa contribuyen a incrementar el
riesgo de la aterosclerosis prematura y acelerada en pacientes con infeccion por VIH.
21

Las complicaciones cardiovasculares debidas a infeccién por el VIH se identificaron por
primera vez en 1983, cuando Austran informd la afectacion del miocardio por sarcoma
de Kaposi. Desde entonces se ha informado un amplio espectro de estas
complicaciones, cuya prevalencia varia de 25-75% en los individuos infectados y se

ope / 22
manifiesta mas a menudo en la etapa avanzada.

El sindrome metabdlico se manifiesta en casi un tercio de la poblacién infectada por el

23

VIH en Estados Unidos “°, y se distingue por lipodistrofia, hipertrigliceridemia,



hipercolesterolemia y resistencia a la insulina, relacionadas inicialmente con
inhibidores de proteasa y posteriormente con inhibidores de la transcriptasa reversa
no nucledsidos y nucledsidos. 2

Mas alld de las anormalidades lipidicas severas asociadas con TARAA, las alteraciones
del metabolismo de los lipidos y de la funcién endotelial que promueven la
aterogenesis también ha sido reportada. La prevalencia de sindrome metabdlico en
pacientes infectados que reciben TARAA es poco clara. Un estudio espaiiol reportd una
prevalencia de 17% utilizando los criterios del Tercer reporte del Panel de expertos
para la deteccion, evaluacion y tratamiento del colesterol alto en sangre en Adultos.

(ATP 1I). %

En un estudio realizado por Samaras y col. reportaron la prevalencia de sindrome
metabdlico en pacientes infectados por VIH que reciben TARAA y su asociacién con
lipoatrofia periférica/obesidad central. El sindrome metabdlico fue definido de
acuerdo a los criterios de la Federacién Internacional de Diabetes (FID) y con los
criterios del ATP Illl. El estudio fue transversal, multicentrico, incluyeron a 788
pacientes adultos infectados por VIH, 451 de los pacientes, ya presentaban
lipodistrofia y hubo una alta prevalencia de alteraciones de los lipidos: 307 (39%)
sujetos presentaron colesterol de ayuno >200 mg/dl y 440 (56%) sujetos presentaron
triglicéridos de ayuno >150 mg/dl. Obtuvieron una prevalencia de sindrome
metabdlico de 14% de acuerdo a los criterios de la Federacion Internacional de
Diabetes (FID): el 12% en hombres y 25% en mujeres; la prevalencia fue mas alta

utilizando los criterios de ATP 11l (18%). %

Las complicaciones metabdlicas incluyendo dislipidemia, resistencia a la insulina y
alteraciones de la distribucién grasa (pérdida de la grasa subcutdnea y un relativo
incremento en la grasa central) son comunes en adultos infectados por VIH quienes
reciben TARAA. Estas complicaciones pueden incrementar en estos pacientes el riesgo
de enfermedad cardiovascular. El tipo, duracién y uso actual de la terapia

antirretroviral estan fuertemente asociados con la severidad de la lipoatrofia. La



terapia combinada basada en el uso de dos inhibidores andlogos nucleosidos de la
transcriptasa reversa y un inhibidor de proteasa esta especialmente asociado con

. . 2
lipoatrofia severa. %’

Estudios en voluntarios sanos demuestran que los antirretrovirales son causa de

dislipidemia, efecto que se observa pocos dias después del inicio del tratamiento. 28

Los mecanismos por los que los antirretrovirales causan dislipidemia son multiples. 25y
prevalencia varia de acuerdo a la fuente consultada; son multiples los factores que
determinan su frecuencia. Entre ellos se encuentran el tiempo de administracién, la
presencia de lipodistrofia, los valores de corte usados y alteraciones preexistentes en
el perfil de lipidos. Uno de los reportes mas representativos es el estudio prospectivo
de riesgo cardiovascular con tratamiento antirretroviral llamado DAD (Data collection
of adverse events of antiHIV drugs) que incluye mas de 20,000 casos reportados de
Europa, Estados Unidos y Australia. En dicho estudio, la prevalencia de
hipercolesterolemia es tres veces mayor en los casos tratados, en especial cuando se
incluye un inhibidor de proteasa (IP). Las concentraciones de los casos que
suspendieron el tratamiento eran similares a las de los que no lo habian recibido; este

dato sugiere que el efecto es reversible. 30

Niveles bajos de colesterol HDL se presentan en casi 25% de los casos; la prevalencia es
menor en los tratados con inhibidores no nucleosidos (19%). La prevalencia de
hipertrigliceridemia es similar en tratados y no tratados, excepto si se utiliza un IP.
Niveles muy altos de triglicéridos (>1,000 mg/dl) estan asociados con el uso de IP,
especialmente el Ritonavir. El uso de IP aumenta los niveles de triglicéridos en
promedio 113%. El colesterol es mayor en pacientes tratados con Efavirenz. La
asociaciéon entre los inhibidores de la transcriptasa inversa de tipo nucleosidos vy la

dislipidemia es menos clara. *

Los factores implicados como predictores de
dislipidemia mdas comunes son la carga viral baja, CD4 altos, sujetos con recuperacion

nutricional, preexistencia de dislipidemia, Diabetes Mellitus y lipodistrofia. 31



