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ANTECEDENTES 

' INTRODUCCION 

El pronóstico a corto y moderado plazo para los niños infectados con VIH ha 
mejorado notablemente desde la introducción de terapia antirretroviral altamente 
activa, los niños viven con un mejor control viral, mayor cuenta de C04 y pocas 
infecciones oportunistas, sin embargo los efectos secundarios observados en 
adultos también se han reportado en niños, quienes tendrán una exposición más 
prolongada al tratamiento (1). Es importante determinar la prevalencia de 
alteraciones metabólicas en los niños con VIH con terapia antirretroviral porque la 
mayoría de los estudios al respecto se han realizado en adultos y pocos en niños y 
es importante por las diferencias evidentes entre ambos grupos etáreos. 

Los efectos secundarios de la terapia antiretroviral a largo plazo, descritos en 
niños incluyen el síndrome de lipodistrofia, toxicidad mitocondrial y osteopenia. 

La prevención y el tratamiento de los efectos adversos farmacológicos han 
pasado a constituir objetivos principales del manejo clínico de los pacientes 
infectados por el VIH . Limitar la toxicidad del tratamiento antirretroviral es un 
aspecto fundamental para conseguir una supresión viral mantenida. 

Tratamiento antirretroviral 
Los medicamentos antirretrovirales que se utilizan para el manejo de la infección 
por VIH, pertenecen a tres grupos principales (2) : 

1. lnhibidores de la transcriptasa reversa análogos a nucleósidos (ITRAN) 
Incluyen: Zidovudina (AZT), Oidanosina (001), Lamivudina (3TC), 
Estavudina (04T), Zalcitabina (ddC) y abacavir (ABC). 

2. lnhibidores de la transcriptasa reversa no análogos a nucleósidos (ITRNN) 
Son: Nevirapina (NVP), Efavirenz (EFV) y delavirdina (OL V). 

3. lnhibidores de la proteasa (IP) 
Incluyen Nelfinavir (NFV), Ritonavir (RTV), Amprenavir (AMP), 
Lopinavir/ritonavir (Kaletra), lndinavir (INV), Saquinavir (SQV). 

La recomendación actual en cuanto al tratamiento antirretroviral en niños es la 
combinación de 2 ITRAN más 1 IP para el manejo inicial de la infección VIH (3-4). 
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A continuación describimos las principales alteraciones metabólicas observadas 
en pacientes infectados por VIH expuestos a tratamiento antirretroviral. 

Síndrome de lipodistrofia 
Desde 1996 se reconoció el síndrome de lipodistrofia asociado a VIH su definición 
es controversia! y su etiología aun desconocida, incluye redistribución grasa, 
alteraciones metabólicas de hiperlipidemia y resistencia a la insulina. 
Recientemente el síndrome de lipodistrofia se ha reportado en niños (5,6). Una 
estimación de su prevalencia en adultos va de un rango de 2 a 84% en adultos (7) 

y de 1-43% (8) en niños con VIH, como reflejo de la carencia de definiciones 
estandarizadas para caracterizar dicho síndrome. El incremento de la grasa 
visceral se ha asociado claramente con el incremento de riesgo de enfermedades 
de las arterias coronarias así como a resistencia a la insulina (9-10). Esos cambios 
predisponen a futuras enfermedades cardiovasculares y a diabetes mellitus tipo 2. 

El estadio de la infección por VIH puede tener un impacto en los efectos 
metabólicos de la terapia antirretroviral. Antes de la disponibilidad de la terapia 
antirretroviral altamente activa (T ARAA), la elevación de triglicéridos se observó 
frecuentemente en la enfermedad avanzada por VIH . Los cambios en los niveles 
séricos de los lípidos y la glucosa ocurren tempranamente después del inicio de la 
terapia y antes de desarrollar cambios morfológicos. Los agentes antirretrovirales 
se usan en combinación y es posible que los efectos metabólicos de las drogas 
pueden cambiar en presencia de otras. 

Las dislipidemias reportadas incluyen aumento del colesterol total, LDL 
(lipoproteínas de baja densidad), triglicéridos y disminución de la HDL (colesterol, 
lipoproteínas de alta densidad). Aunque antes de la disponibilidad de los 
antirretrovirales se asoció la disminución de HDL y el incremento de triglicéridos, a 
la infección por VIH (11) Con el advenimiento de los inhibidores de proteasa 
incremento la prevalencia de dislipidemia y se hizo más pronunciada con 
incremento de LDL y triglicéridos (12). Se han reportado trastornos en el 
metabolismo de lípidos en niños y adolescentes infectados por VIH, pero la 
literatura es escasa y referente a dislipidemia en adultos. En un estudio pediátrico 
39 pacientes se evaluaron para anormalidades metabólicas y cambios 
morfológicos (13), se encontró hipercolesterolemia en 18% de esa'cohorte e 
hipertrigliceridemía en 13%. La frecuencia de dislipidemia fue mayor si además 
existía redistribución grasa. La terapia con inhibidores de proteasas se ha 
asociado frecuentemente con dislipidemias en niños y adultos con VIH (14,15). Las 
guías para iniciar tratamiento con agentes reductores de lípidos en pacientes 
pediátricos esta poco claro . 

Hiperglucemia y resistencia a la insulina se han reportado en niños infectados por 
VIH. En una cohorte de 39 pacientes pediátricos todos tuvieron una curva de 
tolerancia a la glucosa y prueba rápida de glucosa sanguínea normales. Aunque 
se observó que en pacientes con cambios morfológicos en el habitus corporal los 
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valores encontrados fueron el doble (13) . Y se encontró que 3 adolescentes con 
cambios morfológicos manifestaron resistencia a la insulina. 

