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RESUMEN

Las dislipidemias han sido de las complicaciones que mas se ha descrito
secundario al uso de antiretrovirales, especificamente la hipertrigliceridemia
aislada, esta representa mayor riesgo cardiovascular y complicaciones
secundarias como infarto agudo al miocardio y eventos cerebrovasculares
principalmente en los pacientes que utilizan terapia antiretroviral de gran
actividad (TARGA); conformada por 3 6 mas antiretrovirales de diferente
familia. Se realiz6 un estudio descriptivo prospectivo longitudinal en dénde se
evaluaron 43 pacientes de la clinica # 1 de VIH del Hospital Regional de
Occidente, los cuales fueron diagnosticados con VIH durante el 2,017; se les
realizé la recoleccion de datos clinicos, estado nutricional, factores de riesgo,
carga viral, recuento de CD4, al inicio del estudio y los datos bioquimicos que
incluyé niveles séricos de colesterol total, HDL, triglicéridos y por medio de la
formula de friedewald se obtuvieron los niveles de LDL, estos controles se
realizaron a los 3, 6, 9 y 12 meses de inicio de tratamiento. Importante
mencionar que el 86% de los pacientes los antirretrovirales de inicio fueron
tenofovir + emtricitabina + efavirenz (viraday), 7% emtricitabina + tenofovir
(truvada) y 7% lamivudina (3TC).

Se pudo demostrar que al afio de inicio de tratamiento antirretroviral el 55%
de los pacientes presentd hipertrigliceridemia, 5% hipercolesterolemia; 5%
dislipidemia mixta y el 35% no tuvieron cambios. El sexo mas frecuente fue el

masculino y el rango de edad mas comun fue 18-28 afios.
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SUMMARY

Dyslipidemias have been the most commonly described complications
secondary to the use of antiretroviral drugs, specifically hypertriglyceridemia, its
represents a higher cardiovascular risk and secondary complications such as
acute myocardial infarction and cerebrovascular events, mainly in patients who
use highly active antiretroviral therapy (TARGA) conformed by 3 or more
antiretrovirals of different family. A prospective descriptive longitudinal study
was carried out, in which 43 patients from the clinic # 1 of HIV, were evaluated,
who diagnosed with HIV during 2.017; then we collected clinical data, nutritional
status, risk factors, viral load, CD4 count, at the beginning of the study and
biochemical data included serum levels of total cholesterol, HDL, triglycerides
and by the method of Friedewald we obtained LDL levels, these controls were
make it at 3, 6, 9 and 12 months of treatment initiation. It is important to mention
that 86% of the patients with antiretroviral drugs were tenofovir + emtricitabine +
efavirenz (viraday), 7% emtricitabine + tenofovir (truvada) and 7% lamivudine
(3TC).

It was demonstrated that one year after starting antiretroviral treatment, 55% of
patients presented hypertriglyceridemia, 5% hypercholesterolemia; 5% mixed
dyslipidemia and 35% did not change. The most frequent sex was male and the

most common age range was 18-28 years.



|. INTRODUCCION

En Guatemala se inicidé el tratamiento antirretroviral desde los afios 90, sin
embargo a partir de los afios 2000 en adelante ha venido cambiado el inicio del

tratamiento de acuerdo a las células CD4 y su carga viral.(1)

Actualmente reciben tratamiento todo paciente que es identificado con VIH. El
Ministerio de salud Publica y Asistencia Social, cuenta con clinicas de atencién
integral para los pacientes, en donde reciben tratamiento de forma gratuita y
abordaje con otras especialidades por enfermedades oportunistas, estas se
encuentran ubicadas en: la capital, Coatepeque, Escuintla, Huehuetenango,
Puerto Barrios, Malacatan, Retalhuleu, Quetzaltenango, Sacatepéquez, Petén,
Zacapa, Santa Rosa y Alta Verapaz. Ademas Diagnostican y brindan
tratamiento el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, Hospital Militar y
Hogar San José. Se ha observado que la mortalidad va disminuyendo al inicio

del tratamiento antiretoviral .(1)

La respuesta al VIH esta fortaleciendo los sistemas de salud publica. Se estan
viendo mejoras de gran alcance en la cobertura y la calidad de la prestacion
de servicios de salud a medida que se han adaptado e integrado con otros

programas y servicios de salud. (2)

Desde que se dispone de los farmacos antirretrovirales (FAR) con los que se
pueden formar combinaciones potentes, el tratamiento antirretroviral (TAR) ha
logrado beneficios enormes en reduccion de la morbimortalidad y de la
transmision de la infecciobn por VIH. Este manejo ha adquirido gran
complejidad por la aparicién de distintas familias y sus mdultiples facetas en
cuanto a eficacia, toxicidad, resistencias, tropismo, interacciones, uso tanto en

situaciones clinicas especiales, como en prevencién de la transmision, etc.

Los principales motivos para iniciar el FAR son la reduccion de la morbilidad y
mortalidad asociada a la infeccién por el VIH, la recuperacion y preservacion
de la funcién inmunoldégica, evitar el efecto nocivo de la replicacién del VIH-1
sobre posibles comorbilidades existentes y la prevencion de la transmision del
VIH.



Es importante valorar de forma individual el momento de inicio del FAR ya que
deben formar parte del régimen inicial, sopesando las ventajas e

inconvenientes de cada una de las opciones. (3)

Antes se describian que las complicaciones de pacientes con VIH estaban
en relacion con diarrea cronica, desnutricion y sindrome constitucional. Sin
embargo la dislipidemia es una de las complicaciones mas frecuentes en los
pacientes infectados por el VIH que reciben tratamiento antirretroviral. Su
manejo se ve complicado por las interacciones entre algunas de las terapias

hipolipomiantes y farmacos antirretrovirales.

Segun el consenso de GeSIDA/Plan Nacional sobre el Sida respecto al
tratamiento antirretroviral en adultos con infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana, se deberia realizar perfil de lipidos en la primera
cita con el paciente, asi como antes de iniciar la terapia antiretroviral y
seguidamente de 3-6 meses segun la evolucion del mismo. Por lo que es de
gran importancia tener un adecuado monitoreo Y registro de estos datos para
iniciar tratamiento oportuno y de esta manera poder prevenir complicaciones

coronarias. (3)

En este estudio se evaluaron 43 pacientes de la clinica de atencién integral de
VIH del Hospital Regional de Occidente, al inicio del estudio se les realizé la
recoleccién de datos clinicos, estado nutricional, factores de riesgo, carga viral,
recuento de CD4 vy los datos bioquimicos que incluyd niveles séricos de
colesterol total, HDL, triglicéridos y por medio de la formula de friedewald se
obtuvieron los niveles de LDL, estos controles se realizaron alos 3, 6,9y 12
meses de inicio de tratamiento, con el objetivo de identificar la dislipidemia
mas frecuente en los pacientes infectados por VIH gue recibieron
terapia antiretroviral. Se pudo demostrar que al afio de inicio de tratamiento el
55% de los pacientes presentd hipertrigliceridemia, 5% hipercolesterolemia;

5% dislipidemia mixta y el 35% no tuvieron cambios en el perfil de lipidos.



Il. ANTECEDENTES

Dislipidemia se define como el aumento de la concentracion plasmatica de
colesterol y lipidos séricos; condicién que se encuentra asociado al desarrollo
de una gran cantidad de padecimientos cronicos degenerativos como
obesidad, hipertension arterial sistémica, diabetes mellitus tipo 2, infarto agudo
al miocardio, eventos vasculares cerebrales, los cuales estan implicados en

una diminucién en el tiempo y calidad de vida de los pacientes que lo padecen.

