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RESUMEN

En el &mbito de la salud publica la infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH)
representa un desafio considerable; no obstante, existen mejoras en la calidad de vida de los
infectados gracias a la terapia antirretroviral. Sin embargo, esta terapia ha suscitado
complicaciones metabdlicas como las dislipidemias. Por ello, la investigacion tuvo como
objetivo determinar queé tratamiento antirretroviral presentara un mayor riesgo de dislipidemia
en pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021. Se disefio un estudio
cuantitativo, no experimental, de cohorte retrospectivo y longitudinal. Se incluyeron 54
historias clinicas de pacientes VIH positivo con tratamiento antirretroviral, los cuales se se
realizaron mediciones periodicas de perfil lipidico. La investigacion no encontr6 diferencias
significativas entre el desarrollo de dislipidemia y el sexo (p=0.665), IMC (indice de masa
corporal) (p=0.165), promedio de linfocitos T CD4+ (p=1.000), consumo de farmacos
hipolipemiantes (p=0.532), y el esquema de tratamiento (p=1.000). No obstante, se halld
diferencias significativas con el promedio de edad (p=0.003). Asi mismo, el analisis
multivariado hall6 que los tratamientos antirretrovirales analizados no presentaron riesgo de
alteracion con el HDL vy triglicéridos. Sin embargo, el esquema de tratamiento 2 INTR +1
NNTR presento mayor riesgo de alteracion del colesterol total y el LDL en comparacién con
el esquema 2 INTR +1 Il. Finalmente, se pudo concluir que ninguno de los tratamientos
antirretrovirales presenta riesgo de dislipidemia en pacientes infectados con VIH del Hogar

San Camilo, Lima, 2017-2021.

Palabras clave: virus de inmunodeficiencia humana, dislipidemias, colesterol total,

HDL-colesterol, LDL-colesterol, triglicéridos.



ABSTRACT

In the field of public health, human immunodeficiency virus (HIV) infection represents a
considerable challenge. However, there are improvements in the quality of life of those infected
thanks to antiretroviral therapy. However, this therapy has given rise to metabolic
complications such as dyslipidemia. Therefore, the objective of the research was to determine
which antiretroviral treatment will present a greater risk of dyslipidemia in HIV-infected
patients from Hogar San Camilo, Lima, in 2017-2021. A quantitative, non-experimental,
retrospective, and longitudinal cohort study was designed. Fifty-four medical records of HIV-
positive patients on antiretroviral treatment were included, for whom periodic lipid profile
measurements were performed. The research did not find significant differences between the
development of dyslipidemia and sex (p = 0.665), BMI (body mass index) (p = 0.165), average
CD4+ T lymphocytes (p = 1.000), consumption of lipid-lowering drugs (p =0.532), and the
treatment scheme (p = 1.000). However, significant differences were found with the average
age (p = 0.003). Likewise, the multivariate analysis found that the antiretroviral treatments
analyzed did not present a risk of alteration with HDL and triglycerides. However, the 2 INTR
+1 NNTR treatment scheme presented a greater risk of alteration of total and LDL cholesterol
compared to the 2 INTR +1 Il scheme. Finally, it was possible to conclude that none of the
antiretroviral treatments presents a risk of dyslipidemia in HIV-infected patients from Hogar

San Camilo, Lima, 2017-2021.

Keywords: human immunodeficiency virus, dyslipidemia, cholesterol, HDL

cholesterol, LDL cholesterol, triglycerides.



I.  INTRODUCCION

El Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) representa en la actualidad un relevante
problema en el ambito de la salud publica. Esta infeccion se transmite a través el contacto
directo de los liquidos corporales de las personas infectadas, atacando y debilitando al sistema
inmunitario (Organizacion Mundial de la Salud, 2023). EI VIH no tiene cura; no obstante, se
puede tratar y prevenir efectivamente empleando los tratamientos antirretrovirales. Los
regimenes de tratamiento antirretroviral emplean una combinacion de medicamentos que
previenen la replicacion viral reduciendo la carga viral general del paciente (Saha &

Bhattacharya, 2019).

Se ha observado en pacientes infectados con VIH anomalias metabolicas en su perfil
lipidico que inducen a un mayor riesgo de enfermedad cardiovascular. Estas anomalias
metabolicas presentan una etiologia multifactorial estando asociado a los factores de riesgo
tradicionales, como la dieta, la obesidad, el consumo de alcohol, el sedentarismo, entre otros;
sin embargo, también se ha encontrado una relacion con los efectos adversos de algunos
medicamentos antirretrovirales (Grunfeld, 2010; Jain et al., 2018). Por ello, el estudio tuvo
como proposito determinar qué tratamiento antirretroviral presentard un mayor riesgo de

dislipidemia en pacientes infectados con VIH.

Al desarrollar la investigacion se pretende beneficiar a los pacientes con VIH que se
estén bajo tratamiento antirretroviral, obteniendo una compresién mas profunda y detallada
acerca de las anomalias lipidicas a consecuencia de los tratamientos antirretrovirales; y con
ello, impulsar a que los profesionales sanitarios brinden una atencion integral enfocada en la

salud metabdlica de los pacientes con VIH.



1.1.  Descripcion y formulacion del problema

El Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH) es el agente causal de una de las
enfermedades mé&s devastadoras de la historia de la humanidad, el Sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA), y se sabe que a nivel mundial hasta el afio 2020 ha
logrado provocar mas de 37 millones de infecciones, de acuerdo con los datos proporcionados
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (Hernandez & Hernandez, 2020). De estas
personas infectadas, se estima que 27,5 millones tuvieron acceso a tratamiento antirretroviral

(TARV) (Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/Sida, 2021).

Ademas, la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) informé un incremento en
América Latina del 21% en el nimero de casos nuevos desde el 2010 al 2019. De la misma
forma, se reporté una elevacion en la incidencia de personas VIH positivas con tratamiento
antirretroviral, estimando una incidencia de 43% para el afio 2010 hasta llegar a un 60% para

el afio 2019 (OPS, 2020).

Asimismo, el Perll no es esquivo a esta realidad, desde el afio 1983 en el que se
documentd la primera aparicion del SIDA hasta finales del afio 2020, se han indicado mas de
136 mil personas infectadas con VIH, donde mas de 45 mil personas se encuentran en estadio

SIDA (Centro Nacional de Epidemiologia Prevencion y Control de Enfermedades, 2020).

Con respecto al TARV, su uso ha provocado un cambio en la evolucion de esta
enfermedad, logrando disminuir la cantidad de infecciones oportunistas; y en consecuencia,
lograr mejorar la calidad de vida (Vilato et al., 2015). Sin embargo, el uso de estos farmacos
ha ocasionado efectos adversos, entre ellos la dislipidemia, la cual destaca por su relacion con
la aparicion de ateroesclerosis y el aumento de la mortalidad debido a la enfermedad

cardiovascular (Geldres, 2017).



Adicionalmente, antes de la llegada del TARV, se sabia de la presencia de alteraciones
en el metabolismo lipidico de los pacientes con VIH, donde se evidenciaba un aumento en las
concentraciones de triglicéridos y una reduccion en las concentraciones de colesterol total. Sin
embargo, se ha demostrado la aparicion de un nuevo patrén de dislipidemia, luego de iniciarse
el uso de estos farmacos, sobre todo al emplear inhibidores de proteasa (IP). Se observo post
tratamiento el incremento en las concentraciones del colesterol, triglicéridos, lipoproteinas de

baja densidad (LDL) y reduccién de las lipoproteinas de alta densidad (HDL) (Meneses, 2017).

La frecuencia de dislipidemia en las personas infectadas por VIH presenta una variacién
de 30% a 80%, la cual depende de la combinacién de farmacos brindado y los criterios de
definicion diagndstica, donde los tipos mas comunes que se evidencian son la
hipertrigliceridemia (40% a 80%) e hipercolesterolemia (10% a 50%) (Pesantez, 2019). Estas
alteraciones en los factores lipidicos han transformado la enfermedad cardiovascular en un

factor de riesgo para la mortalidad en esta poblacion (Hinostroza, 2021).

Por otro lado, actualmente se emplean farmacos hipolipemiantes para el tratamiento de
las dislipidemias siguiendo las mismas indicaciones establecidas para los pacientes no
infectados por el VIH (Raposeiras & Triant, 2016). Cabe mencionar que otros estudios no
contaron con esta informacion, la cual se deberia recolectar ya que dicha data es relevante para

el presente estudio, pues de no tomarse en cuenta podria alterar los resultados.

Por lo expuesto anteriormente, este proyecto de tesis plantea las siguientes preguntas:

1.1.1. Problema General
¢El tratamiento antirretroviral estd asociado al riesgo de dislipidemia en pacientes

infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021?



1.1.2. Problemas especificos
¢El tratamiento antirretroviral estad asociado a la alteracion del colesterol total en

pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021?

¢El tratamiento antirretroviral esta asociado a la alteracion del colesterol HDL en

pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021?

¢El tratamiento antirretroviral esta asociado a la alteracion del colesterol LDL en

pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021?

¢El tratamiento antirretroviral estd asociado a la alteracion de los triglicéridos en

pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021?