HIPERLACT ATEMIA 
La hiperlactatemia o toxicidad mitocondrial también ha ocurrido en la población 
pediátrica . Hay varios reportes preocupantes acerca de los niños expuestos pero 
no infectados que desarrollaron hiperlactatemia desde la exposición in útero a 
NRTIS . Un estudio prospectivo examinó el lactato seriado en 25 niños hijos de 
madre en tratamiento con NRTIS, 92% tuvo lactato elevado (16) y 35% tuvo lactato 
mayor de 5 mmol. La mayoría fueron asintomáticos y la hiperlactatemia se 
resolvio en todos los casos dentro de los primeros 6 meses de vida. Un aspecto 
importante de la academia láctica en los niños es su potencial efecto sobre el 
crecimiento lineal. Se necesitan estudios prospectivos para determinar efectos 
de la acidemia asintomática crónica . 

OSTEOPENIA 
También se ha reportado disminución de la densidad ósea y desacoplo en la 
reabsorción y resorción ósea en niños infectados por VIH, pero aún son limitados 
los datos. 

Efectos de los agentes antirretrÓvirales en los lípidos (Estudios en adultos) 
lnhibidores de la proteasa (IP)Han sido los medicamentos más frecuentemente 
asociados a las alteraciones lipídicas tales como elevación de triglicéridos, 
colesterol y redistribución grasa (11-20). En un estudio donde se utilizó 
lopinavir/ritonavir como tratamiento antirretroviral en pacientes vírgenes a terapia 
se observó un incremento promedio en el colesterol total de 49mg/dL y en 
triglicéridos de 111 mg/dL a las 48 semanas de seguimiento; es de hacer notar que 
hasta el 27% de los sujetos con triglicéridos basales <250mg/dL experimentaron 
un incremento a >400mg/dL, y hasta el 32% de sujetos con colesterol basal 
<200mg/dL incrementaron a >240mg/dL (21). 

En la misma línea, datos preliminares de un estudio de fase 3 que compara 
lopinavir/ritonavir con nelfinavir (Abbott M98-863) se demostró un incremento en 
los triglicéridos (97 vs 60 mg/dL) en el brazo de lopinavir/ritonavir, con menos 
impacto en el colesterol total (59 vs 53 mg/dL) (22) . En otro estudio fase 2, 
que comparó Atazanavir vs Nelfinavir, se observó un mayor' incremento de los 
lípidos a la semana 24 en el brazo de Nelfinavir (23), estos resultados sugieren que 
los efectos en los lípidos pueden ser variables y no extenderse a todos los 
miembros de inhibidores de la proteasa. Kumar y cols (24) reportan los resultados 
de un estudio prospectivo comparando los efectos lipídicos de 3 regímenes de 
tratamiento en 258 pacientes vírgenes. Los brazos del estudio fueron 
Zidovudina/Lamivudina/Abacavir vs Zidovudina/Lamivudina/Nelfinavir vs 
Estavudina/Lamivudina/Nelfinavir; después de 48 semanas de seguimiento, se 
observó un incremento mayor en colesterol total , lipoproteínas de baja densidad y 
triglicéridos en los brazos que contenían nelfinavir en comparación con el grupo de 
triple ITRAN. 
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lnhibidores de la transcriptasa reversa no nucleósidos (ITRNN) 
En un reporte publicado por Ooser y cols (25) donde reemplazaron ritonavir (pero 
no otros IP) por efavirenz se observó una reducción importante en los niveles de 
triglicéridos a valores previos al inicio de la terapia . En contraste , niveles 
plasmáticos de colesterol total permanecieron elevados aún cuando el ritonavir u 
otro IP se reemplazó con efavirenz. 
El impacto de Nevirapina en lípidos fue comparado con lndinavir y Lamivudina 
(3TC) en un ensayo clínico controlado, The Atlantic Study (26) . Todos los sujetos 
recibieron Estavudina (04T) y Oidanosina (001) y se aleatorizó el uso de lndinavir, 
Lamivudina o Nevirapina . Se obtuvieron pruebas basales y a la semana 24 de 
colesterol total , colesterol de baja densidad (LOL), triglicéridos y colesterol de alta 
densidad (HOL) en un grupo de 31 pacientes. El colesterol de alta densidad (HOL) 
incrementó en un 49% en el grupo de nevirapina, comparado con el 16% en los 
grupos de indinavir y lamivudina. 
Gatell y cols, reportaron resultados de un estudio de recambio en los que 
pacientes con un régimen que incluía IP se aleatorizaron para reemplazar éste por 
abacavir, nevirapina o efavirenz. A las 48 semanas después del cambio, la 
proporción de pacientes con triglicéridos >400mg/dL fue mayor en los grupos de 
efavirenz y nevirapina. Los resultados de este estudio sugieren que abacavir tiene 
menor impacto en el colesterol total y triglicéridos al compararlo con nevirapina o 
efavirenz, pero que la elevación del colesterol total que se observa con los ITRNN 
es una respuesta al incremento del colesterol HOL que no se observa con 
abacavir. 

Mecanismo de los efectos de los antirretrovirales en triglicéridos y 
colesterol. 
Los mecanismos por los cuales los agentes antirretrovirales, y específicamente los 
IP, causan incrementos en los triglicéridos y colesterol , aún permanecen bajo 
investigación. Existe una variabilidad inter-paciente en los efectos lipídicos lo cual 
sugiere que también pueden intervenir otros factores, como predisposición 
genética. La apolipoproteína E2 está involucrada en el aclaramiento de los 
triglicéridos . Algunas personas que son homocigotas para el genotipo E2 están 
predispuestas a desarrollar una forma de hiperlipidemia similar a la observada con 
los IP. Los pacientes infectados por el VIH quienes son heterocigotos u 
homocigotos para el genotipo de la apolipoproteína E2 han presentado dramáticos 
incrementos en niveles de colesterol y triglicéridos cuando reciben terapia con IP 
(27); sin embargo, la prevalencia del genotipo E2 solo explica una proporción 
pequeña de casos de hiperlipidemia en la terapia con IP (28). 

