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RESUMEN

Objetivo General: determinar las alteraciones analiticas relacionadas con el uso de
medicamentos antirretrovirales en personas que viven con VIH tratados en el

Hospital José Carrasco Arteaga durante el periodo 2018 — 2019.

Metodologia: se realizO un estudio descriptivo, retrospectivo, apoyado en la
revision de historias clinicas digitales de 233 pacientes con diagndstico VIH (PVV)
que fueron hospitalizados en el area de infectologia del hospital José Carrasco
Arteaga, se evaluaron las variables edad, sexo, esquema de tratamiento, linfocitos,
hemoglobina, triglicéridos, glucosa, neutréfilos, transaminasas, bilirrubinas,
creatinina, urea, acido lactico; para el analisis se utilizaron técnicas estadisticas

descriptivas.

Resultados: el mayor numero de pacientes fueron pacientes de sexo masculino,
representando un 86,69 %, de los cudles el 33,9 % estan comprendidos entre las
edades de 30 a 29 con la mayor cantidad de pacientes de 32 afos. El esquema mas
utilizado fue “Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz”, con una frecuencia del 57,9 %.
La alteracién analitica presentada con mas frecuencia, en todos los esquemas de
tratamiento, es la hipertrigliceridemia, en un 25,8 % de pacientes. El esquema que
mayor alteracién analitica causo, fue “Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz”,
provocando hipertrigliceridemia, en un 25,92 %. El 24,46 %, de pacientes no

presentd ninguna alteracion analitica.

Conclusiones: la mayoria de pacientes hospitalizado durante el periodo 2018 —
2019, a causa del VIH, en el hospital José Carrasco Arteaga, fueron varones entre
los 30 y 39 afios. El esquema de tratamiento mas utilizado fue “Tenofovir +
Emtricitabina + Efavirenz”, causando alteraciones analiticas en la mayoria de
pacientes, de las cuales, la hipertrigliceridemia se present6 en la mayoria de ellos.

Existe también un gran nimero de pacientes que no presento ninguna alteracion.

Palabras Clave: VIH. Antrirretrovirales. Infectologia. Farmacos. Alteraciones.
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ABSTRACT

General objective: to determine the analytical abnormalities related with the use of
antiretroviral drugs in people who lives with HIV treated in the José Carrasco Arteaga
Hospital during the period 2018 — 2019.

Methodology: a descriptive, retrospective study, carried out; it was supported by
the review of digital clinical histories from 233 patients diagnosed with HIV (PVV),
who were hospitalized in the infectology area at the José Carrasco Arteaga Hospital.
The evaluated variables were age, gender, treatment scheme, lymphocytes,
hemoglobin, triglycerides, glucose, neutrophils, transaminases, bilirubins, creatinine,

urea, lactic acid; for the analysis, descriptive statistics’ techniques were used.

Results: the majority of patients were male, representing 86.69%, of which 33.9%
where between the ages of 30 to 29 with majority of patients with 32 years old. The
most used antiretroviral therapy was "Tenofovir + Emtricitabine + Efavirenz”, with a
frequency of 57.9%. The most common analytic abnormality, in all treatment
regimens, was hypertriglyceridemia, in 25.8% of patients. The scheme that caused
the greatest analytical alteration was “Tenofovir + Emtricitabine + Efavirenz”, causing
hypertriglyceridemia, in 25.92%. 24.46% of patients did not present any analytical

abnormality.

Conclutions: the majority of patients hospitalized during the 2018-2019 period, due
to HIV, at the José Carrasco Arteaga hospital, were men between 30 and 39 years
old. The most widely used treatment scheme was "Tenofovir + Emtricitabine +
Efavirenz", causing analytic abnormalities in most of the patients, of which
hypertriglyceridemia occurred in most of them. There is also a large number of
patients who did not present any abnormality.

Key words: HIV. Antiretroviral. Infectology. Drugs. Abnormalities.
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1.1INTRODUCCION

El VIH (virus de la inmunodeficiencia humana), es el agente causal del Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA). Ataca al sistema inmunitario, disminuyendo el
namero de células TCD4, posterior el organismo se vuelve vulnerable a infecciones
por patdgenos oportunistas. (1). EI VIH/SIDA, fue diagnosticado por primera vez el
5 de junio de 1981 en Estados Unidos, y se dio a conocer al mundo gracias a un
reporte semanal de morbilidad y mortalidad, publicado por el centro para el control
y prevencion de enfermedades, el cual describi6 neumonias por Pneumocystis
Carinii, encontradas en 5 jovenes homosexuales de Los Angeles, previamente
sanos. El reporte indicé ademas que los pacientes tenian un sistema inmunolégico
sumamente debilitado. A partir de entonces, se descubrieron nuevos casos dentro
de EEUU. (2)

En septiembre 24 de 1982, se instaurd por primera vez el término SIDA (Sindrome
de inmunodeficiencia adquirida). La mayoria de tratamientos usados inicialmente
fueron fallidos, y no fue sino hasta 1987 cuando la FDA aprobé la terapia con
Zidovudina (AZT), un conocido farmaco descubierto en 1960 usado contra el cancer.
El congreso de Estados Unidos aprobo6 $ 30 millones en fondos de emergencia para
el farmaco, lo cual sirvié para crear el “Programa de asistencia de medicamentos

para el SIDA”.

Fue entonces a partir de la década de los 90’s que se aprobaron varios farmacos,
similares a la AZT, pertenecientes al grupo de los “Inhibidores de la transcriptasa
inversa analogos de los nucleétidos NRTIs”, sin embargo, la esperanza de vida de
los pacientes era baja, ya que el virus mutaba, y se volvian resistentes al
tratamiento. Para 1996, la terapia antirretroviral demostré6 mejores resultados
gracias a la terapia antirretroviral activa (HAART) junto con los Inhibidores de la
transcriptasa inversa no analogos de los nucleétidos NNRTI”y los “Inhibidores de la

proteasa” y poco a poco, a partir del afio 2000, se introdujo nuevos grupos de

Pamela SanchezJ.  Arturo Vallejo R. -11-
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farmacos, mucho mas efectivos, dentro del grupo de los “Inhibidores de la integrasa”

3)

Segun la OMS, para el final del afio 2015, mas de 15 millones de personas que
viven con VIH, cumplieron tratamiento con medicamentos antirretrovirales. (4) y fue
gracias a los medicamentos antirretrovirales, que se logré disminuir la activacion
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 poblacion general (5).
Daphne E. Smith, farmacéutica de la universidad de lIllinois en Chicago, habla de
que cada medicamento en el mundo farmacéutico tiene sus efectos adversos (6) y
los medicamentos antirretrovirales no son la excepciéon, por lo que el presente
trabajo, pretende explicar algunos de los efectos adversos producidos por los

medicamentos Antirretrovirales, en la terapia para combatir al VIH/SIDA.