1.2. Antecedentes

1.2.1. Antecedentes Nacionales

Hinostroza (2021), en su investigacion tuvo como objetivo principal reconocer las
variables relacionadas a dislipidemias en pacientes con VIH que usan TARGA. Para ello, se
ejecutd un estudio observacional, retrospectivo, transversal y analitico, donde se evalud 389
historias clinicas del programa TARGA. La estadistica bivariado incluyé razén de prevalencias
(R.P.) y el analisis multivariado incluyd un modelo logaritmico de Poisson. Los resultados
principales fueron que el 69.2% de los pacientes resultaron ser del sexo masculino; ademas,
una prevalencia de dislipidemia del 62% donde la mayoria de los pacientes fueron mayores de
35 afios (59.8%) observando una relacién con la dislipidemia (RP:1.41; 1.2-1.66 1C95%); a su
vez, se hallé una relacién con los pacientes que tenian un tratamiento conformado 2 INTR + 1
IP (RP:1.37; 1.19-1.64 1C95%). Se pudo concluir concluyé que la dislipidemia se relaciona
significativamente con tener una edad mayor a 35 afios y recibir un tratamiento constituido por

2 INTRY 1P.



Geldres (2017), en su investigacion tuvo como propdsito comparar el perfil lipidico de
pacientes con VIH que emplean dos tratamientos antirretrovirales (Efavirenz y Atazanavir). Se
disefio un estudio de cohorte retrospectivo donde se evalud 212 pacientes pertenecientes al
programa de Prevencién y Control de ETS/VIH-SIDA en EsSalud de la red La Libertad en el
transcurso de los afio 2005 —2016. De modo que, durante 36 meses se compard el perfil lipidico
de aquellos que recibian efavirenz (EFV) versus los que recibian atazanavir (ATV). Los
resultados mas importantes fueron una prevalencia basal de dislipidemia del 72% donde la
elevacién del LDL fue una alteracion frecuente, el aumento significativo del HDL basal en
contraste con los 36 meses en los pacientes con ATV (+8.33 mg/dl; p<0.01) a diferencia de los
que recibieron EFV (+4.26 mg/dl; p<0.01) y el cambio entre la medida basal de los TG y su
medicion a los 36 meses, el cual se encontré con un declive de 19.06 mg/dl en los pacientes
con ATV y un incremento de 40.62 mg/dl, en los pacientes con EFV (p<0.001). La conclusion
fue que se encontraron cambios positivos a nivel de los TG y HDL en los pacientes que
emplearon ATV en contraste con los que usaron EFV. No se observé diferencias a nivel de CT
y LDL.

Rondan et al. (2017), en su investigacion tuvieron como finalidad analizar la frecuencia
de dislipidemia en pacientes VIH positivos en un hospital pablico peruano, con un estudio
transversal, evalud 538 historias clinicas provenientes de pacientes que pudieron participar en
el plan TARGA realizado en el Hospital Nacional Dos de Mayo. Como resultados se
obtuvieron que de todos los pacientes el 76,4% utilizaron un esquema de tratamiento
antirretroviral formado por 2 INTR y 1 INNTR; ademas, los restantes (23.6%) recibieron un
esquema conformado por 2 INTR y 1 IP, ademas la dislipidemia se encontrd en el 74.7% de
los pacientes, de los cuales el 19.7% presentd TG incrementados y un nivel de HDL bajo,
también se encontrd hipercolesterolemia en el 40.3% de los casos; el 57.1% tenian un

incremento en los niveles de triglicéridos; una disminucion en concentraciones de HDL se



observo en el 36.8% de los casos y en el 21.4% de los pacientes se hallo incremento del LDL.
La dislipidemia presento mayor frecuencia en los pacientes con edad mayor a 40 afios y el
incremento en los niveles de triglicéridos fue superior los pacientes que usaron IP (67.7% vs.
53.8%, p=0,006). La conclusion fue que la presencia de dislipidemia fue més frecuente en
aquellos pacientes que usaron IP, tenian una edad mayor a 40 afios y presentaban una carga
viral indetectable.
1.2.2. Antecedentes Internacionales

Mora et al. (2020), en Paraguay, su investigacién tuvo como objetivo analizar las
diferencias en el analisis seroldgico de lipidos de pacientes VIH positivos que se medican con
dos tipos esquemas de tratamientos diferentes. Este estudio observacional de cohorte
prospectivo estuvo conformado por 40 pacientes. Los resultados principales fueron que
aquellos pacientes que recibieron el tratamiento 1, constituido por AZT(Zidovudina) + 3TC
(Lamivudina) + la combinacion Lopinavir - Ritonavir, presentaron un aumento en las
concentraciones de triglicéridos (164.85 mg/dL), colesterol total (174.1 mg/dL), LDL (108.8
mg/dL) y VLDL (35.2 mg/dL), a diferencia de los que recibieron el tratamiento 2, constituido
por AZT + 3TC + Efavirenz, los cuales solo presentaron elevacion en las concentraciones de
HDL (36.6 mg/dL). La conclusion fue que existe una relacion entre el uso de una terapia
antirretroviral que contenga Inhibidores de la proteasa y la presencia de alteraciones en el

analisis seroldgico de lipidos.

Kuo et al. (2020), en Taiwan, realizaron un estudio con el objetivo de analizar el
aumento de peso y dislipidemia entre pacientes VIH positivos con supresion viral que
cambiaron su tratamiento a elvitegravir, cobicistat, emtricitabina, tenofovir alafenamida. Se
disefio un estudio observacional de cohorte retrospectivo, donde se evalu6 693 pacientes
atendidos en el centro hospitalario de la Universidad Nacional de Taiwan en Taipéi, de los

cuales 337 recibian un tratamiento inicial con inhibidores de la transcriptasa reversa no



analogos de los nucledsidos (ITRNN), 219 con Inhibidores de la proteasa (IP) y 137 con
Inhibidores de la transferencia de cadenas de la integrasa (INSTI). Se observo que, luego del
cambio de tratamiento a las 48 semanas se encontré una elevacion estadisticamente
significativa en los triglicéridos (+62.9 mg/dl), colesterol total (+22.3 mg/dl), colesterol HDL
(+3.7 mg/dl) y colesterol LDL (+9.7 mg/dl), todos con un p-valor inferior a 0.01. La conclusion
fue que los pacientes que participaron en la investigacion presentaron elevaciones significativas

en los niveles de lipidos luego del cambio de su TAR (tratamiento antirretroviral) a E/C/F/TAF.

Nsagha et al. (2015), en Camerun, plantearon como objetivo estimar la prevalencia de
dislipidemia y los factores de riesgo en la alteracion del perfil lipidico en personas con
VIH/SIDA que emplean TARGA en la region Sur Oeste de Camerun, se realizd un estudio de
tipo transversal, estuvo conformada por 209 participantes, de los cuales solo 157 tenian
tratamiento antirretroviral y los otros 52 no. Los antirretrovirales estaban conformados por dos
cadenas de nucleésidos (Zidovudina/Lamivudina/Tenofovir) con un nucle6sido
(Nevirapina/Efavirenz) o un inhibidor de la proteasa (Lopinavir). La edad media de los
participantes fue 43.4 (+11.0 afios), observandose un recuento promedio de células T CD4+ de
425 (£281) celulas/ul, una prevalencia de colesterol total (> 200mg/dl) del 51.0% en aquellos
pacientes que emplearon TARGA y de 9.6% en los pacientes pre-TARGA (p < 0.0001),
también un colesterol LDL > 130 mg/dl se encontrd en el 36.9% y en el 7.7% respectivamente
(p =0.0001). La conclusién fue que el uso de TARGA esta asociado significativamente con la
presencia del perfil lipidico aterogénico, por lo que el perfil lipidico de los pacientes que toman
esta estrategia de tratamiento debe ser monitoreados para asi manejar de forma dptima las

alteraciones lipidicas provocadas por esta terapia.

Gomez (2015), en Ecuador, tuvieron como finalidad estimar la prevalencia de
dislipidemias luego a la instauracion del tratamiento antirretroviral en portadores de VIH en el

Hospital de Infectologia durante el transcurso de los afios 2013 a 2014. Este estudio



retrospectivo descriptivo evalu6 132 historias clinicas de personas diagnosticados con VIH que
fueron asistidos en el Hospital de Infectologia de Guayaquil. Se encontrd una prevalencia de
dislipidemia del 33%, donde la alteracion mas frecuente fue la hipertrigliceridemia con un
porcentaje del 66%, y que aquellos pacientes que reciben tratamiento con un esquema que
incluye como tercer farmaco un IP son mas susceptibles a presentar alteraciones en el perfil
lipidico, a diferencia de los que incluyen un INNTR, 43% y 34% respectivamente. La
conclusion fue que los pacientes VIH positivos con terapia antirretroviral tienen una mayor
probabilidad de manifestar dislipidemia que posteriormente puede ocasionar un aumento en el

riesgo de enfermedades cardiovasculares.

1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo general
Determinar si el tratamiento antirretroviral esta asociado al riesgo de dislipidemia en

pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.

1.3.2. Objetivos especificos
Evaluar si el tratamiento antirretroviral esta asociado a la alteracion del colesterol total

en pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.