La apolipoproteína C-111 (Apo C-111) es otra lipoproteína involucrada en el 
metabolismo lipídico que puede tener un papel en la hiperlipidemia de la terapia 
con IP. Apo C-111 es una lipoproteína de muy baja densidad (VLOL) del colesterol 
hepático, y un polimorfismo específico en el gen de la Apo C-111 está asociado con 
ciertos tipos de hipertrigliceridemia en la población en general. Fauvel y cols (24), 

examinaron la distribución de los genotipos de Apo C-111 en pacientes infectados 
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por el VIH que recibían terapia antirretroviral que incluía IP; los portadores de un 
polimorfismo específico (variante -445C) presentaron niveles bajos de colesterol 
HDL. El incremento en los niveles plasmáticos de triglicéridos se correlaciona con 
el número de alelos. 

Algunos grupos han investigado los efectos directos de los IP en el metabolismo 
lipídico in vitro. Liang y cols (29) demostraron que el tratamiento con IP en células 
Hep G2 dirigen una acumulación de Apo B intracelular. Este incremento parece 
ser debido a la inhibición de la degradación del proteosoma de la naciente Apo B 
intracelular. La acumulación intracelular de Apo B puede explicar las elevaciones 
en plasma de los lípidos observada durante la terapia con IP. 

La importancia a largo plazo de la hiperlipidemia es que los pacientes 
afectados, tienen un mayor riesgo de desarrollar complicaciones 
cardiovasculares (30) y diabetes mellitus tipo 11; además, al relacionarse con 
alteraciones morfológicas (Síndrome lipodistrófico o redistribución grasa) el 
impacto psicosocial es muy importante (31) y eventualmente esta situación 
puede afectar la adherencia a los regímenes antirretrovirales. 

El estándar de oro en el tratamiento para infección por VIH serían drogas con 
pocos efectos secundarios o para un mejor manejo de los efectos 
indeseables. 

JUSTIFICACIÓN 

Además de los beneficios que se reportan con el uso de la terapia antirretroviral 
altamente activa en la disminución de la morbi-mortalidad y mejoría en la calidad 
de vida, también se describen algunos efectos adversos del tipo metabólico, 
relacionado con el tipo de medicamentos, especialmente esquemas que incluyen 
inhibidores de proteasa, y el tiempo de utilización (32-33) sin embargo, estos 
hallazgos no están bien definidos en niños y desconocemos su impacto a largo 
plazo; además, hay que considerar que existen pocos reportes en la literatura que 
hayan evaluado esta relación en la población infantil. 

OBJETIVOS 

OBJETIVO GENERAL 

•:• Determinar la prevalencia de alteraciones metabólicas en los niños infectados 
por el VIH con terapia antiretroviral en el hospital Infantil de México. 

OBJETIVOS ESPECIFICOS 

•:• Describir la prevalencia de alteraciones metabólicas con diversas terapias 
antirretrovirales en niños con infección por virus de inmunodeficiencia humana, 
en el hospital Infantil de México. 
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POBLACIÓN 

·:· Niños con infección por VIH/SIDA manejados con terapia antirretroviral por 
lo menos 6 meses con el esquema indicado. 

LUGAR 

•:• Clínica de Inmunodeficiencias VIH/SIDA, del Hospital Infantil de México, 
"Federico Gómez". 

METODOLOGÍA 

Se realizará una rev1s1on de expedientes de los pacientes con infección por 
VIH/SIDA bajo tratamiento antirretroviral. Se incluirán aquellos pacientes que 
hayan estado bajo un esquema de terapia antirretroviral altamente activa por al 
menos 6 meses. Se registrará en la hoja de captura, información correspondiente 
al esquema antirretroviral altame.nte activo correspondiente a una evaluación 
actual. Se obtendrán datos demográficos como edad, género, edad de diagnostico 
de la infección por VIH, inicio de tratamiento antirretroviral , duración de la terapia 
antirretroviral, y la última determinación de laboratorio con una antigüedad menor 
a 6 meses, que incluya glucemia, colesterol y triglicéridos , electrolitos séricos y 
pruebas de función hepáticas, y renal . 

·:· CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

1. Niños con infección por VIH/SIDA que hayan recibido un esquema de 
terapia antirretroviral altamente activa por lo menos 6 meses. 

2. Edad: 2 a 18 años. 
3. Ambos géneros. 
4. Expediente completo (deberá incluir: estadio clínico e inmunológico de la 

enfermedad, tipo de terapia antirretroviral utilizada y tiempo de uso, y 
determinaciones de glucemia, colesterol, triglicéridos , pruebas de función 
hepática, renal y electrolitos séricos). 

TIPO DE ESTUDIO 

·:· Transversal, descriptivo. 
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ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

•!• Para analizar la diferencia entre los 5 tratamientos para cada una de las 
variables de laboratorio se realizó un análisis de varianza . Previamente se 
evaluaron los supuestos del ANOVA, se realizaron 2 test de normalidad de 
los datos: Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk .. 

DEFINICIONES OPERACIONALES 

•!• Edad: período de tiempo entre la fecha de nacimiento a la fecha del estudio, 
determinada en años y meses. 

•!• Género: condición orgánica que distingue a los hombres y a las mujeres, 
determinado como femenino o masculino. 