1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define la epidemia del virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) como un importante problema médico tanto en el
aspecto clinico como en el epidemiologico. Esto exige, por parte del personal
médico el conocimiento clinico, su evaluacion clinica inicial, asi como el manejo
adecuado por parte de la unidad especializada, donde se le diagnosticara y se
indicara el tratamiento oportuno, el cual debe ser indicado para cada caso en
particular. El tratamiento antirretroviral debe iniciarse en todos los pacientes con
infeccion por VIH, con o sin sintomatologia, y con independencia del nimero de
linfocitos CD4+, este tratamiento puede presentar efectos adversos tanto clinicos
como a nivel celular, siendo agudos o crénicos, y muchos de ellos provocan una
falta de adherencia al tratamiento, lo que acarrea una progresion inevitable de la

enfermedad. (7)

Pamela SanchezJ.  Arturo Vallejo R. -12 -
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En Cuba, se realizdé un estudio en el afio 2018, llamado “Reacciones adversas a
medicamentos antirretrovirales en pacientes con virus de la inmunodeficiencia

humana” en la Universidad de Ciencias Médicas de Santiago de Cuba. (8)

En el Ecuador, se han realizado varios estudios, a cerca de los efectos adversos de
la terapia antirretroviral, tales como el estudio realizado en el afio 2019, en la
Universidad Central del Ecuador por la doctora Mery Anais Palacios Santander
titulado “Efectividad de la triple terapia antirretroviral segun el grupo etario, en
pacientes con diagndstico de VIH, que acuden a la clinica de VIH del Hospital Carlos
Andrade Marin en el periodo 2011- 2016”. En Cuenca, el afio 2008, se realiz6 una
investigacion a cerca de los efectos adversos de los antirretrovirales en pacientes
del Hospital Vicente Corral Moscoso, sin embargo, en el Hospital José Carrasco
Arteaga, en el afio 2019 se publicé una investigacion titulada “Caracteristicas
epidemioldgicas de los pacientes que viven con VIH/SIDA atendidos en el Hospital
José Carrasco Arteaga - IESS, periodo 2018”. Sin embargo, no se cuenta con una
investigacion acerca de las alteraciones analiticas relacionadas a los medicamentos
antirretrovirales dentro del Hospital José Carrasco Arteaga, y debido al cambio
generacional y cultural en la Ultima década, es necesario actualizar estos datos de

interés nacional e internacional.

En este estudio se pretende analizar los cambios analiticos relacionados al uso de
la terapia antirretroviral para VIH/SIDA, el periodo de tiempo desde el afio 2018 al
2019, en pacientes del Hospital José Carrasco Arteaga tratados con los diferentes

esquemas que existen actualmente en el pais.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢,Cuales son las alteraciones analiticas, relacionadas al uso de medicamentos
antirretrovirales en pacientes que viven con VIH con tratamiento en la unidad de

Infectologia del Hospital José Carrasco Arteaga durante el periodo 2018 — 20197

Pamela SanchezJ.  Arturo Vallejo R. -13-
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1.3JUSTIFICACION

A nivel mundial los casos de VIH son diagnosticados en una fase avanzada de
enfermedad. A pesar de los avances de la medicina, estudios sefialan que gran
parte de los pacientes portadores de VIH no son tratados adecuadamente o no
tienen acceso a un tratamiento efectivo para el control de la enfermedad siendo un
problema de salud publica de caracter global. El riesgo de transmision, a una pareja
sexual seronegativa se reduce en un 96% si la pareja que vive con VIH esta con
una buena adherencia al tratamiento antirretroviral, misma que se logra cuando sus
efectos adversos son minimos o casi nulos, lo que permite a la persona cumplir con
su tratamiento (9). Desde el punto de vista académico, toma relevancia describir
cuales son las alteraciones mas frecuentes relacionadas al uso de antirretrovirales,
y asi obtener datos actualizados de esta problematica, para que se puedan tomar

decisiones terapéuticas importantes para el bienestar de los pacientes.

El presente estudio se encuentra dentro del area 2 (VIH y tuberculosis) de las
prioridades de investigacion del Ministerio de Salud Publica, abarcando la linea de
VIH, pero centrado en la sublinea de Monitoreo y seguimiento de pacientes con
VIH/SIDA. Ademas de acuerdo a las lineas de investigacion de la Universidad de
Cuenca, el estudio abarca la linea 2 que trata los Problemas Infecciosos:
Tuberculosis y VIH. Con los resultados de este estudio, se pretende, ademas,
aportar tanto a la comunidad cientifica como a la poblacion en general; generar un
impacto positivo en los pacientes con VIH/SIDA que reciban tratamiento
antirretroviral, y puedan conocer datos actualizados sobre las alteraciones que su
tratamiento pueda causar. El estudio pretende ademas beneficiar econémicamente
a la institucion (Hospital José Carrasco Arteaga), que, al conocer datos especificos
sobre alteraciones analiticas frecuentes en antirretrovirales, pueda elegir con mayor
certeza el tratamiento adecuado, y de esta manera considerar su costo/beneficio,

siempre en pro de un manejo integral de la enfermedad.
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CAPITULO Il
2.1 FUNDAMENTO TEORICO

2.2VIH

Segun la organizacion mundial de la salud, el VIH (Virus de la inmunodeficiencia
adquirida) se define como un retrovirus que afecta a las células del sistema
inmunitario, alterandolas, o anulando su funcion. Este ataca al sistema inmunitario,
ya que presenta tropismo por los macréfagos, disminuyendo el numero de células
TCD4, posterior a lo cual, el organismo se vuelve vulnerable a infecciones por

patégenos oportunistas (1).