(4)

Los tratamientos antirretrovirales pueden estar asociados a ateroesclerosis
acelerada. El patron observado con mas frecuencia en pacientes en
tratamiento antirretroviral suele ser el de la dislipidemia aterogénica,
caracterizada por HDL bajo y triglicéridos elevados, acompafiado de

elevaciones variables de colesterol total y cLDL. (4-5)

Las anomalias metabdlicas observadas en los pacientes tratados con terapia
combinada antiretroviral producen un serio impacto ya sea en su imagen
corporal o en el incremento del riesgo de enfermedades cardiovasculares. No
hay hallazgos epidemiolégicos concluyentes respecto a la relacion entre el
nivel de triglicéridos plasmaticos y la incidencia de enfermedad coronaria

realizados en poblacion con VIH. (6)

Segun diversos reportes la prevalencia de dislipidemia en pacientes que
reciben TARGA alcanza el 60%. Los antecedentes familiares de dislipidemia,
los habitos nutricionales y los niveles de colesterol y triglicéridos antes de
iniciar terapia antirretroviral se han relacionado con la aparicién posterior de
dislipidemia. (7)

2.1 METABOLISMO DE LiPIDOS

Los lipidos son un grupo de compuestos heterogéneo, que incluye grasas,
aceites, esteroides, y compuestos relacionados mas por sus propiedades
fisicas que por sus propiedades quimicas. Tienen la propiedad comun de ser
relativamente insolubles en agua y solubles en solventes no polares, como

éter y cloroformo. (8)



Son importantes constituyentes de la dieta no sélo debido a su alto valor
energético, sino también debido a las vitaminas liposolubles y los &cidos
grasos esenciales contenidos en la grasa de alimentos naturales. La grasa se
almacena en el tejido adiposo, donde también sirve como un aislador térmico

de los tejidos subcutaneos y alrededor de ciertos drganos. (8)

Los lipidos méas importantes que intervienen en la absorcién y metabolismo
humano son los siguientes: 1. Los &cidos grasos son cadenas hidrocarbonadas
de longitud variable, con un grupo carboxilo en su extremo y que pueden ser
saturados como insaturados, son constituyentes de los triglicéridos, lipidos
complejos o pueden hallarse en forma libre, ademas pueden esterificar el
colesterol. Son una importante fuente de energia para las células, ya que
pueden oxidarse hasta obtener ATP. 2. Los triglicéridos son compuestos
formados por tres acidos grasos unidos a una molécula de glicerol, producen
grandes cantidades de energia. 3. Lipidos de membrana tienen propiedades
fisicas de fluidez, transporte y la sefalizacién. 4. Otros lipidos incluyen las
hormonas esteroideas, las vitaminas liposolubles A, D, E y K y los esteroles
(colesterol, esteroles vegetales y fitoesteroles) los mismos que cumplen con

una funcién reguladora y que derivan de acidos grasos esenciales. (9)

En el trasporte exdégeno de lipidos; los lipidos provenientes de la dieta son
hidrolizados en forma de acidos grasos libres; en el enterocito son re-
esterificados formando triglicéridos, fosfolipidos y ésteres de colesterol. De

esta manera en forma de quilomicrones, pasan a linfa y sangre. (10)

En la circulacion, parte de los triglicéridos son hidrolizados y ceden &cidos
grasos a los tejidos periféricos. Asi, estas lipoproteinas se transforman, pierden
parte de su nucleo y Apo C de la superficie, que pasa a las HDL. La particula
residual, llamada remanente, es captada por el higado. Razoén por la cual el
higado ha sido considerado el principal 6rgano para el control de la
homeostasis del colesterol. Facilita el aclaramiento de las lipoproteinas de muy
baja densidad y de los remanentes de quilomicrones, sintetiza colesterol,

sintetiza y secreta lipoproteinas de alta densidad, secreta colesterol y sales



biliares a la bilis, y esta implicado en el transporte reverso de colesterol. (10-
11)

El trasporte endbgeno de lipidos es donde el higado sintetiza el colesterol y los
triglicéridos a partir de acidos grasos. Ambos, unidos a APO B 100 y C llI,
constituyen la parte fundamental de la lipoproteina de muy baja densidad
(VLDL). En el plasma pierden triglicéridos por accién de la lipo-proteina lipasa y
ApoC, y se convierten en lipoproteinas de mediana densidad, una parte de
estas vuelve al higado y otra se transforma en lipoproteinas de baja densidad;
estas son las encargadas de transportar la mayor parte de colesterol
plasmaticos y lo transfieren a los tejidos para ser utilizados y almacenados
como esteres de colesterol. Por ultimo, el transporte inverso de colesterol se
produce cuando el higado y el intestino sintetizan lipoproteinas de alta
densidad que durante la circulacion captan el exceso de colesterol de los
tejidos y de otras lipoproteinas hasta el higado de modo que permiten su

metabolismo y su excrecién biliar. (10)

La proteina de transferencia de ésteres de colesterol (CETP) facilita la
remocion del ésteres de colesterol vy de las lipoproteinas de baja densidad,
por tanto, reduce los niveles de las mismas. Esto contribuye al transporte de

lipidos a sus lugares de destino cuando el metabolismo lipidico es normal. (12)

Cuando hay un retraso del aclaramiento de las lipoproteinas de muy bajo
densidad , la permanencia prolongada de estas particulas en el plasma
favorece el intercambio, lo que tiene varias consecuencias adversas: las
lipoproteinas de baja densidad se enriquecen en triglicéridos, lo que las
convierte en un buen sustrato para la lipasa hepatica, que hidroliza los
triglicéridos , y las forma densas y pequefias de esta manera penetran
facilmente en la pared arterial y son muy susceptibles a la oxidacion; las
lipoproteinas de alta densidad pierden colesterol y adquieren triglicéridos, que
son hidrolizados por la lipasa hepdatica, y las lipoproteinas de muy baja
densidad son enriquecidas en colesterol por este aumento del intercambio
lipidico también son iatrogénicas, ya que no se captan por los receptores

hepaticos y si por los macréfagos de la pared arterial. (12)



Estas alteraciones justifican la aterogenicidad de la hipertrigliceridemia (es
decir, su influencia sobre la ateroesclerosis), por lo que debe tratarse para

reducir el riesgo cardiovascular. (12)

2.1 EVALUACION DEL PACIENTE VIH POSITIVO

La infeccion por VIH/SIDA representa por mucho la pandemia mas importante
en la actualidad, con alta prevalencia en paises de bajos ingresos. En América
Latina, se estima que cada hora 10 pacientes contraen el virus de
inmunodeficiencia humana, reduciendo la calidad de vida de los pacientes
infectados y generando altos costos al sistema de salud. Por tal razén es de
suma importancia el manejo multidisciplinario de estos pacientes, con el
objetivo de brindarles una mejor calidad de vida e integracién a la sociedad.
(13)

La Ley de VIH en Guatemala establece la responsabilidad del Ministerio de
Salud Publica y Asistencia Social de proporcionar atencién integral de calidad,
incluyendo el acceso a medicamentos antirretrovirales, de acuerdo a los
protocolos establecidos. Referido a éstos, el reglamento de la ley menciona
que seran desarrollados y actualizados peridédicamente por el Ministerio de
Salud Publica y Asistencia Social, con la participacibn asistencial de

organizaciones técnicas, cientificas, académicas y la sociedad civil (14).

Segun las pautas recomendadas en las Ultimas guias de GESIDA todo
paciente con VIH debe tener.