•:• Estadio de la enfermedad: Clasificación del estado clínico e inmunológico del 
paciente con infección por VIH/SIDA, tomando en cuenta la categoría clínica 
(asintomático , síntomas leves, moderados o graves) y categoría inmunológica 
(sin supresión , con supresión moderada o severa), de acuerdo a los criterios 
del CDC (Apéndice 1 ). 

·:· Tratamiento antirretroviral: uso de cualquier medicamento antirretroviral 
aprobado para su uso en niños, independientemente del número de fármacos o 
combinaciones, por más de 6 meses. 

•!• Tiempo de exposición a terapia antirretroviral: cantidad en meses de la 
exposición a un esquema de medicamentos antirretrovirales . 

·:· Alteraciones metabólicas: Alteraciones en los valores de triglicéridos y/o 
colesterol a nivel sérico . 

Los valores de referencia para determinar hipercolesterolemia e 
hipertrigl iceridemia se basan en la escala de grados de toxicidad a medicamentos 
antirretrovirales desarrollado en consenso por el Pediatric AIDS Clinical Trials 
Group Protocolo 377 (34) y para el resto de las variables se utilizaron los valores 
de referencia(35) ; siendo las siguientes: 

Tabla1 .- Nivel Colesterol (mg/dl) Triglicéridos (mg/dl) 
Grado O 0-170 0-135 
Grado 1 171-499 136-749 
Grado 11 500-749 750-1199 
Grado 111 >750 >1200 
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> Hipercolesterolemia: el valor sérico de colesterol por arriba de 170 mg/dl. 
> Hipertrigliceridemia: el valor sérico de triglicéridos por arriba de 135 mg/dl. 
> Hiperglucemia: el valor sérico de glucosa por arriba de 115mg/dl. 
> Hiperbilirrubinemia: valor sérico de bilirrubinas totales arriba de 1.8 mg/dl. 
> Albúmina: se considera valores normales de 3 a 5 gr/di 
> Proteínas totales: rango de normalidad de 5 a 8 gr/di. 
> Deshidrogenasa láctica (DHL): rango de normalidad en neonatos de 160 

- 1500 U/L, en infantes de 150 - 360 U/L, en niños de 150 - 300 U/L y 
adultos O -220 U/L. 

> Fosfatasa Alcalina (FA): rangos normales de 70 a 280 U/L. 
> Transaminasa Glutámico Oxalacética (TGO): rangos normales de 20 -65 

U/L. 
> Transaminasa Glutámico Pirúvica (TGP): rangos normales de O - 40 U/L. 
> Amilasa: rango normal de 20 a 120 U/L. 
> Creatin Fosfoquinasa (CPK): rango de normalidad de O - 70 U/L. 
> Sodio (Na): rango normal de 135-145 mEq/I. 
> Cloro (CI): rango normal de 96 - 108 mEq/L. 
> Fósforo (P): rangos normales de 3.2 a 6.4 mg/dl en niños y 2.7 - 4.5 en 

adultos . . 
> Magnesio (Mg): valores normales de 1.3 a 2.6 mEq/L. 
> Potasio (K): valores normales de 3.5 a 5 mEq/L. 
> Acido Urico: niños de 2.4 a 6.4, adultos de 3.5 a 7.2 mg/dl. 
> Creatinina (Cr): valores normales hasta 1.5 mg/dl. 
> Urea: rango normal de 8 - 23 mg/dl 

ASPECTOS ÉTICOS 

Es un estudio que no implicó ningún riesgo para los pacientes ya que es de tipo 
descriptivo por lo que no se realizó ninguna intervención por parte del investigador. 
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1 

RESULTADOS 

Se analizaron 113 ninos de 1 a 18 años, infectados por el virus de la 
inmunodeficiencia humana bajo tratamiento antirretroviral por más de 6 meses, 
femeninos 65 y masculinos 48 y (31 .9%) son menores de 6 años y (68.1 % ) 
son mayores de 6 años. En cuanto a los mecanismos de transmisión se 
observó que en el 93% (105 niños) fue vertical, transmisión sexual y transfusional 
ambos en 2.6% (3 pacientes), y en 2 casos se desconoce el mecanismo de 
trasmisión. Y la edad promedio al diagnóstico fue de 46 meses. 

Tabla 2.- En la siguiente tabla se muestran las características generales del 
estudio : 