Existen dos tipos de VIH, sin embargo, ambos pueden transmitirse tanto por via
sexual, vertical o parenteral, siendo la sexual y la parenteral las que presentan
mayor indice de contagio. (10). En estadios avanzados se presentard como SIDA
(Sindrome de inmunodeficiencia adquirida) que conlleva una inmunosupresion
irreversible pero tratable. Se estima que hasta el 2019 existian 38,0 millones de
personas con VIH, de las cuales 1,7 millones fueron nuevos casos y 0,7 millones
murieron a causa del virus (11). La literatura nos dice que este virus se presenta
con mayor frecuencia en paises en vias de desarrollo; segun datos mundiales,
Africa mantiene el primer lugar con 25,7 millones, que representan el 67,63 % del

total de personas con el virus de la inmunodeficiencia, alrededor del mundo.

En un estudio realizado en Espafa en el aflo 2020 por Arias-Colmenero et al., se
estudio la forma en que el VIH/SIDA se convirtid6 a lo largo de los afios en un
problema social que provoca un estigma tanto familiar como dentro de la sociedad.
Esto provoca un impacto directo, y en mayor medida en la poblacién femenina, ya
gue son ellas las mas afectadas, y que, por temor a ser juzgadas, no propician un

diagnéstico ni tratamiento oportunos. (12)
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2.3. TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

La terapia antirretroviral inicia en el afio de 1984 cuando se decide la creacion de
un farmaco contra el VIH gracias al cientifico Samuel Broder a partir del AZT

descubierta por Jerome Philip Horwitz. (13)

Actualmente en el Ecuador existen 15 antirretrovirales, los cuales se utilizan en

diferentes terapias combinadas para que su eficacia sea mas alta.

Se los clasifica en 4 grupos, en general; sin embargo, las terapias de primera linea
dependeran de la regién, el cuadro basico de medicacion que se use, y los factores

de riesgo que tenga determinada poblacion.

2.1.1 Inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de nucledsidos y
nucleoétidos (ITIAN):

Causan una alteracion en la funcion mitocondrial, produciendo un efecto de
inhibicién en la cadena de ADN de la polimerasa mitocondrial por consiguiente altera
el ciclo de Krebs por accion. (14)

Zidovudina (AZT): Anemia y/o neutropenia. Algunos autores concuerdan en
sefalar los efectos adversos que ocasiona la Zidovudina, como trastornos

gastrointestinales y hepatotoxicidad. (15) (16)

Didanosina (ddl): Aumento de aminotransferasa, hepatomegalia progresiva o

acidosis metabdlica-lactica de etiologia idiopatica. (17) (18)

Lamivudina (3TC): Toxicidad minima. Presenta efectos adversos minimos como
dolor de cabeza y diarrea. En casos muy raros puede producir pancreatitis. acidosis
lactica. (19) (20)
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Abacavir (ABC): Hipersensibilidad que puede ocasionar mialgias o artralgias. Los
efectos adversos mas frecuentes son nauseas, dolor abdominal, malestar general y
cefaleas, descritos en alrededor del 7 %. Elevacion de creatinina, Linfopenia y
acidosis lactica. (21) (22)

Tenofovir (TDF): Puede inducir insuficiencia renal en una pequefa proporcion de
pacientes. No tiene efectos sobre la fertilidad. Nausea, diarrea, dolor de cabeza y
Rash. Puede agravar la cirrosis descompensada. Puede causar Hiperbilirrubinemia
indirecta e ictericia. (23) (24)

Emtricitabina (FTC): Dolor de cabeza, debilidad, fatiga, artralgia, dolor abdominal,
nauseas, vomitos. Puede empeorar patologias hepaticas. Produce elevacion de
AST, ALT, triglicéridos, elevar o disminuir la glucosa sérica y puede producir
neutropenia. (25) (26)

2.1.2 “Inhibidores de la transcriptasa inversa no analogos de los nucleésidos”
(ITINN):

Inhiben la actividad de polimerizacion de la transcriptasa inversa del VIH, evitando

asi la union para formar un ADN competente. (27)

Efavirenz (EFV):. Brote cutdneo (5 a 10%), hepato-toxicidad, sintomas
neuropsiquiatricos, defectos en el tubo neural. Provoca un aumento de linfocitos
CD4. (28) (29)

Nevirapina (NVP): Brote cutaneo (15% a 30%), hepato-toxicidad (mayor riesgo en
mujeres con enfermedad hepéatica de base y CD4 mayor de 250). Hepatitis, Rash,

mialgias, artralgias, anemia, dolor de cabeza, nauseas, vomito. (30) (31)
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Etravirina (ETV): Vértigo, sedacion, insomnio, Rash, trastornos gastrointestinales.
Generalmente el exantema cutaneo suele ser el unico efecto adverso importante,

pero se presenta solo en 15% de los pacientes. (32) (33)

2.1.3 “Inhibidores de la proteasa” (IP):

Se asocian a efectos metabdlicos, provocando facilmente el abandono del

tratamiento. Actian inhibiendo la escision de poli péptidos. (34)

Saquinavir (SQV): Hipoglicemia en diabéticos, cefalea. Efectos gastrointestinales.
(35) (36)

Lopinavir + Ritonavir (LPV/RTV): Diarrea, astenia. Produce mala tolerancia
gastrointestinal. Ritonavir sélo, puede producir parestesias periorales. (37) (38)

Atazanavir (ATZ): Hiperbilirrubinemia indirecta. Principalmente toxicidad renal.
(39) (40)

Darunavir (DRV): Hipersensibilidad cruzada con sulfas. Menores efectos adversos

gastrointestinales. (41) (42)

2.1.4 “Inhibidores de la integrasa”:

Bloquean la integracion del genoma viral en el genoma del huésped. Impiden la
formacion de la integrasa y el VIH no puede utilizar las células T para copiarse. (43)

Raltegravir (RLV): Rash, cefalea, nausea, vomito, diarrea, somnolencia. Puede

causar elevacion de ALT y AST, y elevar los niveles de creatinina. (44) (45)
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Dolutegravir (DTG): Trastornos del suefio, cefalea, aumento de peso, vémitos,
diarreas. (46) (47)