Identificar si el tratamiento antirretroviral esta asociado a la alteracion del colesterol

HDL en pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.

Demostrar si el tratamiento antirretroviral estd asociado a la alteracion del colesterol

LDL en pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.

Determinar si el tratamiento antirretroviral estd asociado a la alteracién de los

triglicéridos en pacientes infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.



1.4. Justificacién

El VIH representa una preocupacion para la salud publica a nivel nacional y mundial,
el cual cabe mencionar, sigue en aumento con el pasar de los afios. Sin embargo, el acceso a la
terapia antirretroviral ha transformado esta infeccion en una enfermedad crénica tratable,
mejorando las calidad y condiciones vida de los portadores, pero su uso constante trajo consigo
complicaciones metabdlicas como las dislipidemias, que suponen un potencial incremento de
la vulnerabilidad para el desarrollo de afecciones cardiovasculares y pancreatitis a largo plazo,
por lo que se debe realizar un seguimiento periddico del individuo con VIH para determinar si
existe la presencia de esta alteracion lipidica, y de ser asi, hacer un cambio en el tipo de farmaco

antirretroviral administrado o considerar un tratamiento farmacoldgico hipolipemiante.

Cabe mencionar que un estudio previo elaborado por Rondan et al. (2017) presentd
algunas limitaciones, como la de no contar con la existencia de un tratamiento previo de tipo
hipolipemiante. Esta informacion es sustancial ya que de no tomarse en cuenta los resultados

podrian estar sesgados.

Adicionalmente, otras investigaciones también presentan limitaciones como la
realizacion de andlisis bivariados, es decir, no han tomado en cuenta posibles confusores que
podrian alterar la asociacion de interés; en ese sentido, es necesario la ejecucion de un analisis
multivariado para exponer evidencia cientifica confiable y objetiva. Por ejemplo, en uno de
estos estudios se determind que el tipo de tratamiento NFV (Nelfinavir) genera un mayor riesgo
de colesterol elevado. Sin embargo, no se ajustd (modelo multivariado) por el tiempo de
tratamiento. Por lo tanto, esta investigacion probablemente encontré ese mayor riesgo debido
a que el tratamiento NFV tuvo un tiempo de aplicacion mayor en comparacion con los demas

(Villegas, 2004).
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La presente tesis busca cubrir esas limitaciones mencionadas anteriormente, de tal
forma, que los resultados obtenidos puedan tener mayor objetividad y alcance para diversas
instituciones de salud publica para esta poblacion de estudio. La utilidad de este estudio es que
la informacion puede ser utilizada para monitorear mejor a los pacientes con tratamiento
antirretroviral para evitar de esa forma que estos desarrollen dislipidemias y las consecuencias

(ue esto genera.

1.5.  Hipdtesis

Ha: Si, el tratamiento antirretroviral estard asociado al riesgo de dislipidemia en pacientes

infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.

HO: No, el tratamiento antirretroviral no estara asociado al riesgo de dislipidemia en pacientes

infectados con VIH del Hogar San Camilo, Lima, 2017-2021.
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Il.  MARCO TEORICO

2.1. Bases teoricas sobre el tema de investigacion
2.1.1. Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH)

2.1.1.1. Caracteristicas. El VIH es un retrovirus que se encuentra incluido en la
familia de los lentivirus, tiene una forma esférica con un didmetro que va desde los 90 hasta
los 120 nm, ademas dispone de una bicapa lipidica de proteinas membranales y glicoproteinas
virales agrupadas en trimeros o tetrameros; los cuales, son clave en la desempefio y funcion
bioldgica del viridén ya que proveen un lugar de interaccion y fusion con la célula objetivo
(Santana et al., 2003).

Este virus se caracteriza por invadir y afectar el sistema inmunolégico a través de la
destruccion de las células T o células CD4 (Rosas et al., 2013) de esa forma logra debilitar las
defensas de la persona infectada haciéndola propensa a contraer infecciones oportunistas y
algunos tipos de cancer hasta desarrollarse y alcanzar una fase méas avanzada de esta infeccion
denominado SIDA (OMS, 2023).

El equipo de investigacion de Francoise Barré-Sinoussi y Luc Montagnier en el
Instituto Pasteur de Paris fueron los que participaron en el descubrimiento del VIH en el
trasncurso del afio 1983 y al cabo de afio el equipo del investigador Robert Gallo en el Instituto
Nacional de Cancer en Bethesda, confirmaron este hallazgo. Posteriormente en 1986, luego de
una disputa acerca la atribucién del hallazgo y la distinta nomenclatura sugerida por ambos

laboratorios, se acordé denominarlo virus de la inmunodeficiencia humana (Delgado, 2011).

2.1.1.2. Epidemiologia. ElI SIDA, ocasionado por la infeccion del VIH, desde su
aparicion en el mundo en el afio 1981 se ha convertido en una epidemia la cual se sabe que
hasta el 2008 incurrio en la muerte de alrededor de 25 millones de personas alrededor del
mundo, al mismo tiempo se encontrd que en diciembre de ese afio mas de 33 millones de

individuos eran portadores del VIH (Leguizamén & Vega, 2012).
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Segun las ultimas estadisticas emitidas por el programa ONUSIDA, desde el inicio de
esta epidemia mas de 84 millones de personas adquirieron el VIH y 40.1 millones fallecieron
a raiz de patologias asociadas con el SIDA (Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre
el VIH/Sida, 2021).

En América Latina durante el dltimo decenio segun la OPS hubo un aumento del 21%
en el niumero de casos de infeccion por el VIH, también hubo una disminucién del 8% en el
numero de muertes relacionadas con el SIDA (OPS, 2020).

En el Pert desde el afio 1983, hasta el mes de enero del 2021 se han reportado 137.389
casos de infeccién por VIH, de los cuales 45,703 fueron diagnosticados con estadio SIDA
(Centro Nacional de Epidemiologia Prevencion y Control de Enfermedades., 2021).

2.1.2. Tratamiento contra el VIH

Seis afios después de presentarse los primeros reportes de SIDA, se aprobd la utilizacion
de zidovudina como terapia farmacoldgica contra la infeccion provocada por el VIH. Luego
del uso este farmaco inicial le continu6 otros inhibidores nucledsidos de la transcriptasa reversa
los cuales fueron empleados en un inicio en monoterapia y luego en combinaciones dobles; sin
embargo, ambos tratamientos fracasaron debido a la rapidez con la que se desarrollo resistencia
a estos farmacos (Lozano & Domingo, 2011). Tiempo después en 1996 se adicioné un
inhibidor de la proteasa a una combinacion doble de INTR lograndose de esa forma inhibir
eficientemente la replicacion viral. Por ello, a esta combinacion y tiempo después a la
conformada por dos INTR y un INNTR se le designé “tratamiento antirretroviral de gran
actividad” (TARGA) (Geldres, 2017).

2.1.2.1. Tipos de Medicamentos Contra el VIH.

Segun el Departamento de Salud y Servicios Humanos (2023) con sede en los Estados Unidos,
los medicamentos empleados para la terapia contra el VIH autorizados por la FDA (Food and

Drug Administration) son los mencionados a continuacion.
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Entre ellos se encuentran:

A. Inhibidores de la Transcriptasa Inversa Analogos de los Nucledsidos (ITIAN).
esta clase de medicamentos bloguean la enzima transcriptasa inversa que requiere el VIH para
multiplicarse. Entre ellos tenemos: Abacavir, emtricitabina, lamivudina, fumarato de
disoproxilo de tenofovir, zidovudina.

B. Inhibidores de la Transcriptasa Inversa No Analogos de los Nucleo6sidos
(ITINAN). Esta clase de medicamentos alteran la enzima transcriptasa inversa la cual requiere
el VIH para reproducirse. Entre ellos tenemos: Doravirina, efavirenz, etravirina, nevirapina,
rilpivirina.

C. Inhibidores de la Proteasa (IP). Este tipo de medicamento bloquea la enzima
proteasa del VIH evitando de esa forma su multiplicacion. Entre ellos tenemos: Atazanavir,
darunavir, fosamprenavir, ritonavir, saquinavir,tipranavir.

D. Inhibidores de la Fusién. Clase de medicamento contra el VIH que impiden su
ingreso a los linfocitos CD4. Entre ellos tenemos: Enfuvirtida.

E. Antagonistas de CCR5. Estos medicamentos bloguean el correceptor CCR5
localizado en la superficie de los linfocitos CD4 el cual necesita el VIH para ingresar en este
tipo de células. Entre ellos tenemos: Maraviroc.

F. Inhibidores de la Transferencia de Cadenas de la Integrasa (INSTI). Estos
medicamentos bloguean la enzima integrasa que necesita el VIH para poder multiplicarse.
Entre ellos tenemos: Cabotegravir, dolutegravir, raltegravir.

G. Inhibidores de la Fijacion. Esta clase de medicamentos se unen a la proteina gp120
del VIH lo cual impide su union y entrada a los linfocitos T CD4. Aln se encuentran en

investigacion y todavia no ha sido aprobados su uso en pacientes. Por ejemplo: Fostemsavir.
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H. Inhibidores Posfijacidn. Estos medicamentos bloquean los sitios de reconocimiento
CD4 ubicados en la superficie de ciertos inmunocitos que el virus requiere para ingresar a las
células. Entre ellos tenemos: Ibalizumab-uiyk.