'I GRUPO 1 GRUPO 1 GRUPO : GRUPO 1 GRUPO 1 GLOBAL 
1 n=19 2 n=32 l 3 n=16 : 4 n=21 5 n=25 n=113 

~G-R-U-PO_S __ D_E __ E_D_A_D_r~-11- r-r-
~~~~~~~~RES ~ l ~ l ~ 3 i~ 
ADOLESCENTES 7 7 ! 1 24 

1 ~~~~H:M) FFF:~. (-13- .-8)--FF . 
~T_RA_S_M-IS_l_O_N----~¡::--¡:-- ¡::--¡::--

VERTICAL 1 17 1 28 1 15 ¡ 20 1 25 1 105 

CATEGORIA CLINICA r-~r-' NYA 6 8 : 1 

~ ~o ~ , ~ 1 

-li: 27 
56 

1 30 

~C_A_T_E_G_O_R-IA----~rr¡------~f 
INMUNOLOGICA , 
1 7 3 1 3 3 17 • 

1

23 1 5 11 6 4 6 32 
7 18 ¡ 9 14 16 . 64 

1.-E- D_A_D_A_L ____ ¡-~~O~ I' ,----
1 DIAGNOSTICO 

1 

PROMEDIO (MESES) 21 1 49 ; 39 88 46 
RANGO (1-56) 1 (10-117) . (4-105) (9 -195) (1-195) 
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Tabla 3.-Las principales alteraciones metabólicas observadas de acuerdo al 
género se muestran en la siguiente tabla. 

~fCPl<~I COLEST ~1 AMILASA ITGO~ 
1% 1% 1% % 1% % 1% 1% 1 MASC F5FF11~ 5_2 ___ 1 ~3. 1~1-0-.5--·¡r¡u-

~FF~l 49.2 1 ~9 . 19.2 Ff7 
No se observó diferencia entre las alteraciones metabólicas encontradas en los 
niños estudiados distribuidos de acuerdo a su género. 

Tabla 4.-AI agrupar a los pacientes por su clasificación al ingreso se encontraron 
las siguientes alteraciones metabólicas: 

DHL COLEST ~I CPK ~ AMILASA 
°lo ANORMAL %. % % 

1 ;,LASIF. Ny 166.6% 158.3 FF1Fl20.8 
1 CLASIF. B 183 166 F2F7Fl6.7 
1 CLASIF. e 190 136.7 F7!33.4 123.4 ¡ 6.7 

Al agrupar a los niños con VIH de acuerdo a la clasificación encontrada a su 
ingreso tampoco hubo diferencias en los hallazgos de laboratorio. 

Tabla 5: Al agrupar a los niños infectados por VIH de acuerdo a su edad en 
lactantes y preescolares (menores de ,6 años) y en escolares y adolescentes 
(mayores de 6 años), se observaron las siguientes alteraciones metabólicas en 
orden decreciente de frecuencia . 

r---íDHLICPK AMILASA COLEST lfRIG~ 
1 1% 1% % % 1% 1% 

F~FI 13.9 155.6 rrs.s 
1 >6años 188.3 179.2 ~l 8 ___ 149.3 144.1 129.8 
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No se observó diferencia significativa de los resultados de laboratorio alterados al 
agrupar a los niños de acuerdo a su edad . 

Tabla 6: La siguiente tabla muestra los 5 grupos de tratamiento que recibieron los 
niños estudiados, incluyendo todos al menos un IP (inhibidor de proteasa) y dos 
ITRAN, sólo el grupo 2 contenía un ITRNN; su frecuencia y la duración del último 
tratamiento antirretroviral recibido . 

Grue.os de tratamiento Frecuencia 1 Duración de Tx. 
(núm. de Promedio en 
pacientes) meses (rango) 

¡ 1. nelfinavir +2 ITRAN ¡ 19 ¡ 16.8 ¡ 10 (6-20) 

12. nelfinavir+efavirenz +2 ITRAN 132 128.3 128 (7-42) 

l 3. ritonavir +2 ITRAN J 16 114.2 j 18 (6-26) 

1 4. ritonavir+saquinavir + 2 ITRAN 121 J 18.6 1 31 (7 -47) 

j 5. Kaletra +2 ITRAN ¡ 25 ¡ 22.1 114 (6-36) 

f total f 113 f 100 1 20 (6 -47) 

Tabla 7: En la siguiente tabla se muestran los hallazgos de laboratorio con 
respecto a electrolitos séricos, de acuerdo al tipo de tratamiento recibido. 

1 NA 1 K 1 CL CA J MG 1 P 
¡GRUP01 ~1_3_6-.7---~) ~1-0-1 .-6- 9.2 ~~ 

1 i (130-141) 1 \.J.hJ) (95-108) (8.4-10.5) 1 \l.O-L.;:JJ 1 (3.7-8.2) 

I GRUP02 137.9 F 102 1 92 FF.7 
(133-144) (95-108) i cl9-11) (36-6.2) 

! 
1GRUPO3 138.5 F~1-02-. 7- l 9.1 ~1 4 6 

(135-147) (97-105) (8.6-9 .5) 1 (1 .8<L:') (13-57) 

! 1 1 

11~;--p5-5 . 5) ;ii-~09) 1 ~ ~-S-97-- 1-1_) _FI ~79-6) 

1

GRUPO5 137.6 ~) 102.8 ~~~ 
(135-144) 1 \j.o-o.o) (98-107) 1 (tl.4-11¡ 1 (1.4-4 .9) 1 (1.8-6.4) 

1 

GLOBAL 137.8 ~) 102.3 1 9.13 1 2.3 1 4.7 
(130-148) 1 (3 .5-5.5) (95-109) (5.7-11) (1.4-4 .9) (1 .3-8 .2 ) 
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Los resultados de todos los electrolitos muestran valores promedio normales, 
solamente se observan resultados fuera del rango normal para el Sodio en tres 
pacientes en el grupo 1 y 2 se observa un paciente con valor por abajo del límite 
normal respectivamente y en el grupo 4 un paciente con valor arriba del percentil 
97 . El potasio se encontró con valores promedio normales en todos los casos . 
Para el Cloro se encontraron en dos pacientes valores abajo del límite normal en 
el grupo 1 y 2 respectivamente y en otro paciente un valor mayor al límite normal 
en el grupo 4. Para el Calcio se encontraron 2 valores bajos en los grupos 2 y 4. 
Para el magnesio se encontraron 1 O resultados anormales todos superiores al 
límite normal, en los grupos 2, 3, 4 y 5. Para el fósforo se encontraron 4 
resultados anormales , uno arriba del límite normal en el grupo 1, y por debajo de 
límite en los grupos 3 y 5. 

Tabla 8: En la siguiente tabla se muestran los rangos y valor promedio de los 
resultados de las pruebas de función renal , de acuerdo al grupo de tratamiento: 

1 FUNCIÓN 1 Creatinina 1 Urea Acido úrico 
RENAL 