En el Hospital de Especialidades Jose Carrasco Arteaga, los esquemas de
tratamiento que se usan comunmente son los siguientes (48):
1. Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz
Raltegravir + Tenofovir + Emtricitabina
Abacavir + Lamivudina + Raltegravir

Abacavir + Lamivudina + Efavirenz

a k~ w0

Tenofovir + Emtricitabina + Lopinavir + Ritonavir

2.4 EFECTOS ADVERSOS

Antes de la llegada de la terapia antirretroviral, la letalidad del VIH era muy alta. Sin
embargo, con el pasar de los afios, y con el avance de las nuevas tecnologias, se
pudieron concretar esquemas de tratamiento efectivos para disminuir
considerablemente la mortalidad por el virus VIH/SIDA. Es de esta manera que a
partir de 1984 se instaura la terapia antirretroviral dando pauta para el
descubrimiento de todas las lineas de tratamiento actuales. (13)

A pesar de las diversas lineas de tratamiento, los efectos adversos, provocados
directa o indirectamente por la terapia antirretroviral, ocasionaron una mala
adherencia a la misma, lo que por consiguiente llevé a un fracaso terapéutico. La
literatura reporta alteraciones tanto clinicas como bioquimicas, siendo las segundas
mas objetivables. Se habla directamente de alteraciones en el metabolismo de los
lipidos, alteraciones de la quimica sanguinea y alteraciones renales, siendo las mas

representativas. (49)
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En Brasil, 2018 se realizé un estudio descriptivo de corte transversal, que
contemplaba hombres entre 30 a 49 afios de edad, con VIH/SIDA. Los resultados

demostraron que los efectos colaterales mas comunes, en orden de frecuencia son:

- Gastrointestinales 69,1%
- Psiquiatricos 39,8 %

- Metabolicos 9 %

- Neurolégicos 5,1 %

- Cardiovasculares 4,7 %

Sin embargo, un 17,6% de pacientes refiri6 que no presenta ningun efecto colateral
por la terapia antirretroviral. A pesar de que las alteraciones metabdlicas
representan tan solo un 9%, son consideradas como directamente objetivables, vy,
por lo tanto, motivo de estudio y analisis para ver la relacion directa que tienen con

la terapia antirretroviral. (50)
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CAPITULO Il
3.1 OBJETIVO GENERAL

e Determinar las alteraciones analiticas relacionados con el uso de
medicamentos antirretrovirales en personas que viven con VIH tratados en el

Hospital José Carrasco Arteaga durante el periodo 2018 — 2019.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir las caracteristicas sociodemograficas (edad, género).

e Identificar cuél de los esquemas de tratamiento antirretroviral produce la
mayor cantidad alteraciones analiticas en pacientes con tratamiento
antirretroviral.

e Determinar las alteraciones analiticas en pacientes con tratamientos

antirretrovirales.
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CAPITULO IV
4.1 DISENO DEL ESTUDIO

El presente estudio es de tipo:

Descriptivo: porque permite caracterizar un fenomeno o hecho (Alteraciones
analiticas relacionadas al uso de medicamentos antirretrovirales en pacientes VIH).
Retrospectivo: porque permite analizar en el presente datos que se obtuvieron en el

pasado.

4.2 AREA DE ESTUDIO

La presente investigacion con fichas clinicas de pacientes VIH del area de
Infectologia del Hospital José Carrasco Arteaga, que esta ubicado en las calles
Popayan y pacto Andino camino a Rayoloma de la ciudad de Cuenca, provincia del

Azuay.

4.3 UNIVERSO Y MUESTRA

El universo esta conformado por 591 pacientes que han sido atendidos en el area
de Infectologia del hospital José Carrasco Arteaga tanto en consulta externa como
en area de hospitalizacion. El calculo de la muestra se realiz6 aplicando la formula
de Fisher y Navarro con un nivel de confianza de 95% y un margen de error del 5%.
Quedando la muestra constituida por 233 pacientes que seran seleccionados de
forma aleatoria desde el sistema AS400.

I G CA )
RPN GEICET)

Donde:
e n: Tamafio de la muestra
e Z:1.96 (nivel de confianza del 95%)
e P: Proporcién esperada (5% = 0.05)

e q: Proporcion de la poblacion sin la caracteristica deseada (fracaso)
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e e: Nivel de error dispuesto a cometer

e N: Total de la poblacion

4.4 CRITERIOS DE INCLUSION Y DE EXCLUSION

4.4.1 Criterios de inclusion:

e Fichas clinicas de pacientes con VIH (PVV) que hayan sido tratados en la

unidad de Infectologia del Hospital José Carrasco Arteaga durante el periodo

2018- 2019.

e Fichas clinicas de pacientes con diagnostico de VIH mayores de 18 afios.

4.4.2 Criterios de exclusion:

e Fichas clinicas de pacientes con VIH incompletas.

e Fichas clinicas de pacientes con VIH, que no hayan sido tratados con

farmacos antirretrovirales.

4.5 VARIABLES DE ESTUDIO

e Edad

e Sexo

e Esquema de tratamiento
e Linfocitos

e Hemoglobina

e Triglicéridos

e Glucosa

Neutrofilos
Transaminasas
Bilirrubinas
Creatinina
Urea

Acido lactico
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4.6 METODO, TECNICAS E INSTRUMENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA
INFORMACION

4.6.1 Método

Para lograr los objetivos de la investigacion se realizara un estudio observacional,

por medio de la revision de fichas clinicas.

4.6.2 Técnica

Para cumplir lo planteado en la investigacion se realizara la revision de historias
clinicas de pacientes VIH, desde el sistema AS400 utilizado por el Hospital José
Carrasco Arteaga donde se verificard la presencia o ausencia de alteraciones
analiticas relacionadas al uso de medicamentos antirretrovirales y el esquema de

farmacos prescritos que se relaciona con tales alteraciones.

4.6.3 Instrumentos

La informacion sera recolectada a través de un formulario de recoleccion de datos
(ver anexo 2), la misma que se obtendra a partir de las historias clinicas de pacientes

VIH por medio del sistema AS400 utilizado en el Hospital José Carrasco Arteaga.