2.2.1 HISTORIA CLINICA

Se debe realizar en privado 0 solo con acompafiantes que el paciente permita,
se debera iniciar con datos generales (nombre completo, edad, sexo,

orientacion sexual, religion, profesion, residencia). (3)



Importante interrogar sobre tratamiento previo de infeccion tuberculosa latente,
vacunaciones (hepatitis A y B, vacuna neumocécica e influenza), viajes,
animales domeésticos, habitos sexuales (valorar especificamente relaciones
sexuales anales y antecedentes de enfermedades de transmision sexual), uso
de cualquier tipo de drogas y toxicos (especialmente consumo de tabaco),
soporte socio-familiar, y una evaluacion exhaustiva de la medicacion
concomitante, incluyendo farmacos no prescritos y productos de herboristeria o
alternativos, para prevenir o detectar posibles interacciones con los farmacos

utilizados para tratar las comorbilidades.(3,15)

En las mujeres, ademas, se debe investigar aspectos relacionados con el
deseo reproductivo, ciclo menstrual y la menopausia, uso de métodos

anticonceptivos y resultados de controles ginecologicos previos. (4-5)

2.2.2 EXAMEN FISICO

Examen fisico general debe incluir peso en libras y en kilos, talla, indice de
masa corporal con clasificacion del estado nutricional segun la (OMS),
circunferencia abdominal. Signos vitales (presién arterial, frecuencia cardiaca,

frecuencia respiratoria, temperatura, saturacion parcial de oxigeno). (3,15)

Se debe describir la piel siendo lo méas especifico posible, seguidamente los
6rganos de los sentidos, orofaringe, corazén, pulmén, abdomen, ganglios
linfaticos periféricos palpables. En el sistema neurolégico importante describir
el estado de conciencia y conducta, la presencia o ausencia de reflejos
osteotendinosos, describir las pupilas, ya que cambios en estas podrian ser
secundarios al uso de drogas. La region ano genital se debe de evaluar con
la presencia de enfermeria y autorizacion del paciente previo a la explicacion
de la evaluacion. Esta evaluacion se repetira con periodicidad anual y/o

siempre que la situacién clinica del paciente lo requiera. (3)



2.2.3 LABORATORIOS

En pacientes diagnosticados con VIH positivo se deberan realizar los andlisis
generales incluyendo: Hemograma completo, bioquimica béasica con
determinacion de creatinina, sodio, potasio, enzimas hepaticas, perfil
metabdlico (glucosa, hemoglobina glicosilada si glucosa basal alterada,
colesterol total, colesterol-HDL, colesterol-LDL vy triglicéridos), perfil 6seo
(calcio, fésforo y vitamina D), uroanalisis y sedimento de orina, con
cuantificacion de proteinuria y célculo del cociente proteina/creatinina 'y si €l
paciente padece de diabetes mellitus o hipertension arterial cuantificar también
albuminuria y calcular cociente albumina/creatinina en orina. También se
deberd estimar la tasa de filtrado glomerular (preferiblemente CKD-EPI o
MDRD). (3,15)

Se debe efectuar una serologia de toxoplasma (IgG), citomegalovirus (IgG),
lGes (cribado con prueba treponémica vy, si positivo, RPR/VDRL y FTA/TPHA),
VHA (IgG), VHB (HBsAg, HBcAc, HBsAc), VHC y serologia de enfermedad de
Chagas. (3,15)

En relacion a la infeccion por el propio VIH-1, se efectuara un recuento de
linfocitos CD4+, carga viral plasmatica (CVP), estudio genotipico de
resistencias, determinacion de HLA-B-5701 y, eventualmente, estudio del
tropismo viral. El recuento de linfocitos CD4+ y la CVP se utilizan para
monitorizar la efectividad del TAR y tomar decisiones respecto a cambios del
tratamiento. (3,15)

2.2.4 INICIO DE TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL
Se debe de iniciar la administracion de tratamiento antirretroviral (TAR) a todos

los pacientes con infeccion por el VIH, con independencia del niamero de
linfocitos CD4. (15)



El objetivo del tratamiento es reducir la carga viral de modo r4pido por debajo
de los limites de deteccion (< 50 copias/mL) y mantenerla suprimida el mayor
tiempo posible, ya que con este nivel de carga viral se ha demostrado que no

se seleccionan mutaciones de resistencia. (13)

La publicacién de dos grandes ensayos clinicos aleatorizados ha aportado
nuevas evidencias que refuerzan la informacion antes mencionada, dando de

un nivel superior de evidencia.

El estudio START (Strategic Timing of Antirretroviral Treatment), es un ensayo
clinico con participacién de 35 paises, en el que se incluyeron 4.685 personas
infectadas por el VIH que presentaban una cifra de linfocitos CD4+ confirmada
superior a 500/uL, y que fueron seguidas durante un tiempo medio de 3 afios.
(16)

Los pacientes se asignaron aleatoriamente a iniciar TAR de forma inmediata o
a diferirlo hasta que el nimero de linfocitos CD4+ bajaran de 350/uL. La
mediana de CVP al inicio fue de 12.759 copias/mL y la de linfocitos CD4+ de
651 células/uL. Hay que destacar que en la rama de tratamiento diferido un
48% de los pacientes iniciaron el TAR durante el estudio y que lo hicieron con
una media de linfocitos CD4+ de 408 células/uL. (16)

El criterio de valoracion primario fue la proporcion de pacientes que presentan
un evento definitorio de sida, una complicacién grave no asociada al sida o
muerte por cualquier motivo. Este criterio se produjo durante el seguimiento en
el 1,8% de los pacientes que iniciaron tratamiento de forma inmediata y en el
4,1% en los que lo difirieron (una reduccién de riesgo del 57%. Esta diferencia
fue considerada suficientemente importante y consistente como para que el
estudio fuese interrumpido por el comité de seguridad y se ofreciese iniciar

tratamiento a todos los pacientes que aun no lo recibian. (16)

Las mayores diferencias se produjeron en el riesgo de aparicion de
complicaciones graves relacionadas con el sida (72%), principalmente

tuberculosis y tumores. La reduccion del riesgo de cualquier cancer



(relacionado o no con el sida) en los pacientes con tratamiento precoz fue del
64% vy de fallecidos por cualquier causa fue numéricamente menor en el grupo
de tratamiento precoz (12 [0,5%)] vs. 21 [0,9%]), los escasos eventos
observados no permiten obtener conclusiones a este respecto. La mayoria de
todos estos eventos (68%) se produjeron mientras los pacientes mantenian
cifras de linfocitos CD4+ por encima de 500/uL, lo que refuerza la importancia
del TAR en pacientes con tales cifras de linfocitos CD4+, incluso con CVP
bajas. (16)

El estudio TEMPRANO se llevé a cabo en Costa de Marfil. Su objetivo principal
fue evaluar el beneficio para prevenir la progresion de VIH y desarrollo de
tuberculosis con la administracién temprana de terapia antiretroviral. Se
aleotorizo 2,056 pacientes sin tratamiento previo y un numero de linfocitos
CD4+ inferior a 800/uL a recibir TAR de forma inmediata o a diferirlo hasta
presentar criterios de tratamiento conforme a las recomendaciones de la OMS

vigentes en cada momento. (17)

Simultaneamente, se evalué dar o no isoniazida a ambos entre adultos
infectados por VIH con linfocitos CD4 altos esto se realiz6 con un disefio
cruzado, se estudié el impacto de prescribir 0 no isoniazida. El criterio de
valoracién principal fue el desarrollo de sida, de cancer no asociado al sida, de
enfermedad bacteriana invasiva o muerte por cualquier causa en un periodo de

30 meses. (Eventos primarios). (17)

La mediana de linfocitos CD4+ en el momento de la inclusiéon fue de 460
células/uL. El inicio inmediato de TAR se relaciond con una disminucién de

eventos primarios del 44%. (17)