1 GRUP01 10.6 (0.3-0.9) . 112.5 (7-25) 13.8 (1 .8-5 .7) 

1GRUPO2 1 0.69 (0.5-1.04) ¡ 12.5 (7-27) 14 (1 .9-6.9) 

1 GRUP03 10.68 (0.3-1 .1) 113.1 (6-27) 14.4 (1.6-6 .7) 

1 GRUP04 10.65 (0.3-1 .1) 111 (7-24) 13.8 (1 .9-5.6) 

1 GRUPOS 1 0.63 ( 0.4-0.8) ¡ 12 (4-25) 14.3 (1 .8-8.3) 

1 GLOBAL 10.66 (0 .3-1 .1) ¡ 12.2 (4-27) ¡ 4.1 (1 .8-8.3) 

Los hallazgos en las pruebas de función renal fueron valores promedio y rangos 
normales tanto para creatinina como para urea, en todos los grupos. Para el 
ácido úrico se encontraron valores promedio normales en todos los grupos y 3 
resultados alterados por arriba de percentiles normales en los grupos 2, 3 y 5. 
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Tabla 9: En las siguientes tablas se muestran los resultados de las pruebas 
de función hepática en promedio y en rangos de acuerdo al grupo de 
tratamiento recibido: 

FUN~ION r~~~~I AMILASA 
HEPATICA ~ 

1 Grupo 1 F~~~¡ 21 58.5 87. 8 
(.06-0.2) (6.7-9.5) (10-70) 1 (10-39) (12-129) (63-120) 

1Grupo2 ~FF 32.5 1 22.3 
1 64. 2 85.5 

(0-0.8) (5.8-8.5) (12-109) 1 (8-98) 1 (20-178) (68-139) 

1Grupo3 FFi~l 32(9-62) 

1

23.8 
83.5 84 

(0.4-0.8) (5.2-8.9) (6-76) (33-223) (53-118) 

1Grupo4 FFF 32.9 ¡ 20.8 73.6 81.7 
(O 6-0.5) (4.3-9 .6) (14-53) 1 (6-42) (33-160) (50-97) 

1Grupo5 FFFi 34.2 124.8 60.4 80 
(0-0.8) (4.3-9.5) (20-80) 1 (7-64) (18-115) (55-120) 

1 

IFFFFI~ 
66.9 83 .8 

(0-0.8) (0-0.8) (4.3-9.6) (9-109) (6-98) (12-223) (50-139) 

Los hallazgos en las pruebas de función hepática fueron valores promedio 
normales para todas las pruebas. Para bilirrubinas valores promedio y rangos 
normales en todos los grupos, para las Proteínas totales se encontraron 2 valores 
por debajo de límite normal en los grupos 4 y 5. Para la TGO 3 valores por arriba 
de percentilas normales en los grupos 1, 2 y 5. Para TGP se observaron 7 valores 
arriba de límite normal en los grupos 2, 3, 4, y 5. Para amilasa el valor promedio 
fue normal pero se encontraron 10 resultados por arriba de límite normal de los 
grupos 1. a 4.Para la glucosa se encontraron 4 valores por arriba de límite normal 
en los grupos 1, 2, 3, y 5. 
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Tabla 1 O: Los siguientes hallazgos de laboratorio se agruparon por separado ya 
que fueron los que observaron mayor alteración en todos los grupos: 

1 DHL ! FA 1 COLEST 1 TRIG 1 CPK 

1GRUPO1 1404.8 265.5 1170 1170.3 190.4 
. (212-782) (104-434) (95-238) . (57-350) . (24-171) 

1GRUPO2 388.2 1258 1175 1155.5 
1 f1º0-140) (134-539) . (57-554) . (98-274) . (48-335) 

1GRUPO3 1402.6 
1 (200-600) . (61-426) 

1237.4 
. (95-316) 
1195.7 

. (41-288) 
1156.2 

. ( 11-183) 
198.2 

1GRUPO4 
. (214-610) 
1433.4 

. (102-626) 
1265 

. (86-214) 
1154.5 

. (29-508) 
1149.5 

. (34-238) 
198.6 

1GRUPO5 1380.4 1256.7 1177.4 131.9 1113.4 
. (188-539) . (92-528) . (51-264) (43-394) . (33-339) 

1 global 399.7 257.4 173.9 1151 .7 195.2 
(134-782) (61-626) (51-316) . (29-508) . (10-339) 

1 

Tabla 11: En esta tabla se n;uestran los porcentajes de las alteraciones 
metabólicas de acuerdo al grupo de tratamiento , observadas con mayor 
frecuencia : 

LABS. GRUPO 1 GRUPO GRUPO GRUPO GRUPO Global 
ANORMALES % 2 % 3 % 4 % 5 % % 

DHL 73.7 87.5 87.5 81 88 84 
CPK 52 .6 71.9 81 .3 76 84 73.4 
COLESTEROL 57.9 48.4 68.8 42 .9 48 51 .3 
TRIGLICERIDOS 57 .9 51 .6 62.5 38 .1 36 47.8 
FA 36.9 34.4 18.7 38.1 24 30.9 

Se observó para los resultados de DHL que todos los valores promedio 
fueron mayores del límite normal, y se encontró alterado en todos los grupos 
desde 73.7% en el grupo 1 hasta 88% en el grupo 5. Para la fosfatasa 
alcalina todos los valores promedio fueron normales, y se encontró fuera de 
parámetros en 18.7% hasta 38.1% en los distintos grupos de tratamiento. 
Para el colesterol se encontraron valores promedio alterados en 4 grupos, y 
el porcentaje alterado fue de 42.9% para el grupo 4, hasta 68.8% en el grupo 
3. Los valores promedio de triglicéridos estuvieron alterados en todos los 
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grupos de tratamiento, siendo mayor la alteración en el grupo 3 en 62.5% y 
menor en el grupo 5 en 36%. Para CPK todos los valores promedio fueron -
superiores al límite normal y el porcentaje de resultados anormales fue 
mayor para el grupo 5 con 84% y menor para el grupo 1 con 52.6%. 

Para analizar la diferencia entre los 5 tratamientos para cada una de las variables 
de laboratorio se realizó un análisis de varianza . Previamente se evaluaron los 
supuestos del ANOVA, se realizaron 2 test de normalidad de los datos: 
Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk. En la tabla sig. Vemos los resultados de 
dichas pruebas para cada variable y los 5 tratamientos. 

··· PRUEBA DE NORMALIDAD 