I. Potenciadores Farmacocinéticos. Estos medicamentos se utilizan durante el
tratamiento contra el VIH para reforzar la eficacia de otro. Se usa en algunos regimenes de
tratamiento contra este virus. Entre ellos tenemos: Cobicistat.

2.1.2.2. Targa. La terapia antirretroviral de gran actividad es el conjunto de tres 0 mas
farmacos antirretrovirales cuya funcion es suprimir la concentracion viral con la finalidad de
llegar a concentraciones no detectables, y en consecuencia producir la rehabilitacion
inmunoldgica del paciente con VIH/SIDA, logrando de esa forma reducir la incidencia de
infecciones oportunistas, hospitalizaciones, mortalidad y mejora de la calidad de vida de este
tipo de pacientes (Pacifico & Gutiérrez, 2015).

Sin embargo, esta terapia debe tomarse de por vida ya que no cura la enfermedad. Cabe
afiadir que toda persona VIH+ puede empezar con TARGA independientemente de su estadio
clinico, carga viral y conteo de linfocitos TCD4 (Hinostroza, 2021).

2.1.2.3. Esquemas. Los esquemas utilizados en el Hogar San Camilo estan basados en
la “Norma Técnica de Salud de Atencion Integral del Adulto con Infeccion por el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH)” dispuesta por el MINSA en la Resolucién Ministerial

N°1024-2020 (MINSA, 2020). Esta ultima menciona lo siguiente:

El régimen de medicacidn antirretroviral que le corresponde a los pacientes nuevos esta
constituido por 2 medicamentos inhibidores nucledsidos de la transcriptasa reversa y un tercer
medicamento, el cual va a ser elegido de acuerdo con la valoracién médica para cada caso. El
esquema de primera eleccién asignado para los pacientes adultos con VIH que no cuentan con
historial de uso de antirretrovirales es:

e Tenofovir + Lamivudina + Dolutegravir
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En caso de contraindicacion del esquema mencionado anteriormente o presencia de

eventos adversos debido al empleo de Dolutegravir, la terapia alternativa sera:

Tenofovir + Lamivudina + Efavirenz

Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz

Si existe contraindicacion hacia el Tenofovir, este sera cambiado por Abacavir (ABC).

Esquemas de segunda linea: dirigido a pacientes que presentan fracaso virologico a los

esquemas de primera linea y a aquellos en los que se sospeche resistencia viral.

Tenofovir (TDF)/ Emtricitabina (FTC) (o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC)) +
Darunavir/Ritonavir (DRV/rtv) (o Darunavir + Ritonavir)

Tenofovir (TDF)/ Emtricitabina (FTC) (o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC)) +
Raltegravir (RAL)

Tenofovir (TDF)/ Emtricitabina (FTC) (o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC)) +
Etravirina (ETV)

Tenofovir (TDF)/ Emtricitabina (FTC) (o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC)) +
Atazanavir/Ritonavir (ATV/rtv)

Tenofovir (TDF)/ Emtricitabina (FTC) (o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC)) +
Lopinavir/Ritonavir (LPV/rtv)

Darunavir/Ritonavir (DRV/rtv) + Raltegravir (RAL) + Etravirina (ETV)

Tenofovir (TDF)/ Emtricitabina (FTC) (o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC)) +
Dolutegravir (DTG)

Zidovudina (AZT)/Lamivudina (3TC) + Dolutegravir (DTG)

Lopinavir/Ritonavir (LPV/rtv) + Raltegravir (RAL)

2.1.3. Dislipidemias

2.1.3.1. Caracteristicas. La dislipidemia es definida como la alteracion de una o mas

lipoproteinas circulantes a nivel sanguineo en donde se observa el aumento de los triglicéridos,
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el colesterol total, las lipoproteinas de baja densidad y la reduccién de las lipoproteinas de alta
densidad. Las dislipidemias son tomadas en cuenta como factores de riesgo de enfermedad
cardiovascular, y a medida que lo desarrolle sea mas joven, el impacto negativo en su esperanza
de vida sera significativo (Gomez-Avellaneda & Tarqui-Mamani, 2017).

Las dislipidemias producen el aumento de riesgo de aterosclerosis a consecuencia de
que se logra depositar una gran cantidad de lipidos en las paredes de las arterias, con el
desarrollo de placas de ateromas, la formacion de xantelasma en los parpados y xantomas en
la piel. Asi mismo incrementan la probabilidad de pancreatitis aguda, ocasionada por el
incremento desmesurado en las concentraciones de los triglicéridos superiores a 11.3 mmol/L
(Solorzano, 2018).

Esta enfermedad puede ser provocada por otras patologias como la gota, la diabetes
mellitus tipo 2 (DM-2), el alcoholismo, el hipertiroidismo, la insuficiencia renal crénica, el
sindrome metabdlico y el uso de algunos farmacos (Solorzano, 2018). La dislipidemia se
definié como la presencia de uno o mas irregularidades en las concentraciones en el anélisis de
lipidos sanguineo, segun los criterios de la guia de NCEP-ATP Il (National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel 111) (Rondan et al., 2017):

e CT > 200mg/dI

e TG > 150mg/di

e LDL >130mg/dI

e HDL < 40mg/di

2.1.3.2. Epidemiologia. Anualmente las dislipidemias ocasionan una mortalidad
superior a 4 millones de decesos en el mundo, de los cuales el 50-60% tienen lugar en naciones
en vias de desarrollo. Estadisticamente a nivel mundial esta alteracién lipidica se presenta un

32% en hombres y un 27% en mujeres, ademas al analizar el grupo etario se observé que existe
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una mayor frecuencia de esta patologia en varones con una edad superior a 45 afios y en féminas
con una edad superior a los 55 afios (Solorzano, 2018).

Asimismo, en Norteamérica se encontrd que el 45% de la poblacion canadiense con
edades entre 18 a 79 afios padecen de dislipidemia, mientras que, durante el afio 2015 y 2016
en Estados Unidos, el 12.4% y el 18% de la poblacion adulta presentaban colesterol total
elevado y colesterol HDL bajo respectivamente (Gonzalez et al., 2020). Por otro lado, en
Latinoamérica en el estudio CESCAS, se realiz6 una investigacion en 4 ciudades (una en Chile,
una en Uruguay y 2 en Argentina) en donde se observo una prevalencia de dislipidemia de
58.4% en la poblacion (Gonzélez et al., 2020).

En el Peru se observa una prevalencia de hipercolesterolemia en casi la quinta parte
(19.6%) de la poblacién peruana mayor de 20 afios, también se observan niveles elevados de
triglicéridos y LDL afectando aproximadamente al 15% y 13% respectivamente (Paredes-
Aramburu & Bernabé-Ortiz, 2018).

2.1.3.3. Tipos o clasificacion. Las dislipidemias se clasifican segln su etiologia en
primarias o secundarias:

A. Dislipidemias Primarias. Este tipo de dislipidemias son ocasionadas por una
anomalia genética que interfiere en el metabolismo de los lipidos y se pueden clasificar en
monogénicas y poligénicas, donde las monogeénicas son producto de anomalias de solo un gen,
comprometiendo la regulacion metabdlica en los lipidos y/o alterando el transporte de estas
moléculas; asimismo, las poligénicas son consecuencia de la alteracion de varios genes, se
observan con mas frecuencia durante la infancia. Estos tipos de dislipidemias también se
pueden clasificar segln su la ruta metabolica comprometida:

- Via endogena: Se puede manifestar en hipolipoproteinemia e hiperlipoproteinemia.
La hipolipoproteinemia debido a una mala absorcién presentara concentraciones inferiores de

las lipoproteinas LDL. La hiperlipoproteinemia es producida por la presencia de anomalias en
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la via de los quilomicrones y VLDL, provocando de esa forma el aumento de las
concentraciones de triglicéridos, hipertrigliceridemia. Asimismo, las alteraciones en el
metabolismo del LDL producen la elevacion del colesterol, hipercolesterolemia.

- Via ex6gena: Estas se caracterizan por el incrementos en los niveles de quilomicrones.
Se observara esencialmente hipertrigliceridemia, donde la situacion mas critica seria sufrir una
pancreatitis.

- Via enddgena y exdgena: Estas son conocidas como dislipidemias mixtas en donde se
observa elevacion de los niveles de colesterol y triglicéridos.

- Via de transporte inversa: Estas exhiben concentraciones de HDL anormales. Se
asocia a una enfermedad cardiovascular cuando hay una disminucion de ellos. Por otro lado, si
se encuentran muy elevados se procederd a hacer una evaluacion de la sintomatologia que
presenta el paciente (Eche, 2019).

B. Dislipidemias Secundarias. Actualmente se sabe que la dislipidemia puede ser
ocasionada por inapropiado el estilo de vida y otros factores como:

e Diabetes mellitus

e Consumo excesivo de albohol

e Hipotiroidismo

e Cirrosis biliar primaria y otras enfermedades colestasicas del higado

e Enfermedad renal cronica

e El uso de farmacos como: retinoides, tiazidas, beta-bloqueantes, antirretrovirales de

gran actividad, ciclosporina, estrogenos, tacrolimus, glucocorticoides vy
progestagenos.