4.7 TABULACION Y ANALISIS

Los datos de la investigacion se procederan a tabular en Microsoft Office Excel
2019. El andlisis se realizara en, Microsoft Excel versién 2019, Epi info 6 y SPSS

version 20 con licencia nUmero:

TKIGYN7HCAUTSWNSBRMIVAUHEE3MWXT679NSB2JP35UEWSAVNILVFXQL
BLB6KXA9TGXWCDP9BJIUKB487VZ33L7SVFUCO.
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Los resultados se presentaran en tablas cruzadas y tablas simples, utilizando
frecuencias, la media y porcentajes como medidas estadisticas. El informe de los

resultados se lo realizé en Microsoft Word 2019.

4.8 ASPECTOS ETICOS

Se garantiza que los datos obtenidos se manejaran con estricta confidencialidad a
través de un codigo numérico. Los datos serdn de uso Unico para la presente
investigacion. Una vez obtenido la calificacion de titulacién, los mismos seran

eliminados y destruidos.

Los riesgos para las personas seran nulos, ya que solo se procedera a la revision de
fichas clinicas. Los beneficios del presente estudio pueden que no sean directos para
el participante, pero al final de la investigacion la informacion generada pueda crear
beneficios para los deméas. No se dara a conocer los datos de identificacion de los

mismos.

4.8.1 Autorizacion

Una vez aprobado el protocolo se procedera a realizar la respectiva solicitad para
la realizacion del proyecto de investigacion al Dr. Marco Rivera coordinador general

de investigacion del Hospital José Carrasco Arteaga.

4.8.2 Supervision

El proyecto de investigacion sera supervisado por la Dra. Silvia Aguirre Ponce.
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CAPITULO V
5.1 RESULTADOS

La muestra quedo establecida por 233 pacientes que fueron atendidos durante el
periodo 2018 - 2019, representando el 39.42% de los aproximados 591 pacientes
gue acudieron durante este lapso de tiempo. Estos pacientes fueron seleccionados
de manera aleatorizada y cumpliendo los criterios de inclusion planteados

anteriormente.

Tabla 1. Tabla de edades en rango de pacientes y género. Hospital José
Carrasco Arteaga. 2018 - 2019

EDAD DE PACIENTES/GENERO Genero de las muestras  Total

de pacientes
Masculino Femenino

Edades en rango de Entre 18 a 29 23 2 25
pacientes (afios) afos
Entre 30 a 39 71 8 79
anos
Entre 40 a 49 49 8 57
afos
Entre 50 a 59 38 8 46
anos
Entre 60 a 69 13 5 18
anos
Entre 70 0 8 0 8
mas afios

Fuente: Historias clinicas del Sistema AS400. HICA
Autores: Pamela Sanchez Jara. Arturo Vallejo Ramon
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En la tabla 1 podemos observar que el mayor nimero de pacientes corresponde a

pacientes de sexo masculino, con un porcentaje de 86,69 %. La mayoria de

pacientes, ademds, estdn comprendidos entre las edades de 30 a 39 afos,

representando un 33,9 %. De estos pacientes, el 30,46 % corresponden al sexo

masculino y 3,44 % corresponden al sexo femenino. Se pudo observar que esta

enfermedad es predominante en hombres, con una relacion de 6:1 (hombres:

mujeres respectivamente).

Tabla 2. Esquema de tratamiento. Hospital José Carrasco Arteaga

ESQUEMA DE

TRATAMIENTO

Tenofovir +
Emtricitabina +

Efavirenz

Raltegravir +
Tenofovir +
Emtricitabina
Abacavir +
Lamivudina +
Raltegravir
Abacavir +
Lamivudina +

Efavirenz

Tenofovir +
Emtricitabina +
Lopinavir +

Ritonavir

Otro

2019

Frecuencia

135

47

19

13

18

Porcentaje

57,9

20,2

8,2

5,6

7,7

Porcentaje
acumulado
57,9

78,1

86,3

91,8

92,3

100,0

. 2018.

Fuente: Historias clinicas del Sistema AS400. HICA
Autores: Pamela Sanchez Jara. Arturo Vallejo Ramon
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En la tabla 2 se puede observar que el esquema mas utilizado es el esquema
comprendido por “Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz”. Este representa el 57,9 %
respecto al total. El esquema menos utilizado es el esquema comprendido por

“Tenofovir + Emtricitabina + Lopinavir’, representando un 0,4 % respecto al total.

Tabla 3. Alteraciones analiticas encontradas. Hospital José Carrasco
Arteaga. 2018 — 2019

ALTERACIONES Frecuencia Porcentaje = Porcentaje  Porcentaje

ANALITICAS valido acumulado
Ninguno 57 24,5 24,5 24,5
Linfopenia 11 4,7 4,7 29,2
Anemia 22 9,4 9,4 38,6
Hipertrigliceridemia 60 25,8 25,8 64,4
Hipoglicemia 1 4 4 64,8
Hiperglicemia 39 16,7 16,7 81,5
Neutropenia 20 8,6 8,6 90,1
Elevacion de las 17 7,3 7,3 97,4
Transaminasas
Hiperbilirrubinemia 1 4 4 97,9
Elevacion de Urea 2 9 9 98,7
Elevacion de 3 1,3 1,3 100,0
Creatinina

Fuente: Historias clinicas del Sistema AS400. HICA
Autores: Pamela Sanchez Jara. Arturo Vallejo Ramoén

En la tabla 3 se puede dilucidar, que, de las alteraciones analiticas encontradas, la
hipertrigliceridemia se presenta en la mayoria de casos, con un porcentaje
correspondiente al 25,8 %; ademas, en un porcentaje de 24,5 % de pacientes, no
se presento ninguna alteracion analitica.
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Tabla 4. Esquemas de tratamiento y alteraciones analiticas que causan. Hospital José Carrasco Arteaga. 2018 — 2019

ALTERACIONES
ANALITICAS/ESQUEMA DE
TRATAMIENTO

Alteraciones  Ninguno

analiticas Linfopenia
Linfocitosis
Anemia
Hipertrigliceridemia
Hipoglicemia
Hiperglicemia
Neutropenia
Elevacion de las
Transaminasas
Hiperbilirrubinemia
Elevacion de Urea
Elevacion de
Creatinina
Elevacion de Acido
Lactico

Esquema de Tratamiento

Tenofovir + Raltegravir + Abacavir +

Emtricitabina Tenofovir + Lamivudina +
+ Efavirenz Emtricitabina Raltegravir
Recuento Recuento Recuento

36 12 5

5 4 0

0 0 0

11 4 3

35 9 4

1 0 0

24 6 5

13 1 2

8 7 0

0 1 0

2 0 0

0 3 0

0 0 0

Abacavir +
Lamivudina +
Efavirenz

Recuento

PP NO~NOOEPRLR

Fuente: Historias clinicas del Sistema AS400. HICA

Autores: Pamela Sanchez Jara. Arturo Vallejo Ramon

Pamela Sanchez J.