Un estudio realizado en México en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas vy
Nutricion Salvador Zubiran (INCMNSZ), analizé la prevalencia de dislipidemia en
pacientes con infeccion por VIH que reciben TARAA en un estudio retrolectivo. Todos
los expedientes de pacientes afectados por la infeccién por VIH tratados en el
INCMNSZ de 1992 a 2002, fueron identificados y revisados. Las anormalidades mas
frecuentes fueron la hipertrigliceridemia y los niveles bajos de colesterol HDL (36.7% y
40.4% respectivamente). Estos valores contrastan con las bajas prevalencias de

hipertensidn arterial sistémica, diabetes y obesidad. 32

En un estudio realizado por Castro Sensores y col. en Mérida Yucatdn, comparativo de
casos y controles, en el cual el objetivo fue comparar la prevalencia de riesgo
cardiovascular a 10 afios superior a 10% en un grupo de pacientes infectados por VIH
gue recibieron tratamiento antirretroviral altamente activo con un grupo que no lo
recibié, encontraron que la prevalencia de riesgo cardiovascular a 10 afios mayor a
10% fue de 16% en el grupo 1y de 12% en el grupo 2; las variables asociadas a un
riesgo cardiovascular mayor a 10% fueron: edad, sexo masculino en mayores de 45

afos, tabaquismo y colesterol no HDL.*®

La infeccién por VIH y TARAA al inducir tales anormalidades lipidicas contribuye a
incrementar el riesgo cardiovascular, por lo que deberian ser considerados en estudios
epidemioldgicos valorando la relacidon entre Enfermedad Cardiovascular e infecciéon

por VIH. 34



3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La infeccién por el VIH figura la infeccion que mas ha impactado a la sociedad en el
siglo XX, actualmente constituye una pandemia en la que practicamente todos los
paises del mundo han informado casos de la infeccion en su poblacion.

En la actualidad el VIH es problema prioritario de salud en nuestro pais considerado
una pandemia, por su elevada morbilidad y mortalidad y por su repercusién econdmica.
La terapia antirretroviral es la piedra angular en el manejo médico del paciente con
infeccion por VIH, ya que se ha comprobado que al inhibir la replicacién del virus se
prolonga la vida, disminuye el riesgo de infecciones oportunistas y las enfermedades

neoplasicas vinculadas con este sindrome.

De lo cual, se deriva las siguientes preguntas de investigacion:

1. ¢Cudl es la prevalencia de dislipidemia y glucosa de ayuno alterada en pacientes
infectados con VIH que reciben terapia antirretroviral altamente activa?

2. ¢Cudl es la dislipidemia (hipercolesterolemia/hipertrigliceridemia) de mayor
frecuencia entre éstos pacientes?



4. JUSTIFICACION

La importancia de alteraciones metabdlicas (dislipidemia y glucosa de ayuno alterada)
en pacientes con infeccion por VIH quienes reciben terapia antirretroviral altamente
activa, reside en la fuerte relacién que existe con un mayor riesgo de enfermedades
cardiovasculares en estos pacientes, lo cual, es poco conocido por los médicos
residentes de medicina interna y por ende, es necesario informar e implementar
medidas para realizar estudios de escrutinio en busca de dislipidemia y alteraciones de
glucosa en ayuno en estos pacientes antes de iniciar el tratamiento. Para
posteriormente monitorizar de forma periddica el perfil de lipidos y la glucemia de
ayuno, asi como para controlar otros factores modificables del estilo de vida, tales
como dieta, actividad fisica, tabaquismo, entre otras. Lo que contribuird a
proporcionar un manejo multidisciplinario al paciente con la finalidad de controlar las

alteraciones resultantes sin repercutir en su tratamiento antirretroviral.

5. OBJETIVO GENERAL



Determinar la prevalencia de dislipidemia y glucosa de ayuno alterada en pacientes
infectados con VIH que reciben terapia antirretroviral altamente activa en un hospital

de segundo nivel de atencidn.

5.1 Objetivos Especificos

1. Identificar la dislipidemia de mayor frecuencia en los pacientes infectados con
VIH que reciben terapia antirretroviral altamente activa en un hospital de
segundo nivel de atencion.

2. ldentificar si la dislipidemia y la glucosa de ayuno alterada se relacionan con el
tipo de tratamiento antirretroviral.



6. MATERIAL Y METODOS

El presente estudio se llevd a cabo en el drea de consulta externa de Infectologia —
Medicina Interna, perteneciente al Hospital General de segundo nivel de atencién “Dr.
Dario Fernandez Fierro” del Instituto de Seguridad Social al Servicio de los
Trabajadores del Estado (ISSSTE). Bajo la autorizacién del jefe del archivo clinico.

Debido a que este estudio tiene disefio descriptivo y Unicamente se tomaran datos de
los expedientes clinicos de manera retrolectiva, no es necesario contar con hoja de
consentimiento informado.

Sin embargo los aspectos éticos intervienen en cuanto a que se guardard la

confidencialidad de los datos obtenidos

6.1. Tipo de estudio
Por contemplar expedientes médicos de afios anteriores al actual se eligié un estudio

transversal retrospectivo.

6.2 Poblacién de estudio

Se incluyeron los expedientes evaluados de 1994 al 2008, con un total de 129
expedientes de pacientes que acudieron a consulta externa con diagndstico de
infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana y que actualmente reciben terapia

antirretroviral altamente activa.

6.3 Criterios de inclusién
- Pacientes con infeccion por VIH y con tratamiento antirretroviral altamente activo,
- Sin distincién de sexo, ni edad y,

- Con serologia negativa para hepatitis By C.

6.4 Criterios de exclusion

- Pacientes con diagndstico previo de Diabetes Mellitus,



- Pacientes con otra comorbilidad como pancreatitis,

sindrome nefrotico,

hipotiroidismo, y otras enfermedades que condicionan alteracidn de los lipidos y la

glucosa en ayunoyy,

- Con ausencia de resultados de exdmenes paraclinicos al momento del diagndstico o

actuales solicitados (Glucemia sérica de ayuno, colesterol total y triglicéridos, asi como

carga viral y conteo de CD 4 basales —previos a tratamiento- y actuales) por falta de

toma de la muestra o ausencia de reactivos solicitados.

6. 5. Operacionalizacidn y conceptualizacion de las variables

Variables Independientes

Tipo de variable/escala
de medicidn

Edad

Definicidn conceptual: Tiempo transcurrido desde el nacimiento
de la persona.