Otras factores secundarios que pueden ocasionar niveles inferiores de HDL son el
tabaquismo, el uso de esteroides anabolicos, padecer de sindrome nefrotico y contraer una

infeccion por VIH (Davidson & Priya, 2021).
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2.1.4. Tratamiento antirretroviral y dislipidemias

Estudios demuestran que la infeccion por VIH provoca, por si sola, alteraciones en las
funciones metabdlicas. Por ejemplo, antes de la llegada de los farmacos antirretrovirales, los
pacientes infectados con VIH mostraban disminucién del colesterol total, HDL y LDL; al
mismo tiempo manifestaban un aumento del nivel de los triglicéridos y acidos grasos libres, de
esa forma, elevando el riesgo del paciente de padecer una arterioesclerosis (Mendieta et al.,
2019). Sin embargo, luego de la implementacion del tratamiento antirretroviral de gran
actividad, el cual reduce la morbilidad y mortalidad del paciente infectado, ademas de suprimir
el ARN del virus, ha ocasionado que el paciente experimente una elevacion del LDL y los
triglicéridos, al mismo tiempo una disminucién del HDL. Esto sucede usualmente luego de tres
meses de haberse iniciado el tratamiento (Mendieta et al., 2019).

Actualmente existen diferentes hipdtesis acerca de la dislipidemia causada por el
tratamiento antirretroviral la cual cabe mencionar va a depender del tipo de farmaco

administrado y su mecanismo de accion.

Por ejemplo, se ha teorizado que los medicamentos IP poseen la capacidad de inhibir
ciertas proteinas que desempefian un papel fundamental en metabolismo lipidico; ya que, la
region terminal de estas proteinas denominadas proteina ligadora de &cido retinoico
citoplasmatico tipo 1 (PUARC-1) y la proteina asociada con el receptor de lipoproteinas de
baja densidad (PRLBD) que contribuye al aclaramiento de quilomicrones en colaboracién con
la lipoproteina lipasa, una enzima que facilita la conversidn de triglicéridos circulantes en
acidos grasos libres, presentan una gran semejanza con la zona catalitica del virus que

generalmente se une los medicamentos IP (Heredia, 2016).

Por lo tanto, la supresion causada a este complejo PRLBD provocaria una disminucion
de la lipoproteina lipasa; lo cual, se traduciria en un incremento de los niveles plasmaticos de

triglicéridos y acidos grasos libres. Asimismo, la supresion de la PUARC-1 induciria a una
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reduccién en los depdsitos de trigliceridos debido al incremento de la apoptosis de los
adipocitos periféricos y una disminucion de su proliferacion, generando un incremento
compensatorio de las concentraciones de lipidos en sangre, dando lugar a una hiperlipidemia

(Heredia, 2016).

En lo que respecta al INTR, su impacto en el metabolismo lipidico se relaciona con la
toxicidad mitocondrial. Se sabe que el adipocito emplea energia proveniente de la mitocondria
para poder transformar los &cidos grasos libres en triglicéridos, por lo que si se produce una
disfuncion mitocondrial se alteraria de forma negativa el proceso de transformacion. Ademas,
los INNTR pueden afectar positivamente el metabolismo lipidico ya que incrementan la
sintesis hepatica de Apo Al; no obstante, tambien se les vincula con anomalias en la

adipogenesis y la diferenciacion del adipocito (Hinostroza, 2021).
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I1l.  METODO

3.1 Tipo de investigacion

Enfoque cuantitativo, ya que se propuso un problema preciso y concreto, asimismo de
la evaluacion y analisis estadistico de las variables de estudio. Disefio observacional o no
experimental, debido a que el investigador no manipulo las variables. Estudio analitico debido
a que se abordo principalmente la asociacion entre variables (dependiente e independiente), y
no solo la descripcion de la data. Tipo cohortes retrospectiva (longitudinal), debido a que
cuando se inicio la recoleccion de datos, ya se tuvo pacientes expuestos a un determinado
tratamiento antirretroviral especifico y otros no expuestos a ese mismo tratamiento, sino a
otros, por ello, es que este estudio es comparativo, y que, durante el seguimiento de estos
pacientes a través del tiempo, se registrd la ocurrencia del evento de interés (presencia de
dislipidemias) (Arias & Covinos, 2021; Hernandez-Sampieri & Mendoza, 2018).
3.2  Ambito temporal y espacial
3.2.1. Ambito temporal

El desarrollo de la investigacion se realizd desde marzo a abril del 2022.

3.2.2. Ambito espacial
La data recolectada proviene del Hogar San Camilo, ubicado en Jiron Huanta N°300,

Cercado de Lima, Departamento de Lima.

3.3  Variables
3.3.1. Tratamiento antirretroviral (variable independiente)

El tratamiento antirretroviral es la combinacion de farmacos contra el VIH que tienen
como objetivo suprimir la carga infecciosa, concentraciones no detectables, produciendo una
mejora de la respuesta inmunoldgica de la persona infectada y mejorando su calidad de vida

(OPS, 2022).



3.3.2. Dislipidemia (variable dependiente)

22

La dislipidemia es la elevacion de la concentracion de uno o mas lipidos circulantes a

nivel sanguineo. Caracterizado por elevacion en

las concentraciones de colesterol

(hipercolesterolemia) y/o los triglicéridos (hipertrigliceridemia), al igual que la presencia de

concentraciones anormales de las concentraciones de HDL y LDL (Maria Carrero Gonzalez et

al., 2020).

3.3.3. Operacionalizacion de variables

VARIABLES DEFINICION
DIMENSIONES INDICADOR ESCALA
PRINCIPALES OPERACIONAL
< 200: Deseable
Nivel de colesterol mg/dL 200 - 239: Limite alto
> 240: Alto
Valores obtenidos < 150: Deseable
mediante la observacion | o 150 - 199: Limite alto
Nivel de triglicéridos mg/dL
del perfil lipidico del > 240: Alto
Dislipidemia
paciente, aplicando los > 500: Muy alto
(Variable
criterios establecidos por < 40: Bajo
dependiente) Nivel de HDL mg/dL
la guia de NCEP-ATP III > 60: Alto
y apuntado en una ficha < 100: Optimo
de recoleccion de datos 100 - 129: Deseable
Nivel de LDL mg/dL 130 - 159: Limite alto

160 - 189: Alto

> 190: Muy alto
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Tratamiento 1
Terapia obtenida de la 2INTR+ 1INNTR No presentan escala,
Tratamiento

combinacion de farmacos debido a que no

antirretroviral
utilizados para el Tratamiento 2 2INTR+11P existen niveles de
(Variable

tratamiento del paciente descripcion para estos

Independiente)
contagiado de VIH Tratamiento 3 SINTR + 111 indicadores.

3.4  Poblacion y muestra
3.4.1. Poblacion

La poblacion fue compuesta por todas las historias clinicas de pacientes infectados con
VIH registrados en el Hogar San Camilo, desde el 2017 hasta el 2021. Esta cantidad fue de 102

historias clinicas.

3.4.2. Muestra

Se considero a toda esta poblacién como muestra (muestra censal) para evaluar por los
criterios de seleccién. Por ese motivo, no se aplicd un célculo a través de una formula ni
tampoco un muestreo propiamente (ya que no se estudio una parte representativa, sino toda la

poblacion) (Arias-Gomez et al., 2016).
3.4.1. Criterios de Inclusion

e Historias clinicas de pacientes que iniciaron su tratamiento antirretroviral contra VIH
en el 2017 y lo continuaron como maximo hasta el 2021.

e Aquellos pacientes que tuvieron o no tratamiento hipolipemiante.

e Todos aquellos pacientes mayores de edad.

3.4.2. Criterios de exclusién
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e Aquellos pacientes que no continuaron su tratamiento, asi como tuvieron solo una
medicion del perfil lipidico/linfocito T CD4+/IMC durante todo el tiempo de
seguimiento.
e Aquellos pacientes cuyas historias clinicas estuvieron mal llenadas.
e Aquellos pacientes que no tuvieron informacion en su historia clinica sobre las
caracteristicas demograficas (sexo y edad).
3.5  Instrumentos

Se utiliz6 como instrumento a la ficha de recoleccion de datos, que se aprecia en el
anexo C. No se llevo a cabo la validacion, puesto que este tipo de instrumento no es apto para
validarse (Hernandez-Sampieri & Mendoza, 2018).
3.6 Procedimientos

Este proceso constd primero, en transcribir desde las historias clinicas, solo la

informacion pertinente a las variables de este estudio, hacia las fichas de recoleccion de datos.

Posteriormente, la informacion se trasladé a una base datos en Microsoft Excel, que el
autor cre0, a partir de recoleccion de datos. Finalmente, esta base de datos de Excel serad

importada a una base del software estadistico STATA 17.0.