Arturo Vallejo R.
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En la tabla nimero 4, podemos observar como se analiza la relacion directa entre
los esquemas de tratamiento y las alteraciones analiticas provocadas. En 57
pacientes, que corresponden al 24,46 %, los esquemas de tratamiento antirretroviral
no causaron ninguna alteracién de tipo analitico. En 25,92 % de los pacientes en
tratamiento con el esquema “Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz” se encontrd
como principal efecto analitico provocado, la hipertrigliceridemia. En todos los
esquemas de tratamiento, con un 25,8 %, la principal alteracién analitica presentada
fue la hipertrigliceridemia, coincidiendo con la tabla nimero 3. La alteracion analitica
menos frecuente, en todos los esquemas de tratamiento, fue tanto la hipoglicemia,
como la hiperbilirrubinemia, con un 0,4 %, respecto al total. Se puede observar,
ademas, que ningun esquema de tratamiento provoco elevacion del acido lactico.
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CAPITULO VI
6.1 DISCUSION

En esta investigacion se estudiaron 233 pacientes con VIH, que fueron tratados en
el area de infectologia del Hospital José Carrasco Arteaga durante el periodo 2018
— 2019, representando el 39.42% de los aproximados 591 pacientes que acudieron
durante este lapso de tiempo. De estos, el mayor nUmero de pacientes corresponde
a pacientes de sexo masculino, con un porcentaje de 86,69 %. La mayoria, ademas,
estan comprendidos entre las edades de 30 a 39 afios, representando un 33,9 %.
Esto discrepa con un estudio realizado en Zambia en el 2018 por UNAIDS en el cuél
hay una prevalencia de VIH en las mujeres con un 5,7 %, comparado con los
hombres en un 2,5 % (51). Esto se debe a que en Zambia existe una cultura
extremadamente patriarcal, lo cual limita de manera directa el poder de las mujeres
en las relaciones; esto causa violencia de género, ademas de la poca educacion
sexual y reproductiva que se maneja. Las mujeres tienen mayor probabilidad de
tener VIH ya que mantienen relaciones con sus esposos que tienen varias
comparieras sexuales. Sin embargo, coincide con el estudio realizado en 2019 por
Farfan Cano (52), médico de la Sociedad de Infectologia del Guayas, donde se
indica que la mayoria de pacientes con VIH, 65 %, son de sexo masculino. Esto
puede estar directamente relacionado con los habitos sexuales practicados

considerados de riesgo, que predominan en la poblacion masculina.

La edad de predominio, esta en el grupo etario entre 30 a 39 afios con un 33,9 %.
Dicho grupo de edad se encuentra en el rango propuesto por la Global AIDS de
2020 que habla de un mayor niumero de contagio entre la poblacién de adultos
jovenes comprendida entre los 25 a 49 afos (53) en paises en vias de desarrollo.
Coincide también con un estudio realizado en 2020 por Valero Cedefio et al. (49),
en el cual se habla de la mayor tasa de contagio en hombres entre 30 a 49 afios.

Esto puede deberse principalmente a que es la poblacién econémicamente mas
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productiva y con vida sexual activa, lo que predispone a que el mayor nimero de

casos se encuentre entre varones de 30 a 39 afios.

Segun el esquema de tratamiento, el esquema mas utilizado en el hospital José
Carrasco Arteaga, durante el periodo 2018 — 2019 fue el “Tenofovir + Emtricitabina
+ Efavirenz” en un 57,9 %, que corresponde al esquema establecido por el Ministerio
de Salud Publica (48). Corresponde también con el esquema de primera linea,
mencionado por Meintjes Graeme et. al, de 2017 en un estudio realizado en
Sudafrica (36); sin embargo, este estudio propone tres lineas de tratamiento,
conformadas por “Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz”, “Tenofovir + Emtricitabina
+ Dolutegravir’ y “Tenofovir + Emtricitabina + Rilpivirina”. Esto puede diferir de
region a region, ya que la efectividad de un tratamiento depende de factores como
la raza, factores genéticos y las comorbilidades presentes en la mayoria de la
poblacion. En Brasil, Rio de Janeiro, se ha visto que el esquema que trae menores
alteraciones y efectos secundarios, es “Tenofovir + Lamivudina + Dolutegravir”,

segun Leite Quixabeiro, et al. (24)

La alteracion analitica mas frecuente, presentada en estos pacientes fue la
hipertrigliceridemia, que representé el 25,8 % coincidiendo con el estudio
presentado en 2019 por Barrera Chimbo Ana (14), sin embargo, el estudio menciona
también a la hiperglucemia y anemia como efectos producidos por la terapia
antirretroviral. La alteracion se debe a que los farmacos antirretrovirales, en especial
los inhibidores de las proteasas, causan apoptosis, lo que regula directamente el
metabolismo de las grasas. Esto causaria mayor riesgo cardiovascular en los
pacientes con VIH por dafio directo del endotelio. En un estudio presentado en 2020
por Al Khalili et at., se habla sobre el dafio renal que podria causar la Emtricitabina,
encontrado en pacientes mayores de 40 afos (25), sin embargo, ninguna alteracion

renal significativa fue encontrada en este estudio.
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La alteracién analitica més frecuente, como causa del esquema de tratamiento mas
utilizado, “Tenofovir + Emtricitabina + Efavirenz”, fue hipertrigliceridemia en 25,92 %
de los pacientes. Coindice con el estudio de Meintjes Graeme et al. (36) donde se
habla de una relacion directa entre Efavirenz y la hipertrigliceridemia. Este estudio
menciona también hiperlactemia y acidosis lactica como efecto adverso directo de
los inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de nucleésidos y nucleétidos
(ITIAN), en este caso Tenofovir, el cual, en este estudio, no presentd ninguna

alteracion analitica relacionada con el acido lactico.