Ambos estudios favorecen la recomendacion de iniciar TAR aun con cifras de
linfocitos CD4+ superiores a 500/uL, sin que esta indicacién haya supuesto un
incremento de efectos adversos asociados a la medicacion. Por otra parte, el
inicio del TAR se ha relacionado con una disminucion de la frecuencia de

transmision del VIH y, por tanto, con la disminucién de nuevas infecciones.
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La clasificacion segun el ministerio de salud publica y asistencia social de
Guatemala la infeccién por VIH esta basada en las condiciones clinicas que
presentan los pacientes y en el recuento de CD4, los cuales sirven como
criterios para iniciar tratamiento antirretroviral y la identificacién de riesgos de
infecciones oportunistas. La clasificacion que mas se ha utilizado es la del
CDC (Control of deseases center), que combina los resultados clinicos con los
de CD4 para decidir el inicio de la terapia antirretroviral. La categoria 1 incluye
recuento de células CD4 > 500 mm3; categoria 2 recuento de CD4 200-
499/mm3 vy categoria 3 recuento de CD4 < 200 mm3. Segun estadios
clinicos se clasifica en ABC. El estadio A incluye Infeccion por VIH a
sintomatica, linfadenopatia generalizada persistente definida como ndédulos en
2 6 més lugares extra inguinales, por lo menos de 1 cm de didmetro por 3
meses 0 mas y enfermedad aguda (primaria) por VIH. El estadio B incluye
condiciones sintomaticas no incluidas en la categoria A ni C y que son
atribuidas a la infeccion por VIH o que indican un defecto en la inmunidad
celular o que tienen una evolucién clinica o0 manejo especifico por estar
complicados por el VIH. Incluye pero no se limitan a: Angiomatosis bacilar
candidiasis vulvovaginal persistente (> 1 mes) con mala respuesta al
tratamiento, candidiasis orofaringea, displasia cervical grave o carcinoma in
situ, sindrome constitucional, (fiebre >38.5°C, diarrea > de 1 mes, pérdida de
peso), leucoplaquia pilosa bucal, herpes zoster (2 episodios distintos en mas
de un dermatoma), purpura trombocitopénica idiopatica, listeriosis, neuropatia
periférica y enfermedad pélvica inflamatoria complicada. La indicacion para
inicio de antiretrovirales seria estadio C en cualquier categoria 1, 2, 6 3,
recuento de CD < 350 mm3, conteo de linfocitos totales menor a 1200 en la
hematologia o pacientes con descenso en el conteo de Linfocitos CD4 mayor

al 30% con respecto al conteo anterior (no mayor de 6 meses). (18)

La recomendacion de iniciar el TAR segun GeSIDA, va depender del nimero
de linfocitos CD4+ se aplica en toda persona con infeccion por VIH. En el caso
de que por algun motivo se valore posponer el inicio, se debe tener en cuenta
que en algunos grupos de pacientes el tratamiento precoz puede aportar
ventajas adicionales, como los que presentan una CVP superior a 105

copias/mL, una edad igual o mayor a 50 afios, en pacientes con
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comorbilidades cuya progresién se ve facilitada por la propia infeccion por VIH
(como la cirrosis hepatica, la hepatitis crénica por VHC, tumores no
relacionados con el sida y los trastornos neurocognitivos, mujeres
embarazadas, confeccién por VHB subsidiaria de tratamiento antiviral o las
parejas cero discordantes que deseen disminuir al maximo el riesgo de
transmisiéon del VIH). Como excepcién se consideran los pacientes que
mantienen CVP indetectable de forma mantenida sin tratamiento antirretroviral.
En este caso no existe informacion que permita valorar el efecto beneficioso
del TAR. (3)

2.2 ANTIRETROVIRALES

Han pasado 35 afios desde la aparicién de los primeros casos de pacientes
diagnosticados con VIH, de ahi en adelante se han investigado terapias
altamente efectivas (TARGA), con menos comprimidos, idealmente en dosis
Unica y de baja toxicidad. La llegada de la terapia antiretroviral (ARV) y la
combinacién de diferentes pautas de estos, ha modificado la evolucién natural
de la infeccidn, convirtiéndola en una patologia crénica y reduciendo su morbi-
mortalidad. (19)

Los farmacos antirretrovirales disponibles en la actualidad actian en dos
niveles del ciclo replicativo del VIH: inhiben la transcriptasa inversa,
blogueando la sintesis de la cadena ADN viral e inhiben la proteasa del VIH,
evitando la formacion de proteinas estructurales del VIH, necesarias para la

formacion de particulas virales maduras. (19)

El genoma del VIH esta formado por aproximadamente 10.000 nucleétidos, por
lo que la transcriptasa inversa (Tl) debe completar 20.000 reacciones de
incorporacion de nucleétido para generar ADN a partir de una molécula de
ARN; la inhibicibn de cualquiera de estos 20.000 pasos conduce a una
infeccion abortiva, por ello la transcripcion inversa es una de las dianas

terapéuticas mas importante. (19)
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El uso combinado de diferentes farmacos antirretrovirales (ARV) ha permitido
controlar la replicacion viral, disminuir la activacibn inmune y preservar y/o
restaurar el sistema inmune en gran parte de los pacientes, aproximando la
esperanza de vida cada vez mas a la de la poblacién general. No obstante y
debido a la imposibilidad actual de erradicar los reservorios del virus, es
necesario mantener el tratamiento antirretroviral de por vida. Por otro lado, la
complejidad de algunos esquemas y sus efectos adversos dificultan la
adherencia, aumentando el riesgo de desarrollo de resistencias a farmacos en

aquellos pacientes donde la adherencia es un problema. (19)

El tratamiento antirretrovirico de gran actividad (TARGA) suele estar formado
por una combinacibn de farmacos de tres grupos fundamentales de
antirretrovirales: inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de
nucleésidos (ITIAN), inhibidores de la transcriptasa inversa no andlogos de
nucleodsidos (ITINAN) e inhibidores de la proteasa (IP). (20)

2.2.1 CLASIFICACION DE ANTIRETROVIRALES

2.2.1.1 Inhibidores de la Transcriptasa Inversa analogos de nucléosidos
(ITIAN)

Fueron el primer grupo de farmacos antirretrovirales utilizados para el
tratamiento de la infeccion por el VIH con la introduccion de la zidovudina
(AZT) en 1987. (19)

De acuerdo a su estructura molecular se pueden dividir en analogos de bases
puricas: adenosina (didanosina) y guanosina (abacavir) y analogos de bases
pirimidinicas: timidina (zidovudina y estavudina) y citidina (emtricitabina,
lamivudina). Estos farmacos requieren tres fosforilaciones en el interior de la
célula para activarse. En cambio, tenofovir es un analogo de nucledtidos
(analogo de adenina), por lo que requiere una fosforilacibon menos para

activarse. (19)
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En la actualidad hay cinco comercializados son: AZT, didanosina (ddl),
zalcitabina (ddC), estavudina (d4T), lamivudina (3TC) y abacavir (ABC). (21)

Su mecanismo de accién consiste en la incorporacién a la cadena de ADN
viral, interrumpiendo la elongacién de la misma y como consecuencia, inhiben

la replicacion viral. (19)

La resistencia de clase mas caracteristica del VIH a los ITIAN se debe a la
aparicion de combinaciones variables de las mutaciones denominadas TAM
(tymidine or nucleoside associated mutations). Son 6 mutaciones en la region
del gen pol del VIH que codifica la transcriptasa inversa: M41L, D67N, K70R,
L210W, T215Y/F, K219Q/E. El grado de resistencia a los diferentes ITIAN
depende del nimero y de las mutaciones presente. (22)

Se ha descrito que tiene mayor absorcion en ayunas, y su excrecion es por via
renal. La zidovudina ha demostrado niveles terapéuticos en liquido
cefalorraquideo al igual que niveles altos en mujeres embarazadas ya que

cruza la placenta es de eleccién para mujeres embarazadas. (21-22)

Las dosis utilizadas son: Abacavir en el adulto es de 300 mg /12 horas o 600
mg/ 24 horas; didadosina su dosificacion habitual en el adulto varia en funcién
del peso: 250 mg/ dia en pacientes de menos de 60 kg y 400 mg/dia en los de
60 kg o mas; zalcitabina 0.75 mg tres veces al dia; estavudina su dosis es
segun el peso < 60 kg es 30 mg dos veces al dia y >60 kg 40 mg dos veces al
dia; lamivudina la dosis aprobada en adultos es 150 mg dos veces al dia y
abacavir 300 mg dos veces al dia . Importarte mencionar que las dosis antes

descritas se deben de ajustar si existiera dafio renal o hepatico. (21)