3.7  Analisis de datos

Las variables cualitativas se describieron mediante el célculo de las frecuencias
absolutas y relativas. En el caso de las numéricas, se realiz6 mediante la media y la desviacion
estandar. Dado que no todos los participantes tuvieron la misma cantidad de mediciones, los
datos de las variables numéricas como el IMC, recuento de linfocitos T CD4+ y los analitos
del perfil lipidico se recolectaron en base a la media de las mediciones realizadas en cada
paciente. Posteriormente, para la variable recuento de linfocito T CD4+, esta se categoriz6 en
dos niveles (mayor y menor a 200 cél/uL) debido a que este punto de corte es recomendado

para evaluar el riesgo de estado de SIDA.
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Para evaluar la asociacion entre la aparicion de dislipidemia y variables cualitativas, se
ejecutd la prueba exacta de Fisher; respecto a las cuantitativas, se empled la prueba T de
Student. Finalmente, para evaluar qué tratamiento genera mayor riesgo de dislipidemia y
alteracion para cualquier analito del perfil lipidico, ademas de controlar por variables que
generarian comparaciones injustas entre estos grupos, se utilizaron las pruebas estadisticas
modelos lineales generalizados y regresion lineal multiple, respectivamente.

Los valores p inferiores de 0.05 se contemplaron como estadisticamente significativos,
y se utilizd el software STATA versién 17.0.

3.8 Consideraciones éticas

Para la ejecucion del presente estudio se solicitd la autorizacion respectiva al presidente
del Hogar San Camilo con la finalidad de ejecutar la investigacién con la informacion
recopilada de los pacientes. Dicha autorizacion garantiza la ética y la legalidad del estudio
como se puede apreciar en el Anexo B.

Asimismo, el estudio no utilizé consentimiento informado debido a que no involucré la
colaboracion directa de personas o pacientes.

La obtencion de los datos se centrd exclusivamente en las variables involucradas en
este estudio, esto a través el empleo de la ficha de recoleccion de datos. De modo que, la
estructuracién utilizada en esta ficha omite la obtencién de datos personales que puedan
comprometer la confidencialidad, por ejemplo: nombres, nimero telefénico, domicilio u otra

informacidn que posibilite la identificacion del paciente.



26

IV. RESULTADOS

De los datos recolectados de los casos de VIH se observé que el sexo masculino fue el
predominante, asi mismo se encontrd que los participantes de esta investigacion tuvieron un
promedio de 35.9 afios.

Ademas, durante el seguimiento, los pacientes que desarrollaron dislipidemia
representaron el 68.5%, teniendo una media de mediciones del perfil lipidico de 4.2 veces, con
el esquema de tratamiento 2 INTR + 1 INNTR como el mas frecuente (75.9%), y se encontrd
que la mayoria (68.5%) no necesit6 de algin farmaco hipolipemiante durante este seguimiento,
como se muestra en la tabla 1.

Adicionalmente el 75.9% presentd un promedio de linfocitos CD4+ mayor o igual a
200 cél/uL, y un promedio de IMC al inicio del seguimiento de 25.1 Kg/m?; mientras que, las
diversas mediciones gue se realizaron en cada paciente durante el seguimiento, la media de los
promedios (mg/dl) del colesterol total, HDL, LDL Yy triglicéridos fue de 182.8, 43.1, 110.2,
147.5; respectivamente (tabla 1).

Tabla 1.

Caracteristicas de los pacientes abordados (n=54).

Caracteristicas evaluadas N (%)
Sexo
Masculino 47 (87.0)
Femenino 7 (13.0)
Edad (afios) 35.9+10.6

Desarrollo de dislipidemia
No 17 (31.5)
Si 37 (68.5)
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Mediciones del perfil lipidico de cada paciente 42+1.8
Promedio del colesterol total de cada paciente
(ma/d) 182.8 + 33.6
Promedio del HDL de cada paciente (mg/dl) 43.1+7.8
Promedio del LDL de cada paciente (mg/dl) 110.2 £ 28.6
Promedio de los triglicéridos de cada paciente
(ma/dl) 147.5 +60.8
Promedio del IMC de cada paciente (Kg/m?) 25.1+4.1
Promedio de linfocitos T CD4+ de cada paciente
(cél/uL) - variable categorizada
< 200 13 (24.1)
>200 41 (75.9)
Esquema de tratamiento
2 INTR+ 1INNTR 41 (75.9)
2INTR+11IP 9 (16.7)
2 INTR+1 11 4 (7.4)
Consumo de farmacos hipolipemiantes en alguin
momento durante el seguimiento
No 37 (68.5)
Si 17 (31.5)

Media + Desviacion estandar. IMC: Indice de masa corporal.

4.1.  Asociacion del tratamiento antirretroviral y el riesgo de dislipidemia

Se puede observar que no se evidenciaron diferencias significativas entre el desarrollo
de dislipidemia y diversas caracteristicas de los pacientes, como el sexo (p=0.665), IMC
(p=0.165), promedio de linfocitos T CD4+ de cada paciente (p=1.000), consumo de farmacos
hipolipemiantes en algun momento durante el seguimiento (p=0.532), y el esquema de

tratamiento utilizado (p=1.000).
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No obstante, el promedio de edad de los que desarrollaron dislipidemia fue
significativamente mayor (p=0.003) en comparacion con los que no la desarrollaron. segun
como se puede observar en la tabla 2.

Tabla 2.

Analisis bivariado entre el desarrollo de dislipidemia y todas las demés variables

(n=54).
Desarrollo de dislipidemia  valor p?
Caracteristicas No (n=17) Si (n=37)
n (%) n (%)
Sexo
Masculino 14 (29.8) 33 (70.2)
0.665
Femenino 3(42.9) 4 (57.1)
Edad (afios) 29.8 38.7 0.003°
indice de masa corporal 23.9 25.6 0.165°
Promedio de linfocitos T CD4+ de cada
paciente (cél/uL) - variable categorizada
<200 4 (30.8) 9 (69.2)
1.000
>200 13 (31.7) 28 (68.3)
Consumo de farmacos hipolipemiantes en
algtn momento durante el seguimiento
No 13 (35.1) 24 (64.9)
0.532
Si 4 (23.5) 13 (76.5)

Esquema de tratamiento

2 INTR + 1 INNTR 13 (31.7) 28 (68.3) 1.000
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2 INTR+1IP 3 (33.3) 6 (66.7)

2 INTR+1 I 1 (25.0) 3 (75.0)

aPryeba exacta de Fisher. °Prueba T de Student.

Teniendo en cuenta lo mencionado anteriormente, dado que la variable edad podria
estar influyendo en la asociacion de las variables principales, se procedio a realizar el ajuste
respectivo (comparacion al mismo nivel de edad) mediante el analisis multivariado. El
resultado fue el mismo, ninguno de los tratamientos aplicados genera un mayor riesgo para la
manifestacion de dislipidemias ajustando por la edad del paciente debido a valores p no
significativos en estas comparaciones (tabla 3).

Tabla 3.

Riesgo del desarrollo de dislipidemia segun el esquema de tratamiento aplicado.

_ Analisis multivariado*
Caracteristicas

RI P
Esquema de tratamiento
2 INTR +1 INNTR Ref.
2INTR+11P 0.89 0.648
2INTR+111 0.81 0.474

*Modelo ajustado por la variable edad. RI: Razén de incidencias.

4.2.  Asociacion entre el tratamiento antirretroviral y cada analito del perfil lipidico

Dado que se encontro que la edad se asocio a la aparicion de dislipidemia, y que, para
la determinacion de esta ultima, se utilizan los valores de estos analitos, se procedio a ajustar
(anélisis multivariado) por esa misma variable (edad), ademas del nimero de mediciones del
perfil lipidico, con el fin de obtener comparaciones adecuadas.

En ese sentido se obtuvo lo siguiente:
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Con respecto al colesterol total, no se evidenciaron diferencias significativas entre las
medias del colesterol total de los pacientes que se sometieron al tratamiento 2 INTR +1 IP vs.
2 INTR +1 INNTR. No obstante, la media del colesterol total de los pacientes que se
sometieron al tratamiento 2 INTR +1 Il fue significativamente menor en 48.15 mg/dL
(p=0.007) en comparacion con los que recibieron el tratamiento 2 INTR +1 INNTR, ajustando

por las variables edad y nimero de mediciones del perfil lipidico de cada paciente (tabla 4).

Tabla 4.

Riesgo de alteracion de la cantidad de colesterol total promedio (mg/dl) segun el

esquema de tratamiento aplicado.

Anélisis multivariado*

Caracteristicas Diferencia de
medias i
Esquema de tratamiento
2 INTR +1 INNTR Ref.
2INTR+1 1P 5.60 0.627
2INTR+111 -48.15 0.007

*Modelo ajustado por las variables edad y nimero de mediciones del perfil lipidico de

cada paciente.

Con respecto a los triglicéridos, no se demostrd diferencias significativas entre las
medias de la cantidad de triglicéridos de los pacientes que recibieron el tratamiento 2 INTR +1
IP/ 2 INTR +1 Il vs. 2 INTR +1 INNTR, ajustando por las variables edad y nimero de

mediciones del perfil lipidico de cada paciente (tabla 5).



31

Tabla 5.

Riesgo de alteracion de la cantidad de triglicéridos promedio (mg/dl) segln el esquema

de tratamiento aplicado.