(Tabla12:) 

Tests of Normality 

ULTIMO TRATAMIENTO 
DHL Nelfi mas 21TRAN 

NELFI MAS EFAVI MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS SAQUI MAS 21TRAN 

KALETRA MAS 21TRAN 

AMI LASA Nelfi mas 21TRAN 

NELFI MAS EFAVI MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS SAQUI MAS 21TRAN 

KALETRA MAS 21TRAN 

COLESTEROL Nelfi mas 21TRAN 

NELFI MAS EFAVI MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS SAQUI MAS 21TRAN 

KALETRA MAS 21TRAN 

TRIGLICERIDOS Nelfi mas 21TRAN 

NELFI MAS EFAVI MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS SAQUI MAS 21TRAN 

KALETRA MAS 21TRAN 

CPK Nelfi mas 21TRAN 

NELFI MAS EFAVI MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS 21TRAN 

RITONAVIR MAS SAQUI MAS 21TRAN 

KALETRA MAS 21TRAN 

•. This is a lower bound of the true significance. 

•• This is an upper bound of the true significance. 

a. Lilliefors Significance Correction 

Kolmoqorov-Smirnov• 

Statistic di Sig. 
.139 19 .200· 

.074 30 .200· 

.128 16 .zoo· 

.162 20 .181 

.084 25 .200· 

.163 19 .199 

.168 30 .031 

.196 16 .101 

.162 20 .179 

.141 25 .200· 

.175 19 .127 

.059 30 .200· 

.144 16 .200· 

.152 20 .zoo· 

.099 25 .200· 

.158 19 .zoo· 

.184 30 .011 

.109 16 .200' 

.180 20 .090 

.151 25 .144 

.187 19 .080 

.138 30 .152 

.152 16 .200· 

.203 20 .030 

.218 25 .004 

Shapiro-Wilk 

Statistic di Sig. 
.915 19 .093 

.969 30 .541 

.972 16 .834 

.954 20 .446 

.971 25 .676 

.939 19 .316 

.885 30 .010· 

.805 16 .010· 

.890 20 .029 

.967 25 .579 

.941 19 .338 

.983 30 .900 

.975 16 .887 

.927 20 .172 

.969 25 .619 

.908 19 .071 

.921 30 .038 

.969 16 .784 

.840 20 .010· 

.843 25 .010· 

.912 19 .084 

.959 30 .386 

.971 16 .824 

.860 20 .010· 

.800 25 .010· 

Se observó que en la prueba para DHL y colesterol con los 5 grupos de 
tratamiento hubo normalidad ya que los valores de P en las 2 pruebas y para 
todos los tratamientos fueron mayores de 0.05. Para amilasa, triglicéridos y 
CPK se observó que en las 2 pruebas la mayoría de los valores de P fueron 
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mayores de 0.05, sólo para 2 tipos de tratamiento en cada variable el valor de 
P fue de 0.1 pero esto se presentó solo en la prueba de Shapiro - Wilk, por 
lo que fue posible realizar el análisis de varianza para cada una de estas 
cinco variables estudiadas. 

•:• PRUEBA DE HOMOGENEIDAD DE VARIABLES 
(tabla 13:) 

Test of Homogeneity of Variances 

Leven e 
Statistic df1 df2 Sic:¡. 

DHL .880 4 108 .479 
AMI LASA .937 4 106 .445 
COLESTEROL .324 4 107 .861 
TRIGLICERIDOS .858 4 107 .492 
CPK 1.562 4 108 .190 

Se cumplen los 2 supuestos más importantes del ANOVA: distribución 
normal de los datos y homogeneidad de varianzas. 

•:• ANÁLISIS DE VARIANZA 
(tabla 15:) 

ANOVA 

Sum of 
Squares 

DHL Between Groups ~8042.764 

Within Groups 1199027 

Total 1237069 

AMI LASA Between Groups 7877.290 

Within Groups 116937.8 

Total 124815.1 

COLESTEROL Between Groups 16192.242 

Within Groups 237680.9 
Total 253873.1 

TRIGLICERIDOS Between Groups 7255.139 

Within Groups 786001.9 

Total 803257.0 

CPK Between Groups H6535.571 
Within Groups 229215.9 

Total 245751.5 

df Mean Square F 
4 9510.691 .857 

108 11102.099 

112 

4 1969.323 1.785 

106 1103.187 

110 

4 4048.060 1.822 

107 2221 .316 

111 

4 4313.785 .587 

107 7345.812 

111 

4 4133.893 1.948 

108 2122 .369 

112 

Sig . 
.493 

.137 

.130 

.673 

.108 
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Existen diferencias entre los valores promedio encontrados para DHL, 
fosfatasa alcalina, colesterol, triglicéridos y CPK en cada uno de los grupos 
de tratamiento estudiados, como se puede observar en las gráficas de 
medias (ver gráfico 1 ), pero tales diferencias mínimas. Se realizaron 5 
análisis de varianza, los valores de P no fueron significativos para ninguno 
de los ANOV A. Si hay diferencias que se pueden observar en las gráficas de 
varianza (ver gráfico 2), pero como los valores de P fueron mayores de 0.05 
se concluye que las diferencias de medias para cada una de las variables no 
son estadísticamente significativas. 

DISCUSIÓN 

Nuestro estudio analizó la prevalencia de alteraciones metabólicas en n1nos 
infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana, que recibieron terapia 
antirretroviral, distribuidos en cinco grupos de tratamiento, donde todos los grupos 
incluían al menos un inhibidor de proteasas y dos ITRAN, y un grupo incluía 
además un ITRNN. 

No encontramos alteraciones significativas en los resultados de laboratorio de 
pruebas de función renal, electrolitos, bilirrubinas y glucosa en los niños 
estudiados, para ninguno de los grupos de tratamiento. 