La mayoria de los efectos adversos se dan al inicio del tratamiento, el efecto
adverso con mayor relevancia clinica, es la toxicidad mitocondrial, esta se
define como todos los efectos adversos que son debidos por el dafio
mitocondrial producido por la inhibicion del dafio de la enzima del ADN
polimerasa existente en las mitocondrias. Las mas graves son esteatosis

hepaticas y acidosis lactica; sin embargo también se ha descrito la
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hiperlipidemia, (aumento del colesterol total y triglicéridos) lipodistrofia,

resistencia a la insulina, hepatitis, pancreatitis, cardiopatias. (22)

2.2.1.2 Inhibidores de la Transcriptasa Inversa No Analogos Nucledsidos
(ITINAN)

Se dividen en primera generacibn (nevirapina, efavirenz) y segunda
generacion (etravirina, rilpivirina). Se caracterizan por ser drogas activas,
actuar a través de un mecanismo no competitivo y en términos moleculares, se
unen directamente y de manera reversible al centro catalitico de la
transcriptasa reversa o en un sitio cercano al mismo, provocando cambios
conformacionales en la enzima que inhibe la ADN polimerasa. Son farmacos
activos especificos sobre el VIH-1, sin que ser activos frente a cepas del VIH-1
del grupo O, ni frente al VIH-2. Su metabolismo es predominantemente
hepatico y las dosis recomendadas en pacientes adultos son: Nevirapina 200
mg a cada 12 horas; efavirenz 600 mg a cada 24 horas; etravirina 200 mg a

cada 24 horas v rilpivirina 25 mg al dia. (19)

Dentro de sus efectos adversos se han descrito: Reacciones de
hipersensibilidad, (exantema cutdneo), hepatotoxicidad vy alteraciones del
sistema nervioso central (suefios vividos, mareos, insomnio, depresion)

principalmente con efavirenz. (20)

2.2.1.3 Inhibidores de la proteasa (IP)

Las proteasas son enzimas cuya actividad es responsable de la hidrélisis de
péptidos y proteinas. El procesamiento de proteinas mediante proteasas
también se encuentra en ciertos virus, produciéndose en ellos una maduracion
de las proteinas a partir de las poli proteinas precursoras, productos de la
traduccién de su ARN mensajero. Este procesamiento proteolitico es esencial
para la formacion de las particulas viricas maduras, ya que confiere a las
proteinas hidrolizadas de esta manera afectan al virus segin su capacidad

funcional, interviniendo el ciclo vital del mismo. (24)
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Su mecanismo de accion se basa en la interferencia del ciclo del VIH e
impiden su replicacion, a la vez que actdan en la Ultima etapa de la replicacion
del virus, bloquean las enzimas proteasas e impiden a este fraccionarse en

pedazos mas cortos, ensamblarse y abandonar la célula infectada. (25)

A esta familia pertenecen los siguientes farmacos: Indinavir, atazanavir,
tripranavir, darunavir, fosamprenavir, saquinavir 'y ritonavir.  Su
biodisponibilidad va depender del pH gastrico, su metabolismo es hepatico y
su excrecion renal. Los efectos adversos mas descritos a corto plazo son los
gastrointestinales como nausea, vOmito y diarrea. A largo plazo las
complicaciones metabdlicas son las que mas se han descrito como

dislipidemia, resistencia a la insulina y lipodistrofia. (25)

2.2.1.4 Inhibidores de la Integrasa

Se han comercializado solo dos; raltegravir y elvitegravir. . El primero es un
inhibidor de la transferencia de las hebras de la integrasa activo frente al VIH-
1, inhibe la actividad catalitica de la integrasa , una enzima codificada por VIH
y es necesaria para la replicacion viral, esta inhibicién evita la insercion
covalente en el genoma de la célula del huésped , estos genomas no se
integran y no puede dirigir la produccién de nuevas particular virales, por lo
que al inhibir la integracién evita la propagacion. Su metabolismo es hepatico y
su excrecion renal. EI segundo inhibe la integrasa, se metaboliza en el
higado y se excreta a través de la orina, no hay estudios sobre el uso de este
medicamento en pacientes que tienen falla renal o hepatica, es un farmaco
bien tolerado; sus efectos adversos mas descritos son nausea, diarrea, rash y
cefalea. (26)

2.3.1 TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL Y DISLIPIDEMIA

El tratamiento antirretrovirico de gran actividad (TARGA) suele estar formado
por una combinacion de farmacos de tres grupos fundamentales de
antirretrovirales: inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de

nucleodsidos (ITIAN), inhibidores de la transcriptasa inversa no analogos de

16



nucleésidos (ITINAN) e inhibidores de la proteasa (IP); que actian en las
diferentes fases del ciclo replicativo viral. Por lo general, se utilizan dos
inhibidores nucledsidos de la transcriptasa inversa mas un tercer farmaco que
puede ser inhibidor no nucledsido de la transcriptasa inversa o inhibidor de la
proteasa. Con el TARGA se ha logrado controlar infecciones oportunistas,
reducir la mortalidad y mejorar la calidad de vida en los infectados por VIH
ISIDA, pero también se observa con frecuencia la aparicion de efectos
adversos, sobretodo alteraciones metabdlicas como dislipidemia, sindrome de
lipodistrofia, resistencia a la insulina, diabetes mellitus, osteonecrosis,

hiperlactatemia y acidosis lactica. (3, 15,20)

Los medicamentos antirretrovirales, en especial algunos inhibidores de
proteasas, tienen efectos adversos sobre el metabolismo de lipoproteinas; el
efecto final es hipertrigliceridemia e hipercolesterolemia. Su mecanismo de
su produccion es complejo y multifactorial, incluye condiciones como estado
nutricional, predisposicion genética, grado de enfermedad y esquema TARGA

que se ha utilizado. (27)

Varias investigaciones confirman la presencia de dislipidemia en pacientes con
VIH/sida. Esta se caracteriza por el incremento de los triglicéridos vy la
disminucién de las LDL-c, HDL-c y CT. Estudios experimentales demuestran la
existencia de una asociacion entre los cambios lipidicos y la respuesta
inflamatoria, en correspondencia con los niveles de triglicéridos vy el a-

interferén. (28)

El estudio DAD (Data collection of adverse events of anti HIV drugs) que
incluye 11 cohortes provenientes de mas de 20,000 casos de Europa, Estados
Unidos y Australia; se incluyé a 2,315 que no habian recibido tratamiento la
prevalencia mayor de dislipidemia se observo en los pacientes tratados con
una combinacion de inhibidores no nucleésido de la transcriptasa reversa mas
inhibidor de la proteasa. En ellos, la hipertrigliceridemia se encontré en 54.3%,

la hipercolesterolemia en 44.1% vy el colesterol HDL bajo en 23.8%. (29)
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En un estudio clinico epidemiolégico mexicano en donde investigaron el
riesgo cardiovascular de pacientes con VIH los resultados fueron que la edad
y el sexo fueron factores de riesgo no modificables y los factores que pueden
modificarse, como: nutricién, control de peso, ejercicio sistematico y supresion
del tabaquismo, ya que asi se puede disminuir el riesgo cardiovascular. En
este grupo de pacientes el colesterol no HDL estuvo significativamente
asociado con mayor riesgo cardiovascular, lo que no ocurrié con el colesterol
LDL o HDL. Este hecho tiene particular interés, ya que el colesterol no HDL
incluye a todo colesterol altamente aterogénico (colesterol LDL, IDL y VLDL).
En estudios recientes el colesterol no HDL se propuso como mejor indicador
que el colesterol LDL para medir el riesgo cardiovascular. Por tanto, el
colesterol no HDL es mejor marcador de riesgo cardiovascular en pacientes
con dislipidemia asociada al tratamiento antirretroviral. (30)

Segun las pautas recomendadas en GE/SIDA en las ultimas guias publicadas
el tratamiento inicial de la infeccion por el VIH-1 en el momento actual consiste
en una combinaciébn de tres farmacos que incluyan dos inhibidores
transcriptasa inversa ya sea analogo de nucleésido o nucleétido asociado a
un inhibidor de la integrasa, o un inhibidor transcriptasa inversa no
nucleésido, o un inhibidores de la proteasa. Con estas combinaciones se
puede conseguir una carga viral plasmatica inferior a 50 copias/mL en mas

del 75% de los casos a las 48 semanas (3,15).