Definicidn operativa: Se pregunto la edad durante el
interrogatorio directo al paciente.

Sexo

Definicion conceptual: Condicidon organica que distingue al
hombre de la mujer.

Definicidn operativa: Se determind por las caracteristicas
fenotipicas del paciente.

Antecedentes Heredo-familiares (AHF)

Definicidn conceptual: historia de enfermedades en la familia del
paciente.

Definicidn operativa: Se preguntaron durante el interrogatorio
directo al paciente.

Tabaquismo

Definicidn conceptual: Intoxicacion provocada por el abuso del
tabaco.

Definicidn operativa: Se preguntd durante el interrogatorio
directo al paciente.

Tipo de relacidn sexual
Definicidn conceptual: heterosexual, homosexual, bisexual.

Cualitativa/Nominal
Afos

1=Adultez media (29 a
55)

2=Adultez tardia (56 o
mas)

Cualitativa / nominal
1= Mujer
2 = Hombre

Cualitativa/ nominal
0= Ninguno

1=DM

2= Hipertension

3= Hepatopatia

Cualitativa/ nominal
1= Positivo
2= Negativo

Cualitativa/nominal




Definicidn operativa: Se preguntd durante el interrogatorio
directo al paciente

Ao de diagndstico

Definicion conceptual: Momento en el cual se detecta de una
enfermedad.

Definicion operativa: Se preguntdé durante el interrogatorio
directo al paciente en qué afio se detectd la infeccién por VIH.

indice de Masa Corporal (IMC)

Definicidn conceptual: NUmero que indica la proporciéon del peso
entre la talla elevada al cuadrado.

Definicidn operativa: Se obtuvo el IMC del paciente mediante la
mediciéon de peso con una bascula vy la talla con una tabla
métrica.

Lipodistrofia

Definicion conceptual: cambios caracteristicos del habito
corporal derivados de la redistribucién de la grasa y que
consisten en obesidad del tronco o central y adelgazamiento
periférico.

Definicion operativa: Por medio de la exploracion fisica del
paciente, observando la distribucién aumentada de grasa a nivel
de cuello, dorsocervical, y abdomen, con adelgazamiento o
lipoatrofia en cara y extremidades.

Colesterol sérico total

Definicion conceptual: Miembro de la familia de los esteroles,
insoluble en agua, se encuentra en las membranas plasmaticas
de células animales y en las lipoproteinas del plasma sanguineo.
Definicidn operativa: Se midid mediante la toma de una muestra
de sangre en ayuno de 12 horas:

Triglicéridos séricos

Definicion conceptual: Estructura formada por tres grupos
hidroxilo de la glicerina que se encuentran esterificados con
acidos grasos. Constituyen la familia mds abundante de lipidos y
los principales componentes de los lipidos de depdsito de las
células animales y vegetales.

Definicion operativa: Se midieron los triglicéridos séricos
mediante la toma de una muestra de sangre en ayuno de 12

1= Heterosexual
2= Homosexual
3= Bisexual

Cuantitativa
anos

Cuantitativa/intervalar
1= Bajo peso: <18.5

2= Normal: 18.5-24.9
3= Sobrepeso: 25-29.9
4= Obesidad: >30-40

Cualitativa/ nominal
1=Si
2=No

Cualitativa/ nominal
1= Normal: 200 mg/dI
2=Hipercolesterolemia:
>200 mg/dl

Cualitativa/ nominal
1=Normal: 150 mg/dlI
2=Hipertrigliceridemia:
>150 mg/dl




horas:

Glucosa sérica

Definicidn conceptual: Presencia de azucar en la sangre.
Definicidn operativa: Se midid mediante la toma de una muestra
de sangre en ayuno de 12 horas:

Carga viral (VIH)

Definicidn conceptual: Cantidad de particulas virales presentes
en una muestra de sangre en un paciente infectado por VIH.
Definicion operativa: Unidades de RNA viral presentes por
mililitro de sangre, cuantificadas por AMPLICOR HIV TEST, con un
valor limite de deteccidn inferior <50 copias / ml; consideraremos
carga viral alta a la presencia de >100,000 copias / ml

Cuenta de células CD4+

Definicion conceptual: Subtipo de células leucocitarias
pertenecientes al sistema inmunoldgico, llamadas también
linfocitos T cooperadores.

Definicion operativa: Numero de células CD4+ medidas en
células/ml; se consideraran cuentas bajas de CD4+ a las cifras <
200 células/ml.

Cualitativa/ nominal
1= Normal: 70-100
mg/dl

2= Glucosa de ayuno
alterada: 101-125
mg/dl

Cuantitativa
Copias/ ml

Cuantitativa
Células / ml

6.6 Limitaciones del estudio

» Las observaciones que se obtengan seran Unicamente aplicables al Hospital

General “Dr. Dario Fernandez Fierro” del ISSSTE y a localidades con

caracteristicas similares.
» Ambigledad temporal

» Minimo o nulo orden en el expediente clinico.

6.7 Recursos




- Humanos

1. Director de Tesis: Dr. Marco Tulio Reynoso Marenco. Meédico adscrito al
servicio de Medicina Interna del Hospital General “Dr. Dario Fernandez Fierro”.
ISSSTE.

2. Asesora de Tesis: Dra. Lourdes Norma Cruz Sanchez. Coordinadora de
Ensefianza e Investigacién del Hospital General “Dr. Dario Fernandez Fierro”.
ISSSTE.

3. Tesista: Yancy Linares Veldzquez Residente de cuarto afio de Medicina Interna
del Hospital General “Dr. Dario Fernandez Fierro”. ISSSTE.