Nosotros encontramos en nuestro estudio que el mayor porcentaje de laboratorio 
alterado fue para deshidrogenasa láctica en 73.7 a 88%, seguido por la 
creatinfosfoquinasa alterada en 52.6 a 84%, de acuerdo al grupo de tratamiento 
recibido y no encontramos referencias de alteraciones en estas pruebas en la 
literatura. 

Encontramos alteraciones en el colesterol desde 42.9 hasta 68.8%, con valor 
promedio y rango de 173 (51-316), y en triglicéridos de 36 a 62.5% con valor 
promedio y rango de 151 .7 (29-508); similar en porcentaje de alteración, a lo que 
se muestra por otros autores (Amaya, Kozinetz, M. W. Kline (6) estudiaron 40 
niños con VIH que recibieron terapia antirretroviral combinada, donde 90% recibió 
un IP, encontraron 68% hipercolesterolemia, 28% de hipertrigliceridemia, con 
valores promedio y rangos para colesterol 215 (171-273) y para triglicéridos 271 
(j 155-587),pero comparado con este estudio los valores promedio de colesterol y 
triglicéridos encontrados en nuestros niños fueron menores. Nuestros resultados 
también fueron similares a los encontrados por (Lainka et al, (36) en un estudio 
alemán comparando 37 niños que recibieron 2 tratamientos, uno contenía un IP y 
otro no, en los que recibieron IP se encontró hipercolesterolemia en 47% e 
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hipertrigliceridemia en 65%; donde sus valores promedio y rangos se acercaron 
más a los de nuestro estudio, para colesterol 235 (+- 71 ), y para triglicéridos 156 
(+- 89). Y en un estudio de McComsey et al (37) de 17 niños con VIH con 
tratamiento con IP por 20 semanas en promedio, donde se sustituyo el IP por 
efavirenz, al inicio del estudio antes de recibir efavirenz se encontró 29% de 
hipercolesterolemia y 71 % de hipertrigliceridemia. 

Todos los niños con alteraciones en colesterol y triglicéridos se encontraron 
dentro del grado 1 de toxicidad de hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia, 
similar a lo que ocurrió en estudios de otros autores (Amaya,Kline et al}(6) . 

Los resultados de este estudio revelan que los valores promed io de los 
laboratorios estudiados en los niños infectados por VI H con tratamiento 
antirretroviral no varían importantemente con los diferentes tipos de tratamiento 
recibido, de manera que no hay diferencia en recibir cualquiera de los 5 tipos de 
tratamiento analizados en este estudio, a los niños infectados con VIH en cuanto a 
las alteraciones encontradas. 

CONCLUSIONES 

1. Los pacientes que reciben terapia antirretroviral altamente activa muestran 
alteraciones metabólicas en los niveles de colesterol en 51.3%. 

2. Los pacientes que reciben terapia antirretroviral altamente activa muestran 
alteraciones metabólicas en los niveles de triglicéridos en 47.8%. 

3. Los pacientes que reciben terapia antirretroviral altamente activa muestran 
alteraciones metabólicas en los niveles de DHL en 84%. 

4. Los pacientes que reciben terapia antirretroviral altamente activa muestran 
alteraciones metabólicas en los niveles de Fosfatasa Alcalina en 30.9% . 

5. Los pacientes que reciben terapia antirretroviral altamente activa muestran 
alteraciones metabólicas en los niveles de CPK en 73.4%. 

6. No se observó diferencia en las alteraciones metabólicas (frecuencias) entre los 
distintos grupos de tratamiento antirretroviral. 

7. Son necesarios más estudios pediátricos para precisar los efectos de las 
alteraciones metabólicas que se pueden desarrollar a largo plazo en los pacientes 
bajo terapia antirretroviral. 
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ANEXO 1: 
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ANEXO 2: 

Gráficos de Varianza 
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HOJA DE CAPTURA 

Hoja de captura de información 
Nombre: 
Registro: 
Edad: 
Fecha de nacimiento: 
Género: 
Fecha de diagnóstico Infección por VIH/SIDA: 
Antecedentes: 
Mecanismo de transmisión: 
Clasificación al ingreso: 
Tratamiento recibidos: 
Tx 1 Medicament Medicament Medicament 

o o o 

Tx 2 dosis Medicament Medicament 
o o 

Tx 3 Medicament Medicament Medicament 
o o o 

Tx 4 Medicament Medicament Medicament 
o o o 

Tx 5 Medicament Medicament Medicament 
o o o 

Medicament Tiempo 
o (meses) 

Medicament Tiempo 
o (meses) 

Medicament Tiempo 
o (meses) 

Medicament Tiempo 
o (meses) 

Medicament Tiempo 
o (meses) 
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Determinaciones de laboratorio: 
fecha Resultados 

81 

BD 
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GLOB 

PT 

DHL 
FA 
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TGP 

AMI LASA 
COLESTEROL 

TG 
GLICEMIA 

CPK 

NA 
CL 

CA 
p 

MG 
K 

AC URICO 

Cr 
UREA 
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