El tratamiento de dislipidemia en pacientes que utilizan antiretrovirales se
dificulta por interacciones farmacoldgicas. En las guias para su tratamiento se
propuso usar pravastatina o atorvastatina para reducir el colesterol y

gemfibrozil o fenofibrato para tratar la hipertrigliceridemia. (31)

Sin embargo en un estudio retrospectivo realizado en Buenos Aires, Argentina
para evaluar la efectividad y la toxicidad del uso de rosuvastatina (10 mg/dia)
por 16 semanas en pacientes con dislipidemia, portadores del VIH con TARGA
y riesgo cardiovascular de moderado a muy elevado. Obteniendo el siguiente
resultado 78 pacientes recibieron rosuvastatina, como Unico hipolipemiante.

Tras 16 semanas, el descenso mediano del LDL y HDL fue de 65.8%. La
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reduccién de la hipertrigliceridemia también fue significativa (34.1%). En
conclusion rosuvastatina fue efectiva y segura para tratar la dislipidemia de
pacientes VIH + con TARGA, logrando resultados similares a los descritos en
poblacion no infectada por VIH. Rosuvastatina, una estatina con escaso
metabolismo hepético, podria ser una nueva alternativa para el tratamiento de

dislipidemia en este tipo de pacientes. (32)

19






Ill. OBJETIVOS

3.1 General

Identificar la dislipidemia mas frecuente en los pacientes infectados por
VIH gue reciben terapia antiretroviral, diagnosticados durante 2,017 en la
clinica # 1 del Hospital Regional de Occidente.

3.2 Especificos

= Determinar la prevalencia de pacientes infectados por VIH que

desarrollan dislipidemia posterior al inicio de terapia antirretroviral.

= Establecer el tiempo desde el inicio del tratamiento antirretroviral y

el desarrollo de dislipidemia.

= Describir el estado nutricional de los pacientes infectados por VIH

previo al estudio.

= |dentificar el factor de riesgo mas comun para desarrollar
dislipidemia en los pacientes infectados por VIH previo al inicio de

antiretrovirales.
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IV. MATERIAL Y METODOS

4.1 Disefio de estudio
Estudio Descriptivo-Prospectivo-Longitudinal
4.2 Poblacién y muestra

Pacientes a quienes se les diagnostica por primera vez el virus de
inmunodeficiencia adquirida (VIH) en clinica # 1 del Hospital Regional de
Occidente, durante el periodo de enero a diciembre del 2017. Fueron 70 casos
nuevos de los cuales 27 no cumplieron criterios de inclusion al estudio, por lo
que 43 fue el tamafio total de la muestra.

4.3 Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de Inclusion:

. Pacientes de nuevo diagndsticos de VIH mayores de 18 afios.
. Pacientes a quienes se les vaya iniciar antiretrovirales.
. Pacientes con perfil de lipidos normal al inicio del estudio.

Criterios de Exclusién

. Pacientes ya diagnosticados con VIH (+) antes de Enero 2017
. Pacientes que se refirieron a otro centro de atencion.

. Pacientes quienes no se completd el perfil de lipidos.

. Pacientes quienes no quisieron participar en el estudio.

. Pacientes que descontinuaron su seguimiento en clinica # 1.

. Pacientes con uso de terapia antiretroviral antes de Enero 2017
. Niflos, mujeres embarazadas y adolecentes VIH (+).

. Pacientes que ya tengan el diagnostico de dislipidemia.

. Pacientes que fallecieron durante el periodo del estudio.

. Pacientes que descontinuaron la terapia antiretroviral.

. Pacientes que utilizaban terapia hipolipemiante.
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4.4 Variables y operativizacion de las variables
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Variable Definicion Dimensiones | Escala de Medicion | Variable y
Conceptual escala de
medicion
Factores Caracterizaci | Edad 18-28 afios Cuantitati-
epidemiol6- | 6n 29-39 afios va ordinal
gicos poblacional 40-50 afos

51-60 afios

>60 afos

Sexo Femenino Cualitativa

Masculino nominal

Carga Viral | Cantidad de | Niveles Indetectable Cualitativa
virus del VIH | séricos de Detectable nominal
a nivel | carga viral
sanguineo
Carga CD4 | Indicador de | Conteo actual | 500-1,450 cél/mm?3
la respuesta | células CD4
al tratamiento | en la sangre | Normal Cuantitati-
antiretroviral va ordinal
Cualitativa
nominal
<500 cél/mm?

No normal Cuantitati-
va ordinal
Cualitativa
nominal

> 1,450 cél/mm?

No normal Cuantita-
tiva
ordinal
Cualitativa
nominal

Antiretrovi- Farmacos Tenofovir Si

rales gue bloguean | Emtricitabina
la actividad | Efavirenz No Cualitativa
de Lamivudina nominal
las enzimas Ritonavir
del VIH.




Tabaquismo | Consumo Si > 5 cigarros al dia | Cuantita-
cronico de tiva
tabaco. ordinal

No
Cualitativa
nominal

Hipertension | Elevacion Medicion de 120/80 - Cualitativa

arterial sostenida de | P/A Nor | 139/89 mm/ | nominal /

sistémica la presion mal | hg Cuantita-

(HTAS) sanguinea. tiva

ordinal
HTA | 2140/90 Cualitativa
S mm/ hg nominal /
Cuantita-
tiva
ordinal
Uso de Si Cualitativa
antihipertensi nominal
VOS No

Factores de | Grupo de Diabetes Si Cualitativa

riesgo factores que | mellitus tipo 2 nominal

asociados a | predisponen No

dislipidemia | a dislipidemia | HTAS

Obesidad
Sedentarismo
Poca,
actividad o
movimiento,
actividades
fisicas por
periodos

menores de
20  minutos
diarios con
una
frecuencia
menor de tres
veces por
semana

Evento
cerebro
vascular
previo

Infarto agudo
al miocardio
previo

Familiares de
primer grado
con riesgo
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cardiovascu-
lar

indice de Es el peso | Desnutricion | < 18.5 kg/m?
masa especifico Cualitativa
corporal del  cuerpo | Normal 18.5-24.99 ordinal
humano. kg/m?
Pre- 25-29.99 kg/m?
Parametro Obesidad
cuantitativo | Obesidad >30 kg/m? Cuantita-
imprescindi- tiva
ble para Ila nominal
valoracién
del
crecimiento,
el desarrollo
y el estado
nutricional
del individuo
Dislipidemia | Conjunto de | Niveles Dislipi- | Hiper- | C| Cualitativa
patologias séricos de: demia | coles- | T| ordinal
caracterizada | Colesterol mixta. | tero- 2
s por | total (CT), lemia |2
alteraciones | Colesterol 0| Cuantita-
en las | HDL 0| tiva
concentracio | Triglicéridos nominal
nes de los | (TG) m
lipidos Formula de ?
sanguineos, Friedewald d
componentes | para obtener : !
de las | LDL Hiper- | T
lipoproteinas trig- | G
circulantes. ceri- b
demia |1
5
0
m
9
/
d
|
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Hiper- | T

trigli- G

ceri- >

demia |1

5

0

m

g

/

d

[

4.5 Procedimientos de analisis de la informacion:

Se utilizé un instrumento el cual se realizé en base a los objetivos, este fue llenado
con los datos solicitados a todos los pacientes que cumplieron los criterios de
inclusion del estudio y que aceptaron participar en el mismo, al inicio de
antiretrovirales se realizaron laboratorios complementarios incluyendo: Colesterol
total, Triglicéridos, HDL, los LDL se obtuvieron por medio de la férmula de Friedwald
LDL= colesterol total-HDL+ Triglicéridos/5.