Por dltimo, un porcentaje de 24,5 % de pacientes no presentd ninguna alteracion
analitica con los tratamientos utilizados en el Hospital José Carrasco Arteaga, lo
cual podia indicar una buena tolerabilidad al tratamiento o una inadecuada
adherencia al mismo, tal como menciona el Ministerio de Salud Publica de Uruguay
(37). Segun Kolakowska et al., el esquema de tratamiento mas seguro y que
causaria menores alteraciones, seria el del grupo de los Inhibidores de la
transcriptasa inversa analogos de nucleésidos y nucleotidos (ITIAN) (43), menciona
que si bien pueden causar alteraciones y efectos adversos, estos se presentarian a
largo plazo y con el uso prolongado de la terapia antirretroviral.
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CAPITULO VII

7.1 CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

7.1.1 Conclusiones

La mayoria de pacientes hospitalizado durante el periodo 2018 — 2019, a causa del

VIH, en el hospital José Carrasco Arteaga, fueron varones entre los 30 y 39 afos.

El esquema de tratamiento que méas se utilizé fue “Tenofovir + Emtricitabina +

Efavirenz”, el cual causé alteraciones analiticas en la mayoria de pacientes.

De las alteraciones analiticas, la hipertrigliceridemia se present6 en la mayoria de

estos pacientes.

El esquema de tratamiento menos utilizado fue “Tenofovir + Emtricitabina +

Lopinavir”

Un gran numero de pacientes no presentd ninguna alteracion analitica, con ninguno

de los tratamientos manejados.

7.1.2 Recomendaciones

Ya que el esquema mas utilizado y que causo alteraciones analiticas en la mayoria
de pacientes con VIH, en el hospital José Carrasco Arteaga fue “Tenofovir +
Emtricitabina + Efavirenz”, se recomienda valorar el riesgo beneficio de este

esquema, en pro de una mejor atencion a los pacientes

Se recomienda, ademas, en estudios posteriores, valorar directamente todas las
alteraciones, tanto analiticas, como clinicas, que pueda causar este esquema de

tratamiento antirretroviral.
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CAPITULO IX
9.1 ANEXOS

9.1.1 Anexo 1: Matriz de operacionalizacion de variables

Variables Definicion Dimensién Escala Indicador
Tiempo que ha vivido % ég a ég arjos
Edad una persona (afios Social Cuantitativo 3 40 a49 anos
i discreta ' a4o.anos
cumplidos) 4. 500 65 afios
Condicién que define Cualitativo
Sexo a un hombre o una Social Nominal 1. Hombre
X 2. Mujer
mujer
Grupo de Cualitativo
medicamentos nominal
Esquema de - . . - .
. recibidos para evitar Social Inicial mantenimiento
tratamiento .,
la progresion de la
enfermedad.
subgrupo Cuantitativa
. . de célulasencargados i discreta Normal = 500-1500
Linfocitos Bioldgica X
de poner en marcha células / ml
la respuesta inmune
Pigmento rojo
contenido en los .
, . Varén: Normalld a 16
hematies, cuya Cuantitativa
Hemoglobina funcidén consiste en Bioldgica discreta g/ml
8 , & Mujer: Normal 12 a 15
captar el oxigeno y
. g/ml.
transportarlo hacia
las células
Clase de lipidos que
Triglicéridos se forman por una Biolégica | Cuantitativa | Normal: 40 — 150 mg/d|
molécula de glicerina discreta
principal azlcar que
circula en la sangrey
Glucosa es la primera fuente Biolégica | Cuantitativa | Normal: 60— 100 mg/dI
de energia en el discreta
cuerpo
Células inmunitarias
. encargadas de e Normal: 2500 — 7000
Neutroéfilos . Bioldgica — .
reaccionar ante una Cuantitativa células/ml
infeccidn discreta
Transaminasas: | Enzimas del grupo de
1. Glutamico — las transferasas, S
Bioldgica Normal: 8 a 40 U/L

oxalacético —
transaminasa.

relacionadas con la
funcidén hepatica.

Cuantitativa
discreta
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2. Glutamico —
pirdvico —
transaminasa.

Bilirrubina
1. Directa
2. Indirecta

Pigmento de color
amarillo que resulta
de la degradacién de

la hemoglobina.

Bioldgica

Cuantitativa
discreta

Total: 1.2 mg/ ml
Directa: < 0.5 mg/dl
Indirecta: < 0.7 mg/ml

Creatinina

Producto metabdlico
del tejido musculary
la sangre de que se
excreta por la orina.

Bioldgica

Cuantitativa
discreta

Varén: Normal 0.5a 1.3
mg/ml Mujer: Normal 0.4
al.1mg/ml

Urea

Compuesto organico
toxico, resultante de
la degradacién de
sustancias
nitrogenadas.

Bioldgica

Cuantitativa
discreta

Normal = < 50 mg/ml

Acido lactico

Compuesto quimico
que favorece la
fermentacioén lactica
celular

Bioldgica

Cuantitativa
Discreta

Normal: 4.5 a 19.8 mg/dI

Pamela Sanchez J.

Arturo Vallejo R.

-42 -



=
Universidad de Cuenca
) ®

LRt |

9.1.2 Anexo 2: Formulario de recoleccién de datos

s
UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE MEDICINA
Formulario de recoleccion de datos

Aheraciones analiticas relacionadas con el uso de medicamentos antirretrovicales
en pacientes con VIH con tratamiento en la unidad de infectologia del Hospital José
Carrasco Arteaga. Durante el periodo 2018. 2019,

Numaro de formulario
Cedula de identidad
Historia dinica

Edad

Sexo:

1 Sefiale con una X el iteral correspondiente al esquema de tratamiento
antirretroviral que toma @ paciente;

Tanofovir + Emtrictabina + Efavirenz
mﬂr + Tenofovic + Emtricitabma
r + Lamivadna + Raltegravir
Abacavic + Lamivudna + Efavirenz
Tenofovir + Emtrictabina + Lopinavir +
Ritonavir
0

2. Sefiale con una X of literal correspondente a lafas alteraciones analiticas que
perasento el padente en sus examenes de laboratorlo

UﬂfoEmTls

Anemia
Hi

comia
a
nia
Elevacidn de
iransaminasas
mea
Elevacidn de urea
Elevacidn de craatinina
Elevacion de dcido
lactico
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9.1.3 Anexo 3: Aprobacion del COBIAS

UNIVERSIDAD DE CUENCA

COMITE DE BIOETICA EN INVESTIGACION DEL AREA DE LA SALUD | COBIAS-UCuenca

Oficie Nro, UC-COBIAS- 2020414
Cuenca, 23 de novsembre de 2020

Estzmado
Arturo Eernando Vallao Rankin
Investigndor Principal

De mi considerucida:

El Comigé de Baoética en Investigaciin del Area de 1 Salod de ks Universidad de Coenca,
le mfoema gue su protocedo de investigacsoo 2020-280E 0-M: ~Alteraciones analiticas
relacionadus ol use de medicamenton satirretrovirales en paciestes VIH com
trutumicnts en s wnidad de lafectologia del Hoapital José Carrasce Arteags
durante el periodo 2018 - 2009 ba cido APROBADO, en o sessdo codinana N* 127
coa fecha 23 de nuviembee de M2

El peotocaodo se sprucha. en ranim de que cumple coa Jos siguientes pardmetos:

= Los slyctivos planfeados on el protocelo son de signaficancin oemtifics con una
pastificacidn y ceferencim.

«  Los datos secdn mancpdos conssdemndo los prsaguos de beneficencia, equdad
pastices ¥ respeto a o demas

« End proyecto se definen medidas pars proteger 1 prvacidad y confidencialidad de
b mformacsin del cstadio en s procesos de manejo v almacenanscetn de datos.

~ Enel protocolo se detallan las responsabalidades def investigador

» Bl investigador prncipel del proyecio ha dado respuesta 2 todas las dades v realizado
toddes Las modificscsones que svte Comnad e solwitado,

Los documentos que se sevisamn y que sustentan este informe mxcluyes:

e Anmo | Sobertind de aprobacyn
e Ancwo I Protocolo
e  Ancw 3. Decloacion de confidencinisdad.

Esta aprobacidn tieoe una duraodn de un afio (365 dias) trmscumido of cusl, se deberid
solscitnr una extensadn st fucte secesano. En toda correspandencia con of Comité de
Beoética favor refenime al sspmienie codigo de aprobacsin 2020-280E 0-M, Los mscrbros
del Comané estanin dispoesios durante of deswrollo del estudio a responder cualquier
ingrictud gue padicrs senpe teto de ks paticipantes como de los mvessigadores

Av. U Poranc Ve perto of howetsl Vceme Congd ol 595 FALSIONO Eat 3153 Comtacen

Cumtwin - Frontee
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URIVEESIOAD DE TUENCA
COMITE DE BIOETICA EN INVESTIGACION DEL AREA DE LA SALUD / COSIAS-UCuenca

s necesamio que »¢ lome en coonls los sigsacmios aspoctos:

I El1Canute no s respoassinhaza por cslguiera de los possbles cventos poe el mancyi

madecuado de la mformacion, lo cual es de entera responsabulndad del investigador

prscpal; sm cmbargo, es requesite miormar & este Cumind sobwe conkpoer novedad.
dentro de las sigmicntes 23 homs

El Comiteé de Biodtica b otorgado la presente aprobaciin con base en bs informacidn

entregada v el solacstante ssume la vencidad, correcadn y suteria de ks documensos

eniregados.

3. De igual fomua, el solicitante es responsable &= b gecacidn comrects y ética de la
mvestigacitn, respetando los documentons ¥ condiaceonss sprohades por 2 Comitd, sl
como la legislacidn vigente mplicable y los estindares nocivnales ¢ intermuciveales en
ha matena

15

Se le recuerds que se debe mformar al COBIAS-UCwenca, ¢l micio del desarmllo de o
investigacson aprobada y una vez que coocluya con ol sstiadio debe presentar un mforme
fmal del rosultado o eze Comité

Dr, Jasé Ortiz Segarvs. PRD,
Prosidente del COBIAS-UC weomes

v ) Paraco Yo peto ol Heasded Veeste Corvet Tolt 590 F 052000 Ext. 150 Comtaitac
abadoiorantos
Comncn - Fonntnr
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9.1.4 Anexo 4: Aprobacién del Hospital José Carrasco Arteaga

! INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL
E vl =y HOSPITAL ESPECIALIDADES JOSE CARRASCO ARTEAGA
PN — COORDINACION GENERAL DE INVESTIGACION

(=

Cuenca, 22 de febrero de 2021

CERTIFICADO

Asunto: Expediente. reciido. 6 de enero de 2021.

La Coordinacion General de Investigacion del Hospital de Especialidades José
Carrasco Arteaga, en el ejercicio de las funcones conferidas por el reglamento
general de la Unidades Médicas del Instituto Ecuatoriano de Sequridad Socdial,
certifica que los estudiantes de la Universidad de Cuenca Pamela Carohna Sanchez
Jara CI: 0105244283 y Arturo Femando Vallejo Ramon Ci: 0104567821, han cumplido
con los requisitos institucionales del profoccio de investigacion

“ALTERACIONES ANALITICAS RELACIONADAS AL USO DE MEDICAMENTOS
ANTIRRETROVIRALES EN PACIENTES CON VIH CON TRATAMIENTOS EN LA
UNIDAD DE INFECTOLOGIA DEL HOSPITAL JOSE CARRASCO ARTEAGA
DURANTE EL PERIODO 2018 - 2019." El mismo gue se encuentra aprobado.

Dr, Marco Rivera Ullaun
Coordinador General de investigacion

PD: E1 hospitsl o Especaldades Josd Carssco Areegs tens derechos iakectugies sobve (as
Ivestigacionss reel2adas con sus pacienfes. of firadzar A INvestigocidn o8 aufores dederdn
SO LT FRSUMSN Jai astudlo MALZEd0 DAY IaS Pormss oo pubfcacidn de \ Revista Médcs
HICA

Av. Josd Camasco Areags entre Popayen y Paac Andine Conmutasor 07 2861500 Ext. 2053 P.O. Box
0104045 Cuonca - Ecundar, WesSgacion tol: 07 2854208 E-mal: roveia maedica i cadbgmal com

Pamela SanchezJ.  Arturo Vallejo R.

- 46 -