4. Colaboradores en area Técnica:

-Dra. Malynahi Tapia Juarez. Residente de 20 afio de Medicina Interna del
Hospital General “Dr. Dario Fernandez Fierro”. ISSSTE.
-Dr. Ismael Cheng Flores. Residente de ler afio de Dermatologia de la Unidad

Médica de Alta Especialidad. Clinica 25. Centro Médico del Noreste. IMSS

- Materiales

1. Hojas de recoleccion de datos. ANEXO 1.
2. Boligrafos vy lapiz
3. Una computadora

4. Hojas blancas

- Financieros

1. Los recursos corrieron por parte de la tesista.



7. CONSIDERACIONES ETICAS

En virtud al articulo 42 constitucional, publicado en el Diario Oficial de la Federacidn,
con fecha 3 de febrero de 1983, se consagré como garantia social, el derecho a la

proteccidon de la salud. Como se estipula en el Articulo 17, parrafo I.

I. Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquellos en los que no se
realizan ninguna intervencidon o modificacion intencionada en las variables
fisioldgicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el

estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de



expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten

aspectos sensitivos de su conducta.

8. PLAN DE ANALISIS

Se utilizdé estadistica descriptiva con la finalidad de obtener frecuencias para las
variables sexo, edad, escolaridad, AHF, tabaquismo, alcoholismo, adicciones o
toxicomanias, transfusiones sanguineas, tipo de relaciones sexuales, tatuajes, afio de
diagnostico, lipodistrofia, IMC, carga viral inicial y actual, recuento de CD4 inicial y
actual y, medicamentos antirretrovirales. Posteriormente se obtuvo prevalencias para
las variables hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia y glucosa de ayuno alterada.
Asimismo, se obtuvo RMP y x° para encontrar asociacién entre los medicamentos
antirretrovirales y las variables de hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia y glucosa

de ayuno alterada.



9. RESULTADOS

1. Anadlisis Descriptivo de datos

Se revisaron en total 129 expedientes de pacientes con infeccion por VIH desde el aio
de diagnostico de 1994 hasta 2008, de los cuales se incluyeron 79 pacientes, 70
hombres (88.6%) entre 30 y 75 afos de edad con una media de 45 afos; y nueve

mujeres (11.4%) entre 31 y 67 afios, con una media de 49 afios de edad.

Se excluyeron 37 pacientes, de los cuales, siete tenian diagndstico previo de Diabetes
Mellitus tipo 2 (DM2), siete no tenian estudios de laboratorio iniciales, 16 no tenian
estudios de laboratorio actuales, tres no habian iniciado TARAA debido a que no
cumplian con criterios para iniciarlo, tres tenian co-infeccidén con Virus de Hepatitis By

uno con Virus de Hepatitis C.

La edad se reclasificd en adultez media y adultez tardia, 79,7% de los pacientes fueron

incluidos en adultez media, lo que refiere que el mayor porcentaje de los pacientes con

infeccion por VIH se ubican entre las edades de 29 y 55 aiios. Grafica 1.

Grafica 1. Frecuencia de edad en pacientes con infeccion por VIH
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

En cuanto a la escolaridad, 49.4% de los pacientes refirieron tener grado de
licenciatura, 27.8% bachillerato concluido, 9% secundaria concluida y seis 7,6% otros

oficios, incluyéndose la docencia. Grafica 2.

Grafica 2. Frecuencia de escolaridad en pacientes con infeccion por VIH

Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Dentro de los Antecedentes Heredo-Familiares (AHF), |la DM2 fue el antecedente mas
frecuente (49.4%), seguido por la ausencia de AHF (36.7%). De los 19 pacientes que
presentaron glucosa de ayuno alterada posterior al TARAA, en nueve de ellos se

detectaron AHF de DM2. Gréfica 3.



Grafica 3. Descripcion de los AHF en pacientes con infeccion por VIH
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Dentro de los antecedentes personales patoldgicos la presencia de tabaquismo vy

alcoholismo ocupd la frecuencia mas alta (64.6% y 73.4% respectivamente). Tabla 1.

Tabla 1. Antecedentes Personales Patolégicos en pacientes con infeccion por VIH.

TABAQUISMO Frecuencia Porcentaje

Positivo 51 64,6
negativo 28 35,4
ALCOHOLISMO
Positivo 58 73,4
negativo 21 26,6
Total 79 100

Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

El antecedente de toxicomanias o uso de drogas (marihuana, cocaina u otras) fue poco
frecuente, solo 12 pacientes lo refirieron (15.2%). Gréfica 4.

Grafica 4. Frecuencia de drogas en pacientes
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Respecto al antecedente de hemotransfusiones, relevante por la via de transmisién,
solo 11.4% manifestaron positividad, de éstos dos recibieron transfusion entre los afios
setentas e inicio de los ochentas, periodo en el que no se realizaban pruebas de

escrutinio para infeccién por VIH en los donadores. Grafica 5.

Grafica 5. Hemotransfusiones en pacientes con infeccion por VIH
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

El otro antecedente de relevancia que tomamos en cuenta fue el tipo de relaciones
sexuales, ya que es la via de transmisién del VIH mas frecuente actualmente, los
resultados reportan que, 49.4% son homosexuales y 40.5% heterosexuales. Ocho por
ciento refirieron ser bisexuales. Asimismo, la presencia de tatuajes, sélo fue

documentada en el 2.5% de los pacientes. Tabla 2.



Tabla 2. Via de transmision del VIH de los pacientes

RELACIONES SEXUALES Frecuencia Porcentaje

Heterosexuales 32 40,5
Homosexuales 39 49,4
Bisexuales 8 10,1
TATUAIES
Positivo 2 2,5
Negativo 77 97,5
Total 79 100

Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

El aflo de deteccién mas antiguo se remonta al afio 1994. Siendo mas frecuentes los

casos en los afios 2005 y 2006 (12.7% y 16.5% respectivamente). Grafica 6.