Posteriormente se realiz6 controles de perfil de lipidos cada 3,6,9,12 meses para
poder determinar si el paciente curso con dislipidemia secundaria a antiretrovirales y
de ser afirmativo al cuanto tiempo del inicio de antirretrovirales él paciente inicia
con dislipidemia. Los datos obtenidos fueron analizados mediante el programa

Microsoft Excel version 2013.

4.8 Procedimientos para garantizar aspectos éticos:

Se utilizé una hoja de consentimiento informado, la cual se elabor6 resaltando los
datos que se extraerian de cada expediente clinico, haciendo mencion que se
utilizaron datos personales del paciente, cada paciente o familiar del mismo leyo el

consentimiento informado y se solicito la firma de autorizacion
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V. RESULTADOS

Cuadro No.1

Sexo en pacientes con VIH

Sexo Frecuencia Porcentaje
Femenino 20 47%
Masculino 23 53%

Total 43 100%

Cuadro No.2

FUENTE: Boleta recolectora de datos

Edades en pacientes con VIH

Edades Frecuencia | Porcentaje
18-28 afios 19 44%
29-39 afos 14 33%
40-50 afios 14%
51-60 afios 4 9%

Total 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos

Cuadro No.3

Recuento de CD4 en pacientes con VIH

CD4 Frecuencia | Porcentaje
500-1,450 cél/mm?® | 15 35%
<500 cél/mm?3 28 65%
Total 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos
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Cuadro No .4

Carga Viral en pacientes con VIH

Carga Viral Frecuencia | Porcentaje
Detectable 31 72%
Indetectable 12 28%

Total 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos

Cuadro No.5

Estado Nutricional en pacientes con VIH

Estado Nutricional Frecuencia | Porcentaje
Normal 37 86%
Pre-Obesidad 03 7%
Obesidad 03 7%

Total 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos

Cuadro No.6

Factores de Riesgo en pacientes con VIH

Factores de Riesgo Frecuencia | Porcentaje
Sedentarismo 35 81%
Obesidad 03 7%

Sin Factores de riesgo 05 12%

Total 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos
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Cuadro No. 7

Niveles de LDL en pacientes con VIH

LDL 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
Frecuencia | Porceniale | Frecuencia | Porcentale | Frecuencia | Porceniaje | Frecuencia | Porcentaje
Normal 35 81% 72% 31 72% 27 63%
(70-130
mg/dL)
Alto 0 0% 16% 7 16% 12 28%
(>130 mg/dL)
Bajo 9 19% 12% |5 12% |2 5%
(<69 mg/dL)
Total 43 100% 100% | 43 100% | 43 100%
FUENTE: Boleta recolectora de datos
Cuadro No. 8
Niveles de HDL en pacientes con VIH
HDL 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
Frecuencia Porcentaje | Frecuencia | Porcentaje | Frecuencia | Porceniaje | Frecuencia | Porcentaje
Normal 34 80% 93% 36 84% 31 2%
(>40 mg/dL)
Alto 0 0% 0% 0 0% 4 10%
(> 50 mg/dL)
Bajo 9 20% 7% 7 16% 8 18%
(<40 mg/dL)
Total 43 100% 100% | 43 100% | 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos
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Cuadro No. 9

Niveles de Colesterol Total en pacientes con VIH

COLESTEROL | 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
TOTAL Frecuencia | Porcentale | Frecuencia | Porceniaje | Frecuencia | Porcentale | Frecuencia | Porcentaje
Normal (100- 41 95% 36 83% |39 91% |37 92%
200 mg/dL)
Alto (>200 2 5% 6 14% 3 6% 5 5%
mg/dL)
Bajo ( <100 0 0% 1 3% 1 3% 1 3%
mg/dL)
Total 43 100% 43 100% | 43 100% | 43 100%
FUENTE: Boleta recolectora de datos
Cuadro No. 10
Niveles de Triglicéridos en pacientes con VIH
TRIGLICERIDOS | 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
Frecuencia | Porcentaje | Frecuencia | Porcentaje | Frecuencia | Porceniaje | Frecuencia | Porcentaje
Normal (100-150 | 35 81% 31 44% | 29 67% |18 42%
mg/dL)
Alto (>150 2 5% 12 28% |9 22% |24 55%
mg/dL)
Bajo( =100 6 14% 12 28% 5 11% 1 3%
mg/dL)
Total 43 100% 43 100% | 43 100% | 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos
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Cuadro No. 11

Esquema de Antiretrovirales en pacientes con VIH

Antiretroviral Frecuencia | Porcentaje
Viraday ( Tenofovir, emtricitabina y 37 86%
efavirenz)

3TC ( Lamivudina) 7%
Truvada ( Emtricitabina y Tenofovir) 7%

Total 43 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos

Gréfica No.1

Dislipidemias en pacientes con VIH
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FUENTE: Boleta recolectora de datos

30







VI. DISCUSION Y ANALISIS

Los casos nuevos reportados en clinica # 1 de VIH fueron 70 pacientes sin
embargo 27 de ellos no cumplieron criterios de inclusién del estudio. La
muestra del estudio consisti6 en 43 pacientes siendo este el 100% de la
poblacion, el rango de edad que predomino fue entre 18-28 afios con 19
pacientes que representd 44% de la poblaciéon. El sexo predominante con 23
pacientes con el 53% fue el sexo masculino. El 72% de los pacientes al inicio
del estudio tenian carga viral detectable y el 65% de los pacientes al inicio del
estudio tenian el recuento de CD4 menor a 500 cel. / mm?, el 100% de la
poblacion estaba con tratamiento con antiretroviral siendo Viraday (Tenofovir,

emtricitabina y efavirenz) de uso mas frecuente.

Respecto al estado nutricional de los pacientes el 86% fue normal, 14% de la
poblacion tenia un estado nutricional que podria predisponer a dislipidemia al

momento de iniciar el tratamiento antirretroviral.

Al inicio del estudio todos los pacientes tenian perfil de lipidos en limites
normales, de lo contrario fueron excluidos del estudio; a los 3 meses el 81%
de los pacientes tenia niveles séricos de LDL en limites normales, y un 19% en
limites bajos, ninguno tenia niveles séricos altos; sin embargo al pasar los
meses al sexto mes el porcentaje de pacientes con LDL normal disminuyé al
72% y aumentd a un 16% los pacientes que tuvieron niveles séricos altos, sin
cambios significativos al noveno mes. Al afio los pacientes con niveles séricos
de LDL aumentaron a 63%, los niveles de LDL bajos fue 5% y altos 28%,

evidenciando aumento significativo al afio de inicio de la terapia antiretroviral.

Respecto al HDL a los 3 meses de seguimiento el 80% seguia con HDL
normal pero 20% que representaba 9 pacientes tenia el HDL disminuido, al
sexto mes 93% de los pacientes tenia los niveles séricos en limites normales y
el 7% estaban bajos, al noveno mes esta cifra cambio demostrando que el
84% de los pacientes contaba con perfil de HDL en limites normales y 16%
estaban disminuidos, al afio 72% de los pacientes tenia HDL en limites

normales y el 18% con niveles séricos bajos, no habiendo cambios
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significativos en HDL desde el inicio estudio hasta finalizarlo. Estos datos
concuerdan con la literatura ya que en el estudio DAD los niveles séricos bajos
de HDL fue solo un 23.8%.