Anadlisis multivariado*

Caracteristicas Diferencia de
medias i
Esquema de tratamiento
2 INTR +1 INNTR Ref.
2INTR+11IP 5.60 0.789
2INTR+111 -10.38 0.743

*Modelo ajustado por las variables edad y niumero de mediciones del perfil lipidico de

cada paciente.

Con respecto al HDL, no se evidenciaron diferencias significativas entre las medias de
la cantidad de HDL de los pacientes que recibieron el tratamiento 2 INTR +1 IP/ 2 INTR +1 |1
vs. 2 INTR +1 INNTR, ajustando por las variables edad y niamero de mediciones del perfil
lipidico de cada paciente (tabla 6).

Tabla 6.
Riesgo de alteracion de la cantidad de HDL promedio (mg/dl) segun el esquema de

tratamiento aplicado.

Analisis multivariado*

Caracteristicas Diferencia de
medias i
Esquema de tratamiento
2 INTR +1 INNTR Ref.
2INTR +1IP -2.07 0.486

2 INTR +1 11 -0.63 0.889
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*Modelo ajustado por las variables edad y numero de mediciones del perfil lipidico de
cada paciente.

Con respecto al LDL, no se hall6 diferencias significativas entre los promedios de las
cantidades de LDL de los pacientes que recibieron el tratamiento 2 INTR +1 IP vs. 2 INTR +1
INNTR. Por otro lado, la media de la cantidad de LDL de los pacientes que recibieron el
tratamiento 2 INTR +1 Il fue significativamente menor en 45.4 mg/dL (p=0.003) en
comparacion con los que recibieron el tratamiento 2 INTR +1 INNTR, ajustando por las

variables edad y nimero de mediciones del perfil lipidico de cada paciente (Tabla 7).

Tabla 7.

Riesgo de alteracion de la cantidad de LDL promedio (mg/dl) segin el esquema de

tratamiento aplicado.

Anélisis multivariado*

Caracteristicas Diferencia de
medias i
Esquema de tratamiento
2 INTR +1 INNTR Ref.
2INTR+11IP 6.55 0.508
2INTR+111 -45.4 0.003

*Modelo ajustado por las variables edad y nimero de mediciones del perfil lipidico de

cada paciente.
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V. DISCUSION
La presente investigacion encontré que para esta poblacion existe un predominio del
sexo masculino (87%), un promedio de 35.9 afos, el 75.9% de los pacientes presentaron > 200
cél/uL de linfocitos T CD4+, la mayoria (75.9%) recibio el esquema de tratamiento 2 INTR +

1 INNTRy el 68.5% de los participantes desarrollaron dislipidemia.

Estos resultados son concordantes con diferentes estudios en la literatura, por ejemplo,
una investigacion realizada en el Hospital Nacional Hipdlito Unanue (Hinostroza, 2021), donde
se analizaron a 1 992 portadores de VIH bajo tratamiento antirretroviral de gran actividad, se
observo que el 69.2% de los portadores fueron del varones, el 51.4% presentaron una edad
mayor a 35 afios, el 2 INTR y 1 INNTR fue el tratamiento mas empleado (85.3%); ademas, el

62% de los pacientes presentaron dislipidemias.

Asimismo, Geldres (2017) en su investigacidn con una poblacién de 150 pacientes que
han sido tratados con terapia antirretroviral, dentro de las caracteristicas generales de su
poblacidn el 77.3% pertenecian al sexo masculino, con un promedio de 39.97 afios y se observo

una prevalencia de dislipidemia del 72%.

Rondan et al. (2017) en su investigacion llevado a cabo en el Hospital Nacional Dos de
Mayo en Lima a 538 portadores de VIH con régimen antirretroviral de gran actividad, pudieron
observar en el analisis descriptivo que la mayoria de los portadores (73.2%) eran varones, su
promedio de edad estuvo en los 40 afios, el 87% de los participantes presentaron un conteo
linfocitario CD4 igual o superior a 200 cel/mm?®, el 76.4% estaba bajo un tratamiento
compuesto por 2 INTR + 1 INNTR; ademas, se observd una prevalencia de dislipidemia del

74.7%.

Esta investigacion encontrd que no hubo diferencias significativas entre el desarrollo

de dislipidemia segun el sexo (p=0.665), el IMC (p=0.165), el promedio de linfocitos T CD4+
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(p=1.000), el consumo de farmacos hipolipemiantes (p=0.532), y el esquema de tratamiento
empleado (p=1.000), y para esta ultima variable, de igual forma, en el analisis multivariado no
evidenci¢ diferencias significativas respecto al tipo de tratamiento utilizado para el desarrollo
de dislipidemia. No obstante, si demostré diferencias significativas con la edad del paciente

(p=0.003).

Hinostroza (2021) en su estudio identificd factores vinculados a la manifestacion de
dislipidemia en portadores de VIH con régimen TARGA, hallando que la manifestacion de
dislipidemia se relaciond con la edad > 35 afios (p<0.000), resultado concordante con esta tesis,

pero discrepo con el esquema de tratamiento basado en 2 INTR + 1 IP (p<0.002).

Por otro lado, Rondan et al. (2017) encontraron que la presencia de dislipidemia
presentdé mayor frecuencia en los pacientes mayores de 40 afios (p=0.002), resultado también
concordante con esta tesis, pero se discrepd nuevamente con el esquema de tratamiento
aplicado, ya que si encontraron diferencias significativas entre pacientes bajo tratamiento con
IP (p<0.001) en contraste con aquellos que tenian terapia con INNTR. Estas diferencias se
deberian probablemente a muchas causas, primero que estos estudios no midieron variables
como el IMC y el consumo de farmacos hipolipemiantes, y se conoce por literatura de que estas
variables influyen tanto en el desarrollo de dislipidemia asi como también en el efecto que van
a tener los tipos de tratamiento, entonces dado que no se conoce la informacion reportada en
estos estudios, no se podria saber si ello ha influenciado en los resultados que reportaron de los
cuales ellos si mencionan que habian diferencias significativas. Ademas de que abordaron la
variable tipo de tratamiento de manera distinta a la del presente estudio. Por ejemplo, el
investigador Hinostroza (2021) en su estudio compard solo dos tipos de tratamiento (2INTR +
1INNTR vs 2 INTR + 1 IP), al igual que Geldres (2017) y Rondan et al. (2017), por otro lado
esta investigacion comparé 3 tipos de tratamiento y esto influye en el reporte de las diferencias

significativas de esta variable con respecto al desarrollo de dislipidemia, ademas a excepcidn
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del estudio realizado por Geldres (2017), los dos antecedentes presentados fueron estudios
transversales, es decir, midieron sus analitos una sola vez en el tiempo, algo que la presente
investigacion hizo mas de una vez, ya que fue de cohorte longitudinal, por lo tanto al tener mas
de una medicion esto va a influenciar en los resultados de las variables principales y por lo

tanto en la asociacion reportada.

El anélisis multivariado de la presente investigacion hall6 que ninguno de los
tratamientos aplicados, como el tratamiento basado en 2 INTR +1 IP (R.1.=0.89; p=0.648) y el
tratamiento basado en 2 INTR +1 Il (R.1.=0.81; p=0.474), generan un mayor riesgo para la
aparicion de dislipidemias. En contraste, la investigacion realizada por Hinostroza (2021)
reportd en el analisis multivariado que la aplicacion del esquema de tratamiento basado en 2
INTR + 1 IP genera 1.39 veces mas probabilidad de desarrollar dislipidemia, asi mismo indica
que esta asociacion puede atribuirse a los efectos adversos provocados por el inhibidor de

proteasas (IP).

Asimismo, el andlisis multivariado elaborado por Rondan et al. (2017) estableci6 que
la posibilidad de manifestar dislipidemia es superior en los portadores con terapia
antirretrovirales que incorporan IP en contraste con los portadores que incorporaron INNTR
(p<0.001). Esto ultimo también se refuerza en el estudio de Mora et al. (2020), que al evaluar
a portadores de VIH que tienen tratamiento y participaron en el Programa Regional de Control
VIH-SIDA se encontraron diferencias significativas entre las concentraciones de colesterol
(p<0.05), triglicéridos (p<0.001), LDL (p<0.05) y VLDL (p<0.001) entre los pacientes que
recibieron el tratamiento 1 que tenia IP y los que recibieron el tratamiento 2, que por el
contrario, no presentaban medicamentos IP. Estas diferencias con respecto a la presente tesis,
se deberia a que estos antecedentes solo compararon dos esquemas de tratamiento (diferente a

esta tesis que comparo tres), y se conoce que cuantas mas categorias tenga una variable, el
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valor p tiende a no ser significativo. Ademas, tampoco abordaron los mismos esquemas de

tratamiento o combinaciones de farmacos, lo que influenciaria en resultados diferentes.

Al analizar al colesterol total, triglicéridos, HDL y LDL individualmente, el presente
estudio observé que los tratamientos antirretrovirales evaluados no presentaron riesgo de
alteracion significativa con los triglicéridos y el colesterol HDL. Sin embargo, se hallé que el
esquema de tratamiento 2 INTR +1 INNTR presento mayor riesgo de alteracion del colesterol

total y el LDL en contraste con el esquema 2 INTR +1 11.