Grafica 6. Ano de diagndstico de la infeccion por VIH
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Al analizar la frecuencia de lipodistrofia, es evidente que la mayoria de los pacientes

(60.8%) no la presentaron. Grafica 7.

Grafica 7. Frecuencia de alteraciones de la distribucion de la gras corporal
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Con respecto al indice de Masa Corporal (IMC), 59.5% de los pacientes fueron
clasificados con sobrepeso y 32.9% con peso normal. Sélo seis de los pacientes (7.6%)

se clasificaron con obesidad. Grafica 8.

Grafica 8. Clasificacion del indice de Masa Corporal en pacientes con infeccion
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

En cuanto a la Carga Viral (CV) al momento del diagndstico, los intervalos son muy
amplios. Se observa que, el valor mas bajo fue de 119 copias/ml hasta la carga mas
alta de 903,820 copias/ml. Posterior al TARAA, la mayoria de los pacientes presentaron

CV indetectables (valor <50 copias/ml), representando un porcentaje del 83.5%. Ver

ANEXO 2 y 3.



El recuento de CD4 al momento del diagnostico también es variable, con intervalos
amplio, el mas bajo que encontramos fue de 10 células/ml y el mas alto fue de 549
células/ml. Posterior al TARAA, se observa incremento de dichas células en la mayoria
de los pacientes, siendo el valor mas bajo fue de 123 células/ml y el mas alto de 2392

células/ml, con una media de 471 células/ml. Ver ANEXO 3y 4.

Los tres antirretrovirales mas utilizados fueron Ritonavir (50.6%), Emtricitabina (49.4%)

y Zidovudina (48.1%). Grafica 9.

Grafica 9. Terapia antirretroviral TARAA mas utilizada en la poblacion de estudio
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Por otro lado, los antirretrovirales de menor frecuencia en cuanto a su uso fueron
Abacavir (11.4%), Saquinavir y Atazanavir (8.8%), Didanosina y Nevirapina

(6.3%).Grafica 10.

Grafica 10. Terapia antirretroviral TARAA menos utilizada en la poblacién de estudio
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Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Por grupo farmacolégico de antirretrovirales, los mas utilizados fueron los Inhibidores

de Proteasa y los Inhibidores nucledsidos de la transcriptasa inversa.

2. Asociacion de Variables

Antes de iniciar el TARAA 74 sujetos (93.7%) presentaron cifras normales de colesterol
y sélo cinco (6.3%) presentaban hipercolesterolemia, posterior al TARAA, los
porcentajes no presentaron diferencias notorias tras la aplicaciéon del tratamiento,
pese a que el numero de pacientes con hipercolesterolemia aumenté en un 4.2%

Razén por la cual, no hubo diferencias estadisticamente significativas (p>0.05). Tabla 3.



Tabla 3. Asociacion entre los niveles de colesterol, al inicio y posterior al TARAA

COLESTEROL ACTUAL
Normal Hipercolesterolemia Total
COLESTEROL INICIAL
OLESTERO % n % n %
Normal 36 45,6 38 48.1 74 93,7
Hipercolesterolemia 1 1.3 4 51 5 6,3
Total 37 46,8 42 53,2 79 100,0

Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

De igual manera, al analizar las cifras de triglicéridos, se observa que los valores
normales aumentan posterior al TARAA en un 49.4%, mientras que, para los valores de
hipertriglicerinemia el aumentd sélo se presentd en el 4.2%. Sin cambios

estadisticamente significativos (p> 0.05). Tabla 4.

Tabla 4. Asociacion entre los niveles de triglicéridos, al inicio y posterior al TARAA

TRIGLICERIDOS ACTUAL

TRIGLICERIDOS INICIAL Normal Hipertrigliceridemia Total
% n % n %
Normal 17 21.5 56 70.9 73 92,4
Hipertrigliceridemia 1 13 5 6.3 6 7,6
Total 18 22,8 61 77,2 79 100,0

Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Con respecto a la glucemia, previo al TARAA 78 sujetos (98.7%) mostraron cifras
normales y un sujeto (1.3%) presentd glucosa de ayuno alterada y, posterior al TARAA
60 sujetos (77.9%) mostraron cifras normales de glucemia y solo 19 sujetos (22.4%)
presentaron glucosa de ayuno alterada. En el paciente que presentd alteracion de la
glucosa en ayuno al inicio del tratamiento, las cifras se normalizaron posteriores al

tratamiento. Tabla 5.

Tabla 5. Asociacion entre los niveles de glucosa en ayuno, al inicio y posterior al
TARAA.



GLUCOSA ACTUAL

Normal Glucosa de ayuno alterada Total
GLUCOSA INCIAL % n % n %
Normal 59 74.7 19 24.1 78 98,7
Glucosa de ayuno alterada 1 1.3 0 0,0 1 1,3
Total 60 75,9 19 24,1 79 100,0

Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Con los antirretrovirales utilizados en estos pacientes, se observd una mayor
frecuencia de hipercolesterolemia posterior al TARAA, sin embargo, solo con el

Atazanavir (Inhibidor de Proteasa) hubo significancia estadistica p< 0.05. Tabla 6.

Tabla 6. Asociacion entre el tratamiento con antirretrovirales y los niveles de
colesterol al final del tratamiento

COLESTEROL ACTUAL
ANTIRRETROVIRALES Normal Hipercolesterolemia
n % n % X2 p IC
ZIDOVUDINA 22 524 20 47.6 0.01 0.93 0.39-2.32
EMTRICITABINA 18 48.6 21 50.0 0.14 0.91 0.43-2.55
LOPINAVIR 9 243 15 35.7 1.21 0.27 0.64-461
RITONAVIR 18 48.6 22 52.4 0.11 0.74 047-2381

TENOFOVIR 14 37.8 17 40.5 0.57 0.81 0.45-2.76



EFAVIRENZ 16 43.2 15 35.7 047 0.49 0.98-1.12

TIPRANAVIR 05 14 2 4.8 1.81 0.18 0.98-1.12
DIDANOSINA 2 54 3 7.1 0.10 0.75 0.21-8.53
SAQUINAVIR 2 54 5 11.9 1.03 031 0.43-12.99
NEVIRAPINA 2 54 3 7.1 0.10 0.75 0.21-8.53
LAMIVUDINA 16 43.2 17 40.5 0.06 0.80 0.36-2.18
ATAZANAVIR 6 16.2 1 2.4 4.66 0.031* 0.01-1.10

ABACAVIR 3 81 6 14.3 0.74 039 043-8.15
ENFUVIRTIDA 1 27 1 2.4 0.01 0.93 0.05-14.55

* Significancia estadistica
Fuente: Expedientes de consulta externa de Infectologia.

Posterior al TARAA se observd mayor frecuencia de hipertrigliceridemia, a pesar de esto solo
con Ritonavir (Inhibidor de Proteasa) se observé significancia estadistica con un valor de P

0.03 IC (1,10-11.04) con valor de X*de 4.72. Tabla 7.

Tabla 7. Asociacion entre tratamiento con antirretrovirales y los niveles de
triglicéridos al final del tratamiento

TRIGLICERIDOS ACTUAL
Normal Hipertriglicerinemia

ANTIRRETROVIRALES

n % n % X2 ¢] IC
ZIDOVUDINA 7 389 31 50.8 2.79 037 0.55-4.74
EMTRICITABINA 7 389 31 50.8 2.79 037 0.55-4.74

LOPINAVIR 3 16.7 21 34.4 2.07 0.15 0.68-10.1



RITONAVIR 5 2738 35 57.4 4.72 0.03* 1.10-11.04*

TENOFOVIR 9 50.0 22 36.1 1.13 0.29 0.19-1.63
EFAVIRENZ 10 55.6 21 34.4 260 0.11 0.14-1.22
TIPRANAVIR 05 238 2 33 0.61 0.44 0.98-1.08
DIDANOSINA 05 238 5 8.2 158 0.21 1.01-1.74
SAQUINAVIR 1 5.6 6 9.8 0.32 0.57 0.20-16.50
NEVIRAPINA 3 16.7 2 33 420 0.04 0.02-1.10
LAMIVUDINA 6 333 27 44 .3 0.68 0.41 0.52-4.78
ATAZANAVIR 05 238 7 11.5 2.26 0.13 1.03-1.23
ABACAVIR 2 111 7 11.5 0.00 0.97 0.19-5.49
ENFUVIRTIDA 1 5.6 1 1.6 0.86 0.35 0.17-4.77

* Significancia estadistica

En este caso, no se observd mayor frecuencia de glucosa de ayuno alterada posterior al
TARAA con alguno de los medicamentos utilizados y no encontramos significancia

estadistica. Tabla 8.

Tabla 8. Asociacidn entre antirretrovirales y los niveles de glucosa en ayuno

GLUCOSA ACTUAL
ANTIRRETROVIRALES Normal Glucemia de ayuno alterada
n % n % X2 p IC
ZIDOVUDINA 31 51.7 7 36.8 1.27 0.26 0.89-1.57
EMTRICITABINA 28 46.7 11 57.9 0.73 0.39 0.55-4.45
LOPINAVIR 19 31.7 5 26.3 0.20 0.66 0.24-2.45

RITONAVIR 32 533 8 42.1 0.73 0.39 0.22-1.80



TENOFOVIR 23 383 8 42.1 0.09 0.77 0.41-3.34

EFAVIRENZ 21 35.0 10 52.6 1.88 0.17 0.72-5.86
TIPRANAVIR 1 17 1 53 0.76 0.38 0.19-55.07
DIDANOSINA 2 33 3 15.8 3.77 0.05 0.83-35.38
SAQUINAVIR 4 6.7 3 15.8 1.48 0.22 0.53-12.95
NEVIRAPINA 4 6.7 1 5.3 0.05 0.82 0.08-7.41
LAMIVUDINA 28 46.7 5 26.3 245 0.12 0.13-1.27
ATAZANAVIR 5 83 2 10.5 0.09 0.77 0.23-7.28

ABACAVIR 7 11.7 2 10.5 0.02 0.89 0.16-4.70
ENFUVIRTIDA 2 33 0 0.0 0.65 0.42 0.92-1.01

* Significancia estadistica

10. DISCUSION.

La mayoria de nuestra poblacion estudiada fueron del sexo masculino (88.6%), la edad
predominé entre los 40 y 50 anos de edad, en ambos sexos, con escolaridad
licenciatura (49.4%), como se puede observar la infeccidon predomina en la edad mas
productiva. La via de transmision del virus mas frecuente en esta poblacién fue la via
sexual, en primer lugar la homosexual (49.4%) y en segundo lugar la de tipo
heterosexual (40.5%), lo cual coincide con lo reportado por Magis y col, ya que refieren
gue la mayoria de los infectados son homosexuales, y en segundo lugar la poblacién
heterosexual.’

El tabaquismo y el alcoholismo fueron frecuentes, en mas de la mitad de los pacientes.
La frecuencia de antecedentes de uso de drogas, hemotransfusiones y tatuajes fue
baja en general. Algunos pacientes mostraron lipodistrofia (39.2%) que representa
cambios en la distribucién grasa caracterizada por lipoatrofia periférica y acumulacién

grasa central, tal como se evidencia en el estudio realizado por Behrens y Col.,



también relacionado con el uso de inhibidores de proteasa 21, por otro lado mas de la
mitad de la poblacién estudiada presentd sobrepeso (59.5%).
Evidentemente posterior al TARAA, la mayoria de la poblacion mostré disminucion de

la carga viral hasta ser indetectable (83.5%) y de forma paralela se observé incremento

del recuento de los CD4 (~100%), lo cual indica que la terapia antirretroviral es el

punto clave en el manejo medico de estos pacientes y resulta ser muy efectivo dado
gue incide sobre la disminucién en la frecuencia de infecciones oportunistas que son la
principal causa de mobi-mortalidad en estos pacientes. Al no permitir la progresién de
la enfermedad, se les ofrece a los pacientes una mejor calidad de vida y finalmente se
disminuyen los costos por esta enfermedad al restringir la frecuencia de
hospitalizaciones por infecciones oportunistas.

La frecuencia de dislipidemia en pacientes con infeccidn por VIH relacionada con el
TARAA encontrada en este estudio es alta como se mostré en los resultados, ya que
mas de la mitad de los pacientes presentaron algun tipo de dislipidemia, 42
presentaron hipercolesterolemia, es decir, el 53.2% y 61 de ellos presentaron
hipertrigliceridemia, el 77.2%, podemos ver que de acuerdo a lo referido en la
literatura, es mas frecuente la hipertrigliceridemia que la hipercolesterolemia, lo cual
coincide con el estudio realizado en México en el INCMNSZ donde se observo que una
de las anormalidades mads frecuentes fue la hipertrigliceridemia con una prevalencia
del 36.7%. >

Cuando realizamos el andlisis estadistico solo encontramos dos antirretrovirales
asociados a dislipidemia, por un lado solo con el Atazanavir, que pertenece al grupo
farmacoldgico de los Inhibidores de Proteasa encontramos significancia estadistica
con respecto a la hipercolesterolemia y con respecto a la hipertrigliceridemia solo con
Ritonavir, que también pertenece al grupo farmacolégico de los inhibidores de
Proteasa, se observd significancia estadistica. No obtuvimos ni mayor frecuencia, asi
como tampoco significancia estadistica con respecto a la glucosa de ayuno alterada, ya
que solo se presentd en 19 sujetos (22.4%).

Como se puede notar en este estudio, al igual que en otros reportados en la literatura
mundial, se observé aumento en la frecuencia de dislipidemia con los antirretrovirales

del grupo farmacolégico de los inhibidores de proteasa, en este caso Ritonavir y



Atazanavir, no obstante, la glucosa de ayuno alterada fue poco frecuente, esto es
comparativo con el estudio de Carr y col. donde demostraron que con el tratamiento
con Inhibidores de proteasa, se encontrd una prevalencia de dislipidemia mayor
(74%) que de alteraciones en los carbohidratos de 23% (intolerancia a la glucosa en
16% y diabetes Mellitus en 7%). *° No obstante, cabe resaltar que al correlacionar el
desarrollo de esta alteracion con los AHF encontramos que de los 19 pacientes que la
presentaron, 9 refirieron antecedente de DM 2, lo cual se podria relacionar con la
alteracion de los carbohidratos y si se realizara seguimiento a estos pacientes
probablemente en algin momento de su enfermedad desarrollen DM 2, como lo
muestra en su estudio Tamez y col., la DM ocurrié en promedio a los 9 meses de
tratamiento con antirretrovirales del tipo Inhibidores de Proteasa. 16

Es importante recalcar que se deben hacer estudios de escrutinio en los pacientes con
VIH antes de iniciar el TARAA para detectar quienes presentan algun grado de
dislipidemia o glucosa de ayuno alterada, y posteriormente realizar seguimiento con
determinaciones periddicas de los mismos para ofrecer manejo y orientacidn oportuna
a estos pacientes, ya que pueden mostrar mayor riesgo para presentar enfermedades
cardiovasculares, por lo tanto el manejo es multidisciplinario.

Es importante mencionar que durante la revisién de los expedientes clinicos pudimos
percatarnos que varios pacientes no cuenta con estudios de laboratorio iniciales y
actuales de perfil de lipidos o quimica sanguinea, motivo por lo que se les excluyo del
estudio, lo cual refleja el poco apego y conocimiento que tienen los pacientes sobre su
enfermedad y lo que representa iniciar TARAA, si a esto agregamos que la mayoria de
los pacientes tienen antecedentes (sexo, edad, tabaquismo, sobrepeso, lipodistrofia,
principalmente) que pueden incrementar el riesgo de desarrollar sindrome metabdlico

y finalmente enfermedad cardiovascular.



11. CONCLUSION.

Existen huecos significativos en el estudio de la dislipidemia y glucosa de ayuno
alterada asociada a infeccidén por el VIH. Muchos de los estudios son retrospectivos o
no han controlado la presencia de variables confusoras. Se requiere de estudios que
analicen la interaccidn de factores genéticos con los eventos asociados a la infeccidon
por VIH. Se necesitan estudios en poblaciones que tienen prevalencia alta de algunas
formas de dislipidemia o en individuos con sindrome metabdlico. Por otra parte, el
tratamiento de la dislipidemia asociada a TARAA es motivo de controversia, por lo que
algunos autores proponen el empleo de farmacos que son causa de dislipidemia pero
gue han demostrado su eficacia; otros prefieren esquemas que no tienen estos efectos

adversos, aunque la experiencia con su empleo es menor.

Finalmente queremos subrayar que se debe tener un adecuado manejo de los
expedientes clinicos, interrogatorio, exploracién fisica y estudios de control de lipidos y
guimica sanguinea de los pacientes en cada consulta para facilitar su seguimiento y la
manipulacion de los mismos para realizar estudios tanto retrospectivos como
prospectivos y no haya sesgo al recolectar datos. Obviamente se deben realizar
estudios prospectivos para obtener datos mas consistentes con respecto al tema
tratado en este estudio, y vale la pena mencionar que en esta poblacion se podria
investigar la frecuencia de quienes presentan sindrome metabdlico, quienes
desarrollaron DM 2 durante su tratamiento, ya que esto es el principio para prevenir la
presentacion de enfermedades cardiovasculares que van a impactar aun mas en la

calidad de vida de estos pacientes.
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ANEXO 1.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HOSPITAL DR DARIO FERNANDEZ FIERRO

SERVICIO DE MEDICINA INTERNA/INFECTOLOGIA

Dislipidemia y glucosa de ayuno alterada en pacientes infectados con VIH que
reciben terapia antirretroviral altamente activa en un hospital de segundo nivel de

atencion.

CEDULA DE INFORMACION

NUMERO DE PACIENTE:

NOMBRE

EXPEDIENTE

EDAD

SEXO

FECHA DE DIAGNOSTICO DE VIH

TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

ESCOLARIDAD:

AHF:
TABAQUISMO: ALCOHOLISMO: TOXICOMANIAS: TRANSFUSIONALES: TATUAJES:
TIPO DE RELACIONES SEXUALES: LIPODISTROFIA: IMC:
LABORATORIOS
PRUEBA RESULTADO

CARGA VIRAL AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

CARGA VIRAL ACTUAL

CONTEO DE CD4 AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

CONTEO DE CD4 ACTUAL

COLESTEROL SERICO AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

COLESTEROL SERICO ACTUAL

TRIGLICERIDOS SERICOS AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

TRIGLICERIDOS SERICOS ACTUALES

GLUCEMIA AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

GLUCEMIA SERICA ACTUAL

ANEXO 2




CV AL MOMENTO

DEL DX n %
0,119 1 1,3
0,144 1 1,3
0,400 1 1,3
1,000 1 1,3
1,170 1 1,3
1,350 1 1,3
1,580 1 1,3
2,400 1 1,3
2,500 1 1,3
2,527 1 1,3
3,020 1 1,3
3,286 1 1,3
3,790 1 1,3
5,520 1 1,3
7,420 1 1,3
8,620 1 1,3
12,700 1 1,3
13,400 1 1,3
16,800 1 1,3
18,822 1 1,3
25,455 1 1,3
31,100 1 1,3
31,900 1 1,3
32,172 1 1,3
40,600 1 1,3
45,000 1 1,3
51,000 1 1,3
55,000 1 1,3
60,000 1 1,3
60,300 1 1,3
62,718 1 1,3
65,120 1 1,3
66,505 1 1,3
74,800 1 1,3
82,900 1 1,3
83,000 1 1,3
83,543 1 1,3
84,000 1 1,3
84,646 1 1,3
85,484 1 1,3
87,482 1 1,3
99,800 1 1,3
100,000 2 2,5
104,000 1 1,3



107,000
107,763
124,426
135,707
140,000
145,700
157,151
158,000
160,000
162,340
163,200
179,000
194,000
225,000
237,000
257,000
268,000
321,000
368,000
409,147
412,000
435,000
449,000
458,000
478,000
527,000
695,000
740,000
750,000
841,042
862,000
903,820
Total

P R R WR R R R P R R R P R R R P R R R RPB R R P B R RB B RB R RB p

~
o

13
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
13
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
3,8
1,3
1,3
1,3
100
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CV POSTERIOR AL

X n %
0,05 66 83,5
0,053 1 1,3
0,055 1 1,3
0,065 1 1,3
0,103 1 1,3
0,128 1 1,3
0,195 1 1,3
0,208 1 1,3
0,49 1 1,3
7,688 1 1,3
13,324 1 1,3
37,1 1 1,3
50,699 1 1,3
69,014 1 1,3
Total 79 100
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CD4 EN DX INICIAL

%

10
16
22
29
30
32
33
38
40
51
52
56
57
59
60
63
65
66
70
72
77
79
82
85
91
94
99
101
104
114
116
117
126
143
147
170
175
178
196
198
209
219
227
244
248

N P N R RPN PR R R R RRRRR R R RRNRRRNNRRRRRRRRR R RRPR R R R PR NBR R R[S

1,3
1,3
1,3
2,5
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
2,5
2,5
1,3
1,3
1,3
2,5
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
2,5
1,3
1,3
2,5
1,3
2,5



251
257
274
282
290
293
299
301
310
319
323
324
327
329
343
346
357
363
372
378
381
385
389
431
490
495
549
Total

PR R R R R R R R R R RB RBR RRRRRBRR R R R RB B B @2

~N
©

1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
100
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CD4 POSTERIOR AL

X n %
123 1 1,3
136 1 1,3
149 1 1,3
156 1 1,3
181 1 1,3
202 1 1,3
212 1 1,3
224 1 1,3
239 1 1,3
249 1 1,3
260 1 1,3
269 1 1,3
273 1 1,3
275 1 1,3
280 1 1,3
288 1 1,3
307 1 1,3
315 1 1,3
319 1 1,3
328 1 1,3
334 1 1,3
337 1 1,3
340 1 1,3
343 1 1,3
348 1 1,3
350 1 1,3
351 1 1,3
353 1 1,3
367 1 1,3
369 1 1,3
380 1 1,3
398 1 1,3
404 1 1,3
406 1 1,3
411 1 1,3
415 1 1,3
422 1 1,3
423 1 1,3
424 2 2,5
432 1 1,3
435 1 1,3
452 1 1,3
455 1 1,3
457 1 1,3



458 1 13
461 1 1,3
466 1 1,3
467 2 2,5
483 1 1,3
490 1 1,3
494 1 13
512 1 1,3
519 1 1,3
520 1 1,3
533 1 1,3
537 1 1,3
545 1 1,3
547 1 1,3
550 1 1,3
553 1 1,3
562 1 1,3
596 1 1,3
600 1 1,3
613 1 1,3
621 1 1,3
624 1 1,3
646 1 1,3
647 1 1,3
675 1 1,3
708 1 1,3
715 1 1,3
727 1 1,3
836 1 1,3
932 1 1,3
976 1 1,3
1081 1 1,3
2392 1 1,3
Total 79 100
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