El colesterol total a los 3 meses el 95% de los pacientes tenia limites normales
y el 5 % tenia niveles séricos de colesterol total altos, a los 6 meses 36
pacientes tenia el colesterol total en limites normales versus 39 pacientes a
los 9 meses no hubo significado estadistico en este periodo de tiempo, al afio
de inicio del estudio el 92% de los pacientes que representaron 37 pacientes
continuaron con niveles séricos normales, solo el 5% en limites altos, bajo
solo el 3% que representd 1 paciente, nos pudimos dar cuenta que al
completar el afio el mismo porcentaje de pacientes que a los 3 meses tenia
normales los niveles séricos continuaba asi durante el afio, no habiendo
mayores cambios en el colesterol total. Estos resultados si se contradicen con
el estudio DAD en donde se aislé la hipercolesterolemia en 44.1 % vy los
pacientes si tuvieron cambios significativos respecto al colesterol total;, datos

gue no se obtuvieron en nuestra poblacion.

Los triglicéridos a los 3 meses 81% (35 pacientes) estaban con niveles
normales, 5% niveles altos, incluso el 14% tenia niveles bajos, a los 6 meses
de seguimiento, 31 pacientes continuaba con perfil de triglicéridos normales 12
pacientes que representaban el 28% alto y la misma cantidad de pacientes
con niveles séricos bajos. Sin mayores cambios durante los 9 meses a los 12
meses existe un cambio significativo ya que el 42% de los pacientes tenia
niveles séricos normales y 55% con niveles altos. Estos datos se confirmaron
ya que la hipertrigliceridemia es la dislipidemia mas frecuente en este estudio,

habiendo cambios significativos hasta el afio.

Segun la literatura la hipertrigliceridemia es mas comun con el uso de TARGA,
especialmente cuando se combina los inhibidores de la proteasa inversa con
inhibidor de la transcriptasa inversa, probablemente hubiéramos obtenido mas
porcentaje de hipertrigliceridemia si se hubiera asociado un inhibidor de la
proteasa; sin embargo nos pudimos dar cuenta que la mayoria de pacientes

tenia factores de riesgo el que mas destaca es el sedentarismo y obesidad.
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Importante sefalar que el antiretroviral que mas se utilizé esta conformado por
un inhibidor de la transcriptasa inversa no analogos de nucleosidos (ITINAN)
dos inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de nucleésidos; estos
segun la literatura son de la familia que mas se ha descrito como efecto
secundario las complicaciones metabolicas, destacandose la

hipertrigliceridemia. Y es aun mas al asociarle inhibidor de la proteasa inversa.

Estos datos concuerdan con el estudio DAD, en donde los resultados fueron
hipertrigliceridemia se encontr6 en 54.3%. Al igual que nuestro estudio la
hipertrigliceridemia fue la dislipidemia méas comun.

GeSIDA apoyan el inicio de antiretrovirales de manera temprana a pesar de
las complicaciones metabdlicas que se pudieran tener; pero se le ofrece al
paciente una mejor calidad de vida y complicaciones que se pueden manejar

0 evitar, llevando un control adecuado por un equipo multidisciplinario.
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6.1 CONCLUSIONES

En este estudio la hipertrigliceridemia fue la dislipidemia méas comun.

Se observd que el 55% de Ilos pacientes presentaron

hipertrigliceridemia al afio de inicio del tratamiento antirretroviral.

Se pudo determinar que la mayoria de pacientes que desarrollaron

dislipidemia fue al afio de haber iniciado tratamiento antirretroviral.

El 86% de los pacientes tenian un estado nutricional normal previo al
inicio del estudio.

El factor de riesgo mas comun en los pacientes infectados por VIH es el

sedentarismo.
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6.2 RECOMENDACIONES

Es recomendable realizar al menos a cada afio después del inicio de
antiretrovirales controles séricos de perfil de lipidos, ya que antes de este

periodo de tiempo no se vieron cambios significativos.

Implementar programas de nutricion en los pacientes con factores de

riesgo a los cuales se les iniciara antiretrovirales.
Es importante realizar rutinas de ejercicio en los pacientes que visitan la
clinica #1 del hospital regional de occidente ya que el factor de riesgo que

mas se evidencia fue el sedentarismo.

Utilizar el protocolo realizado en caso los pacientes presenten
hiperlipidemia. (Ver anexo)

Dar plan educacional sobre los efectos adversos que se podrian presentar

al iniciar los diferentes antiretrovirales.
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VIIl. ANEXOS

8.1 BOLETA RECOLECTORA DE DATOS

UNIVERSIDAD SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE POSTGRADO

HOSPITAL REGIONAL DE OCCIDENTE

DISLIPIDEMIA Y VIH # de boleta
Nombre Registro Edad
Fecha del diagnostico Carga CD4 inicial
Antiretrovirales: SI NO Esquema Carga viral
Factores de riesgo cardiovascular:
Tabaquismo: SI NO
HTAS: P/A Sl USO ANTIHIPERTENSIVOS NO
DM2: Sl TRATAMIENTO NO
Peso talla IMC Clasificacion CA
Sedentarismo Sl NO
ECV previo
IAM previo

Familiares de primer grado con riesgo cardiovascular: SI  NO

3 meses 6 meses 12 meses

COLESTEROL
TOTAL

LDL

HDL
TRIGLICERIDOS
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8.2 CONSENTIMIENTO INFORMADO

UNIVERSIDAD SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

ESCUELA DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
HOSPITAL REGIONAL DE OCCIDENTE

DISLIPIDEMIAY VIH

YO He sido invitado a participar en la investigacion
DISLIPIDEMIAS COMO COMPLICACION DEL USO DE RETROVIRALES EN
PACIENTES VIH, CLINICA # 1, HOSPITAL REGIONAL DE OCCIDENTE. Entiendo
gue me realizaran control  de colesterol sanguineo al momento de iniciar tratamiento
antirretroviral y a cada 3 meses por 1 afo. He sido informado de los riesgos y sé que
puede que no haya beneficios para mi persona Se me ha proporcionado el nombre de un
investigador que puede ser facilmente contactado. He leido la informacién proporcionada y
he tenido la oportunidad de preguntar sobre ella y se me ha contestado satisfactoriamente
las preguntas que he realizado. Acepto voluntariamente participar en esta investigacion
como participante y entiendo que tengo el derecho de retirarme de la investigacion en
cualquier momento sin que me afecte en ninguna manera mi cuidado médico.

Nombre del Participante

DPI

Firma del Participante Fecha
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8.3 ALGORITMO VIH

Paciente VIH/SIDA
TARGA

Factores de riesgo

_ N Perfil de lipidos
Si O ™= Ccontrol estricto en 1
I afo

Perfil de lipidos
control estricto en 6

meses
Normal Hipertrigliceridemia Hipercolesteromia Dislipidemia Mixta

Perfil de Lipidos
Control estricto en 1
afo

!

Modificar Estilos de
vida (ver cuadro #12)

Perfil de lipidos a los
3 meses
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Normal

Alterado

Perfil de lipidos a los

Iniciar tratamiento

6 meses farmacologico
A
Perfil de lipidos a los
3 meses
Normal Valorar cambio de
TARGA
Los valores normales del perfil de lipidos son:
Cuadro # 12
HDL LDL Colesterol total Triglicéridos
<40 mg/dl >130 mg/dI >200 mg/dI >150 mg/dI

Plan de ejercicio debe incluir ejercicio aerébico

Plan nutricional debe ser individualizado

Evitar el uso de estatinas y fibratos al mismo tiempo

Utilizar fibratos si triglicéridos superan los 500 mg/dl

superan 1,000 mg/dl sin factores de riesgo

con factores de riesgo y si

Considerar el uso de Rosuvastatina 10 mg/dia o Atorvastatina 40 mg/dia

Considerar Ciprofibrato 100 mg/dia o Fenofibrato 160 mg/dia

Tomar como factores de riesgo diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial

sistémica, sobrepeso/obesidad, sedentarismo, tabaquismo, familiares de primer grado

con diabetes mellitus tipo 2 y/o hipertension arterial sistémica.
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