Geldres (2017) en su estudio indico que existen diferencias significativas en las
concentraciones basales de colesterol total, triglicéridos y LDL-colesterol con relacion al
tratamiento antirretroviral (p<0.05), siendo concentraciones mas elevadas en los pacientes que
emplearon Efavirenz (medicamento de la familia de los INNTR) en comparacién con los que
usaron Atazanavir (medicamento de la familia de los IP). Asimismo, también se observaron
diferencias significativas del colesterol total, triglicéridos y HDL-colesterol en los pacientes
que emplearon Efavirenz luego de 36 meses empleando el tratamiento, habiendo incrementado
en 12.56 mg/dl, 27.11 mg/dl y 8.33 mg/dl, respectivamente (p<0.05). De esta manera, se
observé una similitud con el presente estudio al observar un incremento del colesterol total al
emplear Efavirenz (medicamento de la familia de los INNTR), pero también existieron
discrepancias en los resultados en los metabolitos de triglicéridos y HDL-colesterol. Esta
diferencia puede deberse a que en el estudio de Geldres (2017) solo examinaron los analitos
del perfil lipidico mediante un analisis bivariado, y es necesario ajustar (analisis multivariado)
por algunas caracteristicas asociadas al riesgo de dislipidemias para poder realizar

comparaciones adecuadas.

Las limitaciones de la presente investigacién son que se trabajé con un tamafio de

muestra relativamente pequefio y en un solo centro de abordaje para este tipo de pacientes, lo
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que no permitiria generalizar estos resultados para cualquier paciente que esté recibiendo
tratamiento antirretroviral en el pais. De este modo, limita la generalizacion de los resultados
a una poblacion mas amplia y trae como consecuencia una reducida cantidad de pacientes
tratados con medicamentos IP que en otras investigaciones se observaron resultados

significativos.

Las fortalezas de esta investigacion es que es una de las primeras en el pais en poder
plantear un estudio de cohortes retrospectiva, es decir, en la que se analizaron varias
mediciones de los pacientes a través del tiempo partiendo de esta poblacion sin la condicion de
interés (dislipidemia), ademas de reportar analisis multivariados (ajuste por variables que
pueden estar sesgando resultados), lo que contribuye para generar una evidencia cientifica mas

solida sobre el problema planteado.
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VI. CONCLUSIONES

Ninguno de los tratamientos antirretrovirales presenta mayor riesgo de dislipidemia que
el otro en pacientes infectados con VIH en el Hogar San Camilo, 2017-2021.

El esquema de tratamiento 2 INTR +1 INNTR presenté mayor riesgo de alteracion del
colesterol total en comparacion con el esquema 2 INTR +1 Il en pacientes infectados
con VIH en el Hogar San Camilo, 2017-2021.

Los tratamientos antirretrovirales estudiados no presentaron riesgo de alteracion del
colesterol HDL en pacientes infectados con VIH en el Hogar San Camilo, 2017-2021.
El esquema de tratamiento 2 INTR +1 INNTR presento mayor riesgo de alteracion del
colesterol LDL en comparacion con el esquema 2 INTR +1 Il en pacientes infectados
con VIH en el Hogar San Camilo, 2017-2021.

Los tratamientos antirretrovirales no presentaron riesgo de alteracién de triglicéridos

en pacientes infectados con VIH en el Hogar San Camilo, 2017-2021.
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VIil. RECOMENDACIONES

v’ La presente investigacion sugiere futuras investigaciones con una muestra mas amplia
de pacientes con VIH que se encuentren recibiendo tratamiento antirretroviral para
poder confirmar estos resultados.

v A pesar de que los tratamientos antirretrovirales analizados en la presente investigacion
no presentaron riesgo significativo del desarrollo de dislipidemias, es recomendable
gue tener un monitoreo constante y periodico de los perfiles lipidicos en portadores con
VIH que se encuentran bajo terapia antirretroviral, permitiendo identificar
oportunamente las posibles alteraciones en las concentraciones lipidicas y, en
consecuencia, prevenir complicaciones metabdlicas a largo plazo.

v Se recomienda poder realizar estudios enfocados en un solo tratamiento antirretroviral,
es decir, en la que se aborden pacientes con VIH que estén recibiendo un solo esquema
de tratamiento determinado para poder obtener resultados mas especificos y precisos.

v’ Estas recomendaciones sugeridas ayudaran a mejorar la atencién y el manejo de los
portadores con VIH que estan bajo terapia antirretroviral y contribuiran a desarrollar
mas investigaciones de calidad que generen conocimientos mas solidos y actualizados

sobre el tema.
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IX. ANEXOS
A. Matriz de Consistencia.
Titulo Problemas Objetivos Hipétesis Variables Método
Problema general Objetivo General. Ha: Si, el tratamiento | Variable 1: Tipo de investigacion
¢El tratamiento antirretroviral | Determinar si el tratamiento | antirretroviral estara | Dislipidemia - No experimental.
estd asociado al riesgo de | antirretroviral esta asociado al | asociado al riesgo de | (Variable dependiente) | - Analitico.
dislipidemia en pacientes | riesgo de dislipidemia en | dislipidemia en | Dimensiones: - Cuantitativo.
infectados con VIH del Hogar | pacientes infectados con VIH | pacientes infectados con | - Nivel de colesterol. - Cohorte retrospectivo.
“TRATAMIENTO San Camilo, Lima, 2017- | del Hogar San Camilo, Lima, | VIH del Hogar San | - Nivel de triglicéridos. | Poblacion
ANTIRRETROVIRAL | 2021? 2017-2021. Camilo, Lima, 2017-| - Nivel de HDL. La poblacién estuvo
Y EL RIESGO DE Problemas Especificos Objetivos Especificos 2021. - Nivel de LDL. conformada por todas las
, El tratamiento antirretroviral | Evaluar si el tratamiento | HO: No, el tratamiento historias clinicas de pacientes
DISLIPIDEMIAEN | ¢ P
estd asociado a la alteracion | antirretroviral esta asociado a | antirretroviral no estard | Variable 2: infectados con VIH

PACIENTES
INFECTADOS CON
VIH DEL HOGAR
SAN CAMILO, LIMA,
2017-2021”

del colesterol total en
pacientes infectados con VIH
del Hogar San Camilo, Lima,
2017-2021?

¢ El tratamiento antirretroviral
esta asociado a la alteracion
HDL en

pacientes infectados con VIH

del colesterol

del Hogar San Camilo, Lima,
2017-2021?

la alteracion del colesterol
total en pacientes infectados
con VIH del Hogar San
Camilo, Lima, 2017-2021.

Identificar si el tratamiento
antirretroviral est4 asociado a
la alteracion del colesterol
HDL en pacientes infectados
con VIH del
Camilo, Lima, 2017-2021.

Hogar San

asociado al riesgo de
dislipidemia en

pacientes infectados con

VIH del Hogar San
Camilo, Lima, 2017-
2021.

Tratamiento

antirretroviral

(Variable

Independiente)

Dimensiones:

- Tratamiento de tipo
primera linea.

- Tratamiento de tipo

segunda linea.

registrados en el Hogar San
Camilo, desde el 2017 hasta
el 2021. Esta cantidad fue de
102 historias clinicas.
Muestra

Se consider6 a toda esta
poblacion como muestra
(muestra censal) para evaluar
por los criterios de seleccion.

Por ese motivo, no se aplico
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¢ El tratamiento antirretroviral
esta asociado a la alteracion
del colesterol LDL en
pacientes infectados con VIH
del Hogar San Camilo, Lima,
2017-20217?

¢ El tratamiento antirretroviral
esta asociado a la alteracion
de los triglicéridos en
pacientes infectados con VIH
del Hogar San Camilo, Lima,
2017-20217?

Demostrar si el tratamiento
antirretroviral esta asociado a
la alteracion del colesterol
LDL en pacientes infectados
con VIH del Hogar San
Camilo, Lima, 2017-2021.
Determinar si el tratamiento
antirretroviral est4 asociado a
la  alteracion de los
triglicéridos en  pacientes
infectados con VIH del Hogar
San Camilo, Lima, 2017-
2021.

un célculo a través de una
féormula ni  tampoco un
muestreo propiamente (ya
que no se estudié una parte
representativa, sino toda la
poblacion).




Documento aprobado por el presidente encargado del Hogar San Camilo
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C. Instrumentos de investigacion.

1. N° y cddigo de la historia clinica evaluada:

2. Edad:

3. Sexo:
a) Varon

b) Mujer

4. Diagnostico de dislipidemia durante el seguimiento:
a) Si

b) No

5. Tiempo de seguimiento hasta el diagnostico de dislipidemia o finalizacion del

periodo de recoleccion (meses):

6. Valor de Colesterol total (medicion cada 6 meses):

7. Valor de Colesterol HDL (medicién cada 6 meses):

8. Valor de Colesterol LDL (medicién cada 6 meses):

9. Valor de Triglicéridos (medicion cada 6 meses):

10. Indice de masa corporal:

11. Recuento de células CD4:

12. Estado de SIDA:
a) Si

b) No

13. Tipo de esquema de tratamiento, especificar:




