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1. Resumen

Actualmente la infeccion de VIH continda siendo una enfermedad cronica que
conlleva al uso de antirretrovirales para toda la vida; los usos continuos de estos
medicamentos dan lugar a diversos cambios clinicos que se pueden evidenciar
cuando se hace el cambio a un nuevo antirretroviral o al integrar una nueva
combinacién, siendo conveniente la constante monitorizacién de sus tratamientos.
Los parametros hematolégicos, bioguimicos, de linfocitos TCD4 y de carga viral son
un conjunto de pruebas que aseguran al paciente un buen control de su patologia,
permitiéndonos examinar a través de ellos, el efecto clinico que estan produciendo
los antirretrovirales. El Biktarvy, es un novedoso esquema de reciente integracion a
nivel nacional e internacional, el estudio de estos parametros posterior al uso de
este nuevo esquema nos ayudara a conocer realmente el impacto clinico producido

en la poblaciéon de la sede de estudio que se propone.

Objetivo: Estudiar los parametros hematoldgicos, bioquimicos, de linfocitos TCD4 y
de carga viral en pacientes con infeccion por VIH y en tratamiento con Biktarvy en
el Hospital General Regional con Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.1,

Cuernavaca, Morelos.

Material y Métodos: Se realizé un estudio descriptivo, de cohorte, retrospectivo. Los
datos fueron extraidos de los expedientes clinicos de pacientes con infeccion por
VIH y en tratamiento con Biktarvy del Hospital General Regional con Medicina
Familiar No.1 HGR C/MF No.1, Cuernavaca, Morelos. Se analizaron los parametros
hematolégicos, bioquimicos, de linfocitos TCD4 y carga viral de los pacientes con
VIH, analizando e identificando los cambios clinicos producidos posterior al uso de

dicho esquema.

Resultados: Se lograron recabar y describir las caracteristicas clinicas de los
pacientes como variables socio demograficas, historia clinica, parametros
antropomeétricos, marcadores de progresion y los parametros hematoldgicos vy
bioquimicos. La poblacion de estudio se conformé por un total de 399 pacientes,
cuyo promedio de edad fue de 43.54 afos (DE = 13.12 afos); el rango de edad fue

de 18 hasta 83 afios. La poblacion estuvo constituida por 50 mujeres (12.5%) y por
6



349 hombres (87.5%). La edad promedio en mujeres fue de 49.76 afios (DE = 10.59
afios) y en hombres el promedio fue 43.31 afios (DE = 13.26 afios). El 15.49%
presentd al menos una comorbilidad: 4.46% DM2; 0.5% Enfermedad hepatica
cronica; 7.7% HTA; 2.51% HTA y DM2; 0.25% otra. Se demostré un aumento de
peso en la poblacion de +2.52 Kg durante el estudio, mientras que el IMC fue de
+0.89.

En el analisis hematolégico no se observaron datos de cambios significativos,
mientras que en los pardmetros bioquimicos se observé un aumento en los lipidos
y valores significativos en urea, &cido Urico, colesterol, triglicéridos, colesterol HDL,
colesterol LDL, deshidrogenasa lactica y albumina aunque si bien a pesar del
cambio, estos valores se encontraban dentro del rango de normalidad. En tanto a
los marcadores de progresion de la enfermedad como lo son la carga viral, linfocitos
TCD4 y TCDS8, en la carga viral se observd una inmunosupresion en la poblacion
analizada, se genero un aumento en los linfocitos TCD4 y una disminucion en los
Linfocitos TCDS.

Conclusiones: Se observdé que se mantuvo una supresion virologica desde la
semana 24 el cual fue el segundo punto de corte de la evaluacion de los pacientes,
sin embargo, el 9.27% de pacientes no logr6 mantenerla. En lo que respecta al
conteo de células CD4 se observd un incremento significativo en la semana 48.
Particularmente el valor promedio de la hemoglobina estuvo por debajo de los
valores de normalidad en el 2.76% de la poblacion. En tanto que el valor promedio
de las plaquetas se observé por encima de los valores de referencia en el 6.77%
de la poblacién. El valor promedio de la glucosa estuvo por arriba del valor de
referencia en el 12.30% de la poblacién. El 67.67% de la poblacion presento valores
promedios elevados de colesterol total; el 33.58% de la poblacion tuvo valores
promedio incrementados de colesterol HDL; y se identificé que el 46.11% de la
poblacién presenté valores promedio fuera del rango de normalidad en el caso de

los triglicéridos.

Palabras clave: VIH, Biktarvy, pardmetros hematoldgicos, bioquimicos y de

linfocitos TCD4 y carga viral.



2. MARCO TEORICO
2.1Generalidades del VIH
2.1.1 Estructura y ciclo de replicacion:

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), es una particula esférica de
aproximadamente 110nm de diametro; estd integrado por tres componentes
estructurales fundamentales: la envoltura compuesta por una bicapa lipidica; la
matriz proteica esférica y la capside conica, la cual contiene dos copias iguales de
acido ribonucleico (ARN) lineal, proteinas del VIH y enzimas importantes para la
replicacion, como la transcriptasa reversa, encargada de la sintesis del &cido
desoxirribonucleico (ADN) complementario a partir del ARN viral, que es integrado
en el genoma de la célula con ayuda de la integrasa, y comenzar la transcripcion
del genoma proviral, procesamiento del ARN mensajero y exportacion al citoplasma
para finalmente a través de la proteasa descomponer las largas cadenas de
proteinas para producir proteinas mas pequefias como péptidos o aminoacidos en
los ribosomas, importante paso para el ensamblaje de los viriones y salida de la

célula donde adquiere la envoltura (1,2).

De acuerdo con National Institutes of Health, el ciclo de replicacion se lleva a cabo
por 7 etapas, a medida que el VIH ataca una célula CD4 se genera una
multiplicacion del VIH. Principalmente se produce el enlace o también conocido
como fijacion, el virion del VIH se une a los receptores de superficie del linfocito
TCD4 y a un receptor de quimiocina, seguido de un cambio conformacional que
facilita la fusidn del virion y la célula huésped. Posteriormente la envoltura del virion
y la membrana del linfocito TCD4 se fusionan lo que permite que el viribn entre a la
célula. Una vez que el virion del VIH haya ingresado, se comienza a producir la
sintesis del ADN proviral mediada por la transcriptasa inversa e integrasa. Dicha
conversion de ARN a ADN proviral le perite la entrada al nicleo del linfocito TCDA4.
Finalmente, el ADN viral se transporta a través del nacleo y se integra en el ADN

del huésped, facilitado por la integrasa (69).



2.1.2 Patogénesis:

La infeccion por el VIH puede adquirirse por fluidos corporales, siendo por
transmision sexual el principal motivo de contagio, también se encuentran otras
causas como, transfusion de sangre o sus derivados, mediante agujas
contaminadas y madres infectadas a sus productos, en las fases de parto o en el
utero (3).

El VIH infecta varias células constituyentes del sistema inmunolégico, los linfocitos
TCD4 son las principales células diana; la afectacion en su nimero y funcion, altera
toda la red de regulacién inmunologica manifestandose por la aparicion de
enfermedades oportunistas, infecciosas y neoplasicas (inmunosupresion),
causando por demas, un estado de inflamacion cronica (4). A medida que la
infeccion progresa, los linfocitos TCD4 disminuyen rapidamente, aun iniciando
tratamiento antirretroviral (TAR), el organismo intenta reponer la mayoria de las
células inmunoldgicas, pero nunca logra recuperar toda la cantidad destruida, por lo
gue el comienzo del TAR antes de que aparezcan los primeros sintomas es de suma
importancia (5). Por el contrario, los linfocitos TCD8 no son infectados por el VIH,
sino que estos son activados para destruir las células infectadas, no obstante, su
respuesta citotoxica especifica no es suficiente para controlar la infeccion; una
estimulacion excesiva y recuento elevado de TCD8 estan relacionados con una

aceleracion de la progresion de la infeccion por VIH (1,6).
2.1.3 Fases y manifestaciones clinicas:

La infeccion por el VIH se caracteriza principalmente por 3 fases con sus respectivas

manifestaciones clinicas, tales como:

1. Infeccidén aguda o inicial. Puede ser asintomatica, o sintomatica, presentando un
cuadro clinico con sintomatologia muy variada, como odinofagia, mialgias, fiebre y
algunas veces erupcion cutanea (5,7). Generalmente estos sintomas duran
aproximadamente de 6 a 8 semanas y solo requieren tratamiento sintomatico.
Durante esta fase la serologia del VIH es negativa, aunque los antigenos virales

sean positivos (5).



2. Infeccion crénica o latente. Se caracteriza por ser la fase mas larga, abarcando
un periodo promedio de tan corto tiempo como 1 afio y tan largo como de 5 a 8
afos, la duracion depende del tipo de cepa viral infectante, respuesta inmunologica
del huésped, entre otros (5). El confinamiento y la replicacion silenciosa del virus en
los tejidos son representantes de esta fase (7).

3. SIDA o estadio final. En esta fase, existe una inmunodepresion severa y una alta
replicacion viral, apareciendo enfermedades definitorias del SIDA: infecciones
oportunistas, neoplasias secundarias y manifestaciones neuroldgicas, las cuales
pueden llevar a la complicacién y/o muerte del paciente, también se ha incluido a

pacientes con nimero de células TCD4 menor de 200 cel/mm3 (5,7).

2.1.4 Clasificacion:

Actualmente se usa y acepta el sistema de clasificacion de los Centros para Control
y Prevencion de Enfermedades de Estados Unidos (Centers for Disease Control -
CDC) propuesta a partir de 1993 (tabla 1). Esta clasificacion consiste en 3
categorias; la categoria A es aquella en la que el paciente llega a presentar una o
mas de las siguientes condiciones como infeccidon asintomatica por VIH,
Linfadenopatia generalizada persistente, infeccion aguda por VIH (primaria) con
enfermedades acompafantes (candidiasis de bronquios, trdquea, pulmones o
esofagica, criptococosis diseminada o extrapulmonar, enfermedad por
citomegalovirus, retinitis por CMV, herpes simple, histoplasmosis, sarcoma de
Kaposi, neumonia recurrente, etc.) o historia de la infeccion aguda por VIH. En la
categoria B este compuesto por condiciones sintométicas como candidiasis
orofaringea candidiasis vulvovaginal, displasia cervical moderada o severa,
sintomas constitucionales como fiebre de 38.5°C, diarrea de mas de 1 mes de
duracion, angiomatosis bacilar, leucoplasia velluda oral, herpes zoster, purpura
trombocitopenia idiopatica, etc. En la categoria C nos indica las condiciones que
representan a que el paciente presenta SIDA como candidiasis bronquial, traqueal,
esofagica, pulmonar, criptococosis extrapulmonar, infeccion por citomegalovirus,

histoplasmosis diseminada o extrapulmonar, sarcoma de Kaposi. Toxoplasmosis
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cerebral, mycobacterium tuberculosis de cualquier sitio, etc. Esta clasificacion

incluye como casos de SIDA a todos los pacientes con niveles de células TCD4

inferiores a 200 cel/mm?3, afiadiendo las infecciones oportunistas caracteristicas de

la condicion (8).

Tabla 1. Criterio de clasificacion de la infeccion por VIH de acuerdo con

CDC/OMS1993 (8).

Categorias de

CATEGORIAS CLINICAS

_ A B C
laboratorio: _ _ . . o
Infeccion aguda Asintomaética o Infeccion Condicion
Linfadenopatia generalizada Sintomética, | indicadora de
Conteo de TCD4 _
persistente (LGP) noAoC SIDA
>500 cel/mm?3
Al Bl C1*
(>29%)
200 a 499 cel/mm3
A2 B2 C2*
(14% a 28%)
<200 cel/mm?3
A3* B3* C3*
(<14%)

*Categorias en marcacion de la condicion SIDA. (A3, B3y C)
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2.2 Epidemiologia

De acuerdo con la OMS, se estima que, a finales de 2019, habia 38 millones de
personas con VIH en el mundo, periodo en el que 1.7 millones se infectaron y
690,000 murieron por causas relacionadas; por otra parte, el nimero de personas

con acceso al tratamiento antirretroviral era de 25.4 millones.

De acuerdo con las cifras de la OMS, a finales del 2020, habia 37.7 millones de
personas con VIH en el mundo, periodo en el que 1.5 millones se infectaron y
680,000 murieron por causas relacionadas. Para este afio 2020 se culmind con el
objetivo propuesto como “Tratamiento para todos 90/90/90” que fue propuesto en el
2014, sin embargo, a finales del 2020 se lleg6 a la conclusién que a nivel mundial
no se habria logrado dicho objetivo, pero en algunos paises que componen la unién
europea lograron 2 de 3 objetivos planteados, teniendo un 88/93/91 a fin de afio
(70, 71). En ese mismo afio se establecid un nuevo objetivo establecido por
ONUSIDA denominado “95/95/95” el cual consta de que el 95% de las personas
sean diagnosticadas en tiempo y forma, que el 95% de la poblacion de VIH estén
en tratamiento y al menos el 95% de la poblacion de VIH presenten una carga viral

indetectable, esto en un periodo de 9 afos.(9).

De acuerdo con la OMS, a finales del 2021, habia 38.4 millones de personas con
VIH, aumentando en un afio 7 mil respecto al afio anterior a nivel mundial. Dicho
objetivo de “95/95/95” entra en vigor al inicio del 2021 hasta el 2030 (68). En México,
de acuerdo con el informe histérico VIH Dia Mundial 2022 del CENSIDA, el total de
casos notificados de VIH/SIDA 1983-2022 del resumen informativo publicado el 06
de diciembre del 2022, es de 347,794 casos, de los cuales 6,920 (2.0%) casos
nuevos son pertenecientes al estado de Morelos, siendo el género masculino, el
valor mas alto con 5,679 casos en comparacion con el género femenino de 1,241
casos. En cuanto a la edad de poblacién con mayores casos notificados fue de entre
25 a 29 afos (tabla 2) (40,41).
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Tabla 2. Informacion del Sistema de Vigilancia Epidemiologica de VIH/SIDA para
el informe histérico VIH-SIDA, Informe histérico dia mundial VIH 2022. (40,41).

Casos de VIH/SIDA notificados
(1983-2022) *

347,794

Casos notificados de SIDA segun
el estado de residencia y sexo
1983-2022, de un total de
336,515 casos (100%). *

Ciudad de México: 47,125 casos (13.5% mayor
proporcion de casos en México). Hombres: 42,280 casos.
Mujeres casos: 4,845.

Morelos: 6,920 casos (2.0%). Hombres: 5,679 casos.

Mujeres: 1,241 casos.

Distribucién de mayor a menor %,
de los casos notificados de SIDA
segun grupo de Edad y Sexo,
México 1983-2022. Hombres:
278,599 (81.6%) casos y
Mujeres: 62,714 (18.4%) casos,
de un total de 341,313 casos

25-29 afnos de edad: 20.2% (70,363 casos): Hombres
59,331 casos (84.3%), Mujeres: 11,032 casos (15.7%)
30-34 afios de edad: 18.6% (64,767 casos), Hombres
54,211 casos (83.7%), Mujeres 10,556 casos (16.3%).
35-39 afos de edad: 14.3% (49,729), Hombres: 41,105
casos (82.7%), Mujeres (8,624 casos (17.3%)

20-24 anos de edad: 14.1% 48,957 casos), Hombres:

(100%). * 39,965 casos (81.6%), Mujeres: 8,992 casos (18.4%).
Casos nuevos diagnosticados de
N . Total: 15,869
VIH notificados al cierre 2021
Casos nuevos diagnosticados de
N Total: 14,093
VIH notificados en 2022. *
Proporcién de casos VIH en
hombres, segin casos 86.04
diagnosticados en 2022. *
Defunciones por SIDA 2020** 4,557
Tasa de mortalidad 2022 por 100 350

mil habitantes

*Informacién al 06 de diciembre_ 2022, de acuerdo con lo establecido en el Manual

de Procedimientos Estandarizado para la Vigilancia Epidemiolégica de VIH,

actualizacion diciembre 2022. **Informacion oficial INEGI
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2.3 Antirretrovirales y Tratamiento Antirretroviral de Gran Actividad (TARGA)

Actualmente existen 6 familias de antirretrovirales, clasificadas de acuerdo con su
mecanismo de accién: 1 inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de
nucledsidos/nucledtidos (ITIAN), 2 inhibidores de la transcriptasa inversa no
analogos de nucledsidos (ITINAN), 3 inhibidores de la proteasa (IP), 4 inhibidores
de la integrasa (INI) y por ultimo los inhibidores de la entrada, subdivididas en, 5
inhibidores de fusion y 6. antagonista de correceptores CCR5 (12).

De acuerdo con la Guia de manejo antirretroviral de las personas con VIH
generalmente se emplea el “backbone”, también llamado esqueleto, es un término
gue se asigna al tratamiento antirretroviral o triterapia, constituido por tres farmacos:
dos ITIAN y un farmaco de eleccion entre las familias de ITINAN, IP, INI. La
combinacion de estos farmacos es de acuerdo a las caracteristicas individuales de
cada paciente, del escenario clinico (naive, rescate, simplificacion) y de la

posibilidad de resistencia frente algunos farmacos (12).

La investigacion y la tecnologia farmacéutica han favorecido la terapia antirretroviral
de gran actividad (TARGA) que suprime la replicacion del VIH e incrementa el
namero de TCD4 con menos comprimidos, idealmente en dosis Unica y de baja
toxicidad, aumentando la calidad de vida de los pacientes (12). Entre las
combinaciones de antirretrovirales integrados en un solo comprimido mas recientes
autorizados por la administracion de Medicamentos y Alimentos (Food and Drug
Administration - FDA) en el 2018, se encuentra Biktarvy, este esquema esta
recomendado como tratamiento preferente por reconocidas guias internacionales y
nacionales, por lo que ha sido integrada entre las principales combinaciones de
antirretrovirales de primera eleccién para el VIH-1 en la décima edicion de la Guia
de Manejo Antirretroviral de las personas adultas con VIH en México (tabla 3), (13)
por consiguiente, el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) incorporé Biktarvy
en la atencion a personas con infeccién de VIH, a partir de diciembre de 2019,
manteniéndose alineado con la estrategia sectorial en la materia y acorde a las
recomendaciones internacionales sobre mejores esquemas para combatir a este

padecimiento (14,15).
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Tabla 3. Combinacion de antirretrovirales recomendados en personas adultas con
VIH, décima edicién de la Guia de Manejo Antirretroviral de las personas adultas
con VIH en México (13).

ESQUEMAS

Coformulados en una sola tableta

Bictegravir/ Emtricitabina/Tenofovir alafenamida (BIC/FTC/TAF)

Dolutegravir/Abacavir/ Lamivudina (DTG/ABC /3TC)

No coformulados en una sola tableta

Tenofovir Alafenamida/ Emtricitabina (TAF/FTC)

Dolutegravir (DTG) Tenofovir Disoproxil Fumarato/ Emtricitabina o
Lamivudina (TDF/XTC)

Tenofovir Disoproxil Succinato/ Emtricitabina o
Lamivudina (TDS/XTC)

Alternativos

Coformulados en una sola tableta

Doravirina/ Tenofovir Disoproxil Fumarato/ Lamivudina (DOR/TDF/3TC)

Efavirenz/ Tenofovir Disoproxil Fumarato/ Emtricitabina o Lamivudina
(EFV/TDF/XTC)

Efavirenz/ Tenofovir Disoproxil Succinato/ Emtricitabina o Lamivudina
(EFV/TDS/XTC)

Elvitegravir/ cobicistat/Tenofovir Alafenamida /Emtricitabina (EVG/cobi /TAF /FTC)

Elvitegravir/ cobicistat/Tenofovir Disoproxil Fumarato /Emtricitabina
(EVG/cobi/TDF /FTC)

No coformulados en una sola tableta

Darunavir /cobicistat (DRV/ Emtricitabina/Tenofovir Alafenamida (FTC/TAF)

cobi) o]
Doravirina (DOR) Tenofovir Disoproxil Fumarato / emtricitabina o
Efavirenz (EFV) lamivudina (TDF/XTC)
Raltegravir (RAL) o]

Tenofovir Disoproxil Succinato / emtricitabina o
lamivudina (TDS/XTC)

*Cada institucion decidira cuales de estos esquemas se recomiendan de acuerdo
con sus propias politicas.

2.3.1 Biktarvy

Biktarvy es una combinacion a dosis fija de tres sustancias activas: un inhibidor de
integrasa, el bictegravir y dos inhibidores competitivos de la transcriptasa inversa
del VIH, emtricitabina y tenofovir alafenamida. Es una toma diaria, todos los dias a
partir de su comienzo, con o sin alimentos. No se debe de anular ninguna dosis.
Esta indicado para el tratamiento de adultos infectados por VIH-1 sin resistencia

viral actual o previa a los inhibidores de integrasa, FTC, TAF, embarazadas o
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pacientes en tratamiento para tuberculosis y de rescate (16,17). El remplazamiento
del régimen antirretroviral debe de ser en pacientes viroldgicamente suprimidos, es
decir con un ARN del VIH-1 inferior a 50 copias/ml. Por su simplicidad, el
medicamento reduce el consumo a una tableta diaria para todos aquellas personas
candidatas a su cambio de tratamiento antirretroviral (14).

Dicho backbone o esqueleto no debe de ser empleado en aquellos pacientes que
han sido alérgicos a TARV que contengan emtricitabina o tenofovir como Atripla,
Descovy, Stribild o truvada. De igual manera antes de hacer el cambio o inicio con
este medicamento el paciente debe de ser sometido a pruebas de funcionamiento
hepatico al menos durante 3 meses, para evitar una activacion de Hepatitis B (en el
caso de que el paciente recuerde haber tenido Hepatitis B durante su vida, antes de
la toma o inicio con Biktarvy).

Los ensayos clinicos aseguran ante el uso de este medicamento, un bajo riesgo de
resistencia a la falla antirretroviral, consiguiendo que el 90% de los pacientes
alcancen supresion virolégica en ocho semanas con alta barrera genética (cuando
un farmaco tiene una improbabilidad del desarrollo de resistencia del VIH debido a
gue se generan un ciertas mutaciones para que el VIH genere resistencia a un
antirretroviral); cero resistencias y un buen perfil de tolerabilidad para su aprobacién
(17, 72). El perfil toxicologico de Biktarvy, se posiciona junto al de regimenes
basados en otros INI, por o que cabe prestar especial atencion al riesgo de toxicidad
hepatobiliar y nefrotoxicidad (18). Dichos efectos secundarios a nivel renal puede
ser hinchazén de pies o tobillo, falta de aliento, poca o nula miccién y/o sensacion
de cansancio. A nivel hepatico puede presentar ictericia, pérdida de apetito, orina
oscura, dolor en la parte superior del estbmago, heces de color arcilla y/o cansancio
inusual. Asi mismo, se pueden presentar efectos secundarios causando acidosis
lactica con sintomas como vOmitos, mareos, sensacion de debilidad, dolor o
debilidad muscular, dificultad para respirar, entumecimiento, dolor de estdémago,

sensacion de frio, frecuencia cardiaca irregular y/o cansancio (18).

Al momento de iniciar el tratamiento se pueden presentar algunos signos y sintomas

como fiebre, pérdida de peso, sibilancias, tos, herpes labial, sudores nocturnos,

16



glandulas inflamadas, problemas con el equilibrio o el movimiento de los ojos,
debilidad o sensacion espinosa, dificultad para hablar o tragar, cambios menstruales
(en el caso de las mujeres), nduseas, diarrea, dolor de cabeza, impotencia y/o
hinchazén en el cuello o la garganta esto debido a que altera de manera inmediata
al sistema inmunitario incluso por semanas o meses después de haber iniciado el
tratamiento(74).El coformulado no debe de ser ingerido en conjunto de otros
medicamentos, bebidas, OTC o suplementos herbales se puede generar una
interaccion medicamentosa causando asi una disminucion del efecto, seguridad y
eficacia de dicho tratamiento. Muchas de estas interacciones con el uso de Biktarvy
ocurren si un medicamento, bebidas, OTC o suplementos herbales afectan la
absorcion a través del estdbmago o el intestino, la distribucién en todo el cuerpo, el
metabolismo en el higado o la excrecion a través de los rifiones(75).

En las tablas 4, 5 y 6 se presenta en detalle las posibles interacciones
medicamentosas de acuerdo con lo antes mencionado y sus medidas de respuesta
para prevenir dicha interaccion.

Tabla 4. Interacciones farmacoldgicas entre Biktarvy y otros medicamentos (76)

Interacciones farmacolégicas (Medicamentos)

Medicamento asociado Efecto Medida de respuesta
Rifampicina,  utlizado para| == _
) . Disminucion de los niveles . .
tratamiento de Tuberculosis ] _ . No utilizar con Biktarvy.
sanguineos de Dbictegravir 'y

Rifabutina, rifapentina

Anticonvulsivos: carbamazepina,

tenofovir alafenamida, lo que puede

disminuir la eficacia del VIH vy

Debe de utilizarse con

oxcarbazepina, fenitoina y/o ) o otros anticonvulsivos
_ causar resistencia viral. .
fenobarbital. alternativos
N _ Aumento de los niveles de
Dofetilida (Tikosyn),

medicamento utilizado para los

latidos cardiacos irregulares

Dofetilida en la sangre con efectos
secundarios graves y

potencialmente mortales.

No utilizar con Biktarvy.

Metformina

Aumento de los niveles sanguineos
de

alafenamida.

metformina 'y  tenofovir

de

metformina.

Ajuste dosis de
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Tabla 5. Interacciones farmacoldgicas entre Biktarvy y Remedios Herbolarios

(Hierbas)(76)
Interacciones farmacologias (Herbales)
Hierba Efecto Medida de respuesta
Hieba  de  San  Juan. Disminucion de los niveles sanguineos No se recomienda la

suplemento herbal para

depresion

la

de bictegravir y tenofovir alafenamida, lo
gue puede disminuir la eficacia del VIH y

causar resistencia viral.

coadministraciéon con la

hierba de San Juan.

Tabla 6. Interacciones farmacoldgicas entre Biktarvy y Suplementos alimenticios

(76)

Interacciones farmacoldgicas (suplementos)

Suplementos

Efecto

Medida de respuesta

Suplementos o]
medicamentos que
contienen magnesio (Mg),

aluminio (Al), calcio (Ca) y

hierro  (Fe)  (incluidos
ciertos antiacidos,
laxantes, sucralfato vy

medicamentos

tamponados).

Disminucion de
la absorcion vy
los niveles

sanguineos de

bictegravir, lo
que puede
disminuir la

eficacia del VIH
y causar

resistencia viral.

Antiacidos que contienen Al/Mg:
Si toma antiacidos que contienen aluminio o
magnesio, tome Biktarvy al menos 2 horas antes o

6 horas después de tomar estos antiacidos.

Suplementos o antiacidos que contengan calcio o

hierro:

Si toma suplementos o0 antiacidos que contienen
hierro o calcio, tome Biktarvy con alimentos al
mismo tiempo que toma estos suplementos o
antiacidos. No se recomienda tomar rutinariamente

con el estbmago vacio.

2.3.1.1 Mecanismo de accion de los antirretrovirales elegidos en el estudio

Bictegravir es un inhibidor de la transferencia de cadenas de integrasa del VIH-1

(INSTI), el cual inhibe la replicacion del VIH-1 bloqueando la etapa de transferencia

del ADN viral en el genoma del huésped, este proceso tiene lugar en el nucleo de

la célula infectada, mediante una reaccidn de transesterificacion.

Las dos
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estrategias de accion del INSTI son, bloquear tanto el sitio activo de la enzima
actuando ya sea sobre la enzima libre no ligada o sobre el complejo ADN proviral-
IN conocido como CPI, en la fase de procesamiento 3" 0 en la fase de transferencia
de la cadena de ADN proviral. Los INSTI disponibles actualmente bloquean la
transferencia de la cadena de manera selectiva al unirse y bloquear el sitio catalitico
de la IN en el CPI, evitando establecer el enlace fosfodiéster con el ADN de la célula
infectada.

Emtricitabina es un inhibidor de transcriptasa inversa nucledsido (NRTI), el cual es
un anélogo sintético del nucleésido citosina, el cual se fosforila por medio de
enzimas celulares a la forma 5'-trifosfato de emtricitabina que es un inhibidor
competitivo de la transcriptasa inversa del VIH-1 produciendo una interrupcion de la
cadena de ADN.

Tenofovir alafenamida es un profarmaco NRTI de tenofovir el cual inhibe la
transcriptasa revesa del VIH-1 compitiendo con el sustrato natural desoxiadenosina

5 -trifosfato.
2.4 Andlisis clinicos en pacientes con VIH

A lo largo del tiempo los expertos han afirmado que nos enfrentamos a nuevos
desafios en el abordaje del VIH, los pardmetros que antes se convertian en
referencia para evaluar el éxito y eleccién de un tratamiento frente a otros eran la
carga viral y la recuperacion del estado inmunitario. Sin embargo, en la actualidad
debemos tener también en cuenta la durabilidad de la replicacion viral, la reduccion
de los marcadores inflamatorios, la optimizacién de la tolerabilidad del tratamiento,

la seguridad a largo plazo y la calidad de vida, entre otros (15).

Los andlisis clinicos brindan informacion clave sobre el estado de salud de las
personas con VIH; los parametros hematoldgicos, bioquimicos, de linfocitos TCD4
y carga viral son un conjunto de pruebas que pueden asegurar al paciente una alta
calidad de vida, permitiéndonos examinar a través de ellos, el progreso de la
enfermedad, el efecto que estan produciendo los medicamentos antirretrovirales

(ARV) y asi mismo verificar las metas virologicas e inmunoldgicas del TAR (19).
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Cabe mencionar que la edad, género, estilo de vida, otros tratamientos
farmacolbégicos como los antineoplésicos, infecciones virales o parasitarias activas,
etc., son factores que pueden alterar los resultados de estas pruebas, por ende,
debe tenerse en cuenta en el momento de interpretar los cambios o alteraciones
presentes en los analisis clinicos para poder relacionarlos correctamente con el VIH
y su tratamiento (19,20). La mayoria de los analisis de laboratorio se interpretan
solamente comparandolos con los intervalos de referencia o también conocidos

como valores normales o pardmetros de normalidad (21).
2.4.1 Pruebas hematol6gicas

Las pruebas hematolégicas son tiles para control de TARGA en pacientes con VIH,
pues presentan una relacion significativa con variables establecidas de deterioro
inmunologico, alta especificidad, valor predictivo positivo y perfil toxicolégico de los
farmacos (22). Para la valoracion de estos parametros se solicita la biometria
hematica completa (BHC), dentro de la cual se encuentra la hemoglobina (Hb), la
cual nos muestra que tanto oxigeno es transportado por esa célula que forma parte
de los globulos rojos; hematocrito (Hto) este parametro mide la cantidad de sangre
compuesta por glébulos rojos, con estos parametros se diagnostica anemia en el
paciente, plaguetas y leucocitos, subdividido este ultimo en un recuento diferencial

de linfocitos y neutrdfilos (23).

Tabla 7. Valores de pruebas de laboratorio hematolégicas en pacientes con y sin

antecedente a cualquier tratamiento antirretroviral (13, 23, 81)

Valores de Plag Leu Neu abs Linf abs
_ Hb (mg/dL) Hto (%)
referencia (x109/uL) | (x103/mm3) | (x103/mm3) | (x103/mm3)
En pacientes sin <12 H
_ <36 <4000 <1.5 <2.0 <1.9
tratamiento <13 M
En pacientes con
_ 12.5-16.6 36-48 140-450 4.5-10.9 2-6.9 0.6-3.4
tratamiento

Hb = Hemoglobina; Hto = Hematocrito; Plaq = Plaquetas; Leu = Leucocitos; Neu abs = Neutrofilos

absolutos: Linf abs = Linfocitos absolutos.
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2.4.2 Pruebas bioquimicas

Las pruebas bioquimicas de la analitica sanguinea se solicitan con mayor frecuencia
debido a que los pacientes que viven con VIH tienen mayor predisposicion a generar
trastornos metabodlicos debido a su enfermedad y al consumo crénico de su
tratamiento antirretroviral (19). Generalmente se requiere la valoraciéon de glucosa,
funcion hepética: aspartato transaminasa (AST) y alanina transaminasa (ALT),
fosfatasa alcalina (FA), deshidrogenasa lactica (DHL), y bilirrubinas; funcién renal:
urea, creatinina, acido urico; perfil de lipidos: triglicéridos, colesterol total, colesterol
de alta densidad (HDL) y colesterol de baja densidad (LDL) (23).

Tabla 8. Valores de pruebas bioquimicas en pacientes con y sin antecedente de

tratamiento antirretroviral (13, 23)

Ac. HDL | LDL | Trig
GI* Ur Cr Col* AST | ALT | BT | ALP | DHL
Valores de (mg/ | (mg/ | (mg/ or (mg/ ) ) ) (U/L | (U/L | (mg/ | (U/L | (U/L Alb
m m m m m
referencia : : : (mg/ : (mg/ | (mg/ | (mg/ J (g/L)
dL) | dL) | dL) dL) ) ) dL) ) )
dL) dL) | dL) | dL)
En
pacientes 74- | 10- | 0.5- | 0.2- | 50- | 40- | <13 | 50- 450 10- | 0.5- | 33- | 240- | 3.4-
con/sin 106 | 71 | 1.7 | 59 | 150 | 60 0 150 49 | 1.7 | 126 | 480 | 5.4
tratamiento

Gl = Glucosa; Ur = Urea; Cr = Creatinina; CKD-EPI = ; Ac. U = Acido Urico; Col = Colesterol; HDL= Colesterol
de Alta Densidad; LDL = Colesterol de Baja Densidad; Trig = Triglicéridos; AST = Aspartato
Aminotransferasa; ALT = Alanina Aminotransferasa; BT = Bilirrubina Total; ALP = Fosfatasa Alcalina; DHL

= Deshidrogenasa Lactica; Alb = Albumina

*Los valores elevados describen un estadio de infeccion mas avanzado por el VIH,
ademas de que el consumo de antirretrovirales en especial los IP, pueden generar

efectos secundarios metabdlicos.
2.4.3 Pruebas de linfocitos TCD4 y carga viral de VIH

El monitoreo los marcadores de control de la infecciébn por VIH, incluye

principalmente el numero de TCD4 y determinacion de la carga viral (CV), ya que
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estos dos parametros en conjunto, o por si solos, han sido de gran utilidad en la
caracterizacion fisiopatologica de esta enfermedad, asi como, en la evaluacion del
efecto, la seguridad y la monitorizacion de los tratamientos (19). Los linfocitos TCD8
absolutos se suele incluir en conjunto con los linfocitos TCD4, para un mejor control
del paciente, pero por si solos, no son utilizados en el seguimiento de la progresion
o tratamiento del VIH (23,24).

El porcentaje de TCD4% y TCD8% es mas estable y es un mejor indicador en
comparaciéon con el recuento absoluto de células TCD4 y TCD8, ya que estas
células pueden ser afectadas por numerosos factores incluyendo el estilo de vida
del paciente (23). También existen factores que pueden alterar los valores de la
CV, como infecciones activas o administracion de vacunas (gripe, tétanos o
neumococo), pudiendo ocasionar un ascenso transitorio de la CV, pero regresa a
valores basales antes de 1 mes, estos pequefios cambios en la cuantificacion del

virus no deben ser interpretados como cambios relevantes clinicos (25).

Tabla 9. Valores de pruebas de control en pacientes con y sin previo tratamiento

antirretroviral(13,23)

Valores de CVv CD4 o o 0 0
referencia | (copias/mL) | (cel/mm3) /oCDACE) | CD8 (celimm3 ) | %6CD8 ()
En pacientes >50 <350 <17 >1500 >50
sin tratamiento
En pacientes <50 457-1536 24-56 280-1189 17-41

con tratamiento

CV = Carga viral, CD4 = Linfocitos T CD4; %CD4 = Porcentaje de Linfocitos TCD4;
CDS8 = Linfocitos TCD8; %CD8 = Porcentaje de Linfocitos TCD8

2.4.4 Pautas de evaluacion clinica subsecuente

De acuerdo con la Guia de Manejo Antirretroviral, las recomendaciones de
evaluacion subsecuente de personas adultas con infeccion de VIH que se

consideran son:
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1. Evaluacion de Historia Clinica: Farmacos concomitantes, comorbilidades
previas y actuales, en cada visita. Habitos como el consumo de alcohol,
tabaco, dieta, ejercicio, cada 6 0 12 meses (13).

2. Evaluacién de Historia clinica: Exploracion fisica y laboratorios, peso, talla y
signos vitales, en cada visita. Estudios de laboratorio y gabinete como BHC,
lipidos, glucosa, funcién hepética y renal cada 6 o 12 meses (13).

3. Monitoreo de carga viral y conteo de linfocitos: Después de iniciar o modificar
TAR por toxicidad, falla viroldégica o simplificacion en pacientes con CV
indetectable, se realizan andlisis de CV y TCD4 a los 2 meses;
posteriormente, cada 4 a 6 meses durante los primeros dos afios. Después
de 2 afios en TAR con carga viral consistentemente indetectable y TCD4
mayor a 300 cél/mm?3, se puede extender hasta los 12 meses. El monitoreo
de otras subpoblaciones linfocitarias (tal como las células TCD8) no ha
probado tener una utilidad clinica y no se recomienda su medicion rutinaria
(13).

2.5Parametros hematolégicos, bioquimicos y de linfocitos TCD4 y carga viral en

pacientes tratados con medicamentos antirretrovirales.

El uso prolongado de los antirretrovirales se asocia con la incidencia de alteraciones
hematoldgicas, bioquimicas y en ocasiones el desarrollo de resistencias virologicas,
por lo que, tratdndose de un tratamiento que implica su uso de por vida, es
fundamental el estricto control y vigilancia de estos pacientes tanto para la
instauracion de medidas profilacticas y terapéuticas de manera precoz, como en la

evaluacion del efecto, la seguridad y la monitorizacién de los tratamientos (20,26).

2.5.1 Paradmetros hematologicos y bioquimicos en las personas tratadas con
TARGA

Tras el inicio o cambio a un nuevo TAR, los parametros hematologicos y
bioquimicos pueden llegar a tener cambios notables, dependiendo el tipo de

esquema utilizado (19).

Los Inhibidores de Proteasa (IP) se han relacionado con la resistencia de insulina

por ende la aparicion de una glicemia alta, sin embargo, se caracterizan mejor como
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los principales responsables de la presencia de hipercolesterolemia,
hipertrigliceridemia, niveles altos del colesterol de baja densidad (LDL), niveles
bajos del colesterol de alta densidad (HDL) (27,28). Asi mismo, los ITIAN se asocian
con incidencias de alteraciones lipidicas, y problemas de insuficiencia renal
incluyendo la elevacion de urea y creatinina, agrupando también a los Inhibidores
de Integrasa (INI) en perfiles de nefrotoxicidad (27,29). Los inhibidores de
transcriptasa inversa, tanto los ITIAN como los ITINAN, han demostrado provocar
alteraciones hematologicas como anemia, leucopenia y trombocitopenia, en cuanto
a las alteraciones en la funcién hepatica, todos los antirretrovirales son capaces de
producirlas, sin embargo, se han atribuido con mas frecuencia a los ITINAN,
produciendo anomalias en las pruebas de funcién hepética como elevacion de

enzimas AST, ALT, albamina, proteinas e hiperbilirrubinemia (26,29,30).
2.5.2 Parametros de control en las personas que viven con VIH

La CV es la cantidad de virus de VIH en la sangre, se considera una CV indetectable
cuando la cantidad de virus se encuentra menor a 50 copias /mL. Muchas personas
alcanzan la indetectabilidad en cuestion de semanas 0 meses después de iniciar
TAR, pero esto depende de su carga viral inicial y del régimen de tratamiento; por
lo que, una carga viral persistente de mas de 200 copias/mL bajo TAR, puede ser

un indicador de que el medicamento ya no esta funcionando correctamente (23,25).

Con el paso del tiempo, se han registrado la aparicion de mutaciones del VIH
resistente a TAR, identificados a través de analisis de genotipos realizados debido
a la presencia de fallas virolégicas o también conocido fallas al tratamiento. Los
reportes con mayor frecuencia de falla virolégica se le atribuye a la familia de los
ITIAN e ITINAN seguidos por los IP (31,32).

Los INI han demostrado eficacia terapéutica en escenarios naive y simplificacién de
TAR, sin embargo, a pesar de poseer un mayor control virolégico e inmunoldgico,
existe la evidencia de algunas fallas al tratamiento, cabe sefialar que el reciente INI,
bictegravir (BIC) que integra el coformulado de Biktarvy, cuenta con una mayor
potencia en comparacion con otros ARV de la misma clasificacién y actualmente

presume de tener una alta barrera genética con cero resistencias, sin embargo, esta
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informacion adn no ha sido ampliamente presentada en estudios post-

comercializacion a nivel nacional e internacional (33).

Respecto a familia de los inhibidores de entrada, tales como, los antagonistas de
receptores CCR5 e inhibidores la fusion, a pesar de ser de reciente integracion para
el tratamiento del VIH ya cuentan con estudios donde se reconocen importantes
mutaciones resistentes para estos TAR, no obstante, el nUmero es mucho menor y
no se compara con los ITIAN, ITINAN e IP, familias de TAR que llevan més tiempo

en el mercado (32).

Actualmente sabemos que la recuperacidbn inmunoldgica de los pacientes
infectados por VIH se correlaciona entre varios factores, a el tipo de terapia
antirretroviral utilizada reflejado en la respuesta del conteo TCD4; generalmente
todos conducen a la elevacion de TCD4 y disminucion de TCD8 dependiendo el tipo
de esquema utilizado en pacientes naive, sin embargo, son escasas las evidencias
como indicador de cambio con demostrada supresion viroldgica por simplificacion o

ante un nuevo régimen terapéutico (19,24).

Se considera una adecuada y eficaz respuesta a la terapia antirretroviral a un
incremento en el conteo absoluto de células TCD4 en un rango de 50 a 150 cel/mm?3
por afio, con una respuesta acelerada en los primeros 3 meses, alcanzando la
estabilizaciéon con adecuado control virologico, se han demostrado importantes

cambios de acuerdo con el tipo de esquema antirretroviral utilizado (24).
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3. Antecedentes

Debido a su reciente integracion a nivel nacional, los antecedentes encontrados con
relacion a los parametros hematoldgicos, bioquimicos y de linfocitos TCD4 y carga
viral durante el uso del Biktarvy parecen ser limitados, sin embargo, se cuenta con
estudios post-comercializacion de caracter internacional, referidos en su mayoria en

ensayos clinicos como los que se citan a continuacion.

En un estudio observacional, retrospectivo posterior a la comercializaciéon de
Biktarvy, realizado por Smith Hilary, et al., 2019, varios antirretrovirales fueron
remplazados por Biktarvy, sustituyendo en su mayoria el esquema de
EVG/cobi/FTC/TAF (46%) en adultos con VIH del Centro de Inmunologia de la
Universidad de Carolina del Sur, participando un total de 201 pacientes, siendo
predominante el género masculino (67%). Posterior al cambio de esquema, solo un
paciente present0 falla antirretroviral y el 74.5% de la poblacion se mantuvo con
supresion viroloégica, destacando que el 25% no contaban con mediciones de carga
viral, cabe sefialar que este estudio no incluyo el analisis de los linfocitos TCD4;
referente a los parametros hematoldgicos y bioquimicos, se registro la presencia de

trombocitopenia, aumento de peso y elevacion de transaminasas AST y ALT (34).

Tomando en cuenta que los estudios frecuentemente muestran un mayor porcentaje
de participantes masculinos, Kito Cissy, et al., 2018, en un estudio de fase llI,
aleatorizado de pacientes multicéntricos, seleccion6 al azar 470 mujeres adultas
con infeccion de VIH-1, las cuales recibieron Biktarvy remplazando esquemas de
EVG/cobi/FTC/TAF, EVG/cobi/FTC/TDF y ATV/IRTV/FTC/TDF. En este estudio, el
95% de la poblacion se encontraba con carga viral suprimida antes del cambio a
Biktarvy, porcentaje que aumento a un 96% tras el uso de este esquema, ningun
individuo desarrollo falla antirretroviral, asi mismo, los cambios medios respecto al
valor inicial en los recuentos de las células TCD4 disminuyeron sin diferencia
significativa de 170.3 a 150.4 cel/mm?3 después de recibir Biktarvy. Los parametros
hematoldgicos no presentaron alteraciones ni cambios significativos, sin embargo,

los pardmetros bioguimicos se relacionaron con una disminucién estadisticamente
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significativa de los lipidos, principalmente en los triglicéridos posterior al cambio de

esquema (35).

Asi mismo, en dos ensayos de fase lll, doble ciego, aleatorizados, realizados por
Molina Jean M., et al., 2018 y Gallant Joel, et al., 2017, se reportd el cambio del
esquema DTG/ABC/3TC por Biktarvy en adultos infectados por VIH-1 y que
pertenecian a centros ambulatorios multicéntricos (en América Latina y del Norte, y
Europa). En el estudio de Molina Jean M, el 96.3% de la poblacién ya se
encontraban en supresion de carga viral, pasando a un 95% posterior al uso de
Biktarvy, igualmente que en el estudio Gallant Joel, donde 93% de poblacion con
carga viral suprimida pas6 a 92.4% después del cambio de esquema, ambos
resultados si bien reflejan una aparente menor eficacia, destacan la oportunidad de
encontrar variaciones en parametros de control cuando se cambia o ajusta un
tratamiento farmacoldgico; con relacion a las alteraciones en los parametros
hematoldgicos no se encontraron anomalias al respecto en ambos estudios, sin
embargo, en los parametros bioquimicos, el estudio de Molina Jean M., evidencio
gque durante el uso de Biktarvy se produjo una elevacion de glicemia y
transaminasas; del mismo modo, el perfil de lipidos y creatinina, a pesar de
presentar elevacion desde antes del uso de Biktarvy, estas continuaron
alterandose, posterior al cambio de medicamento. En cuanto al estudio de Gallant
Joel, tras el uso de Biktarvy, la poblacion presento elevacioén de lipidos, cambio

estadisticamente significativo (36,37).

Por su parte, Daar Eric S. et al., 2017, realiz6 un estudio multicéntrico fase Ill, doble
ciego, aleatorizado en adultos virolégicamente suprimidos, en ese trabajo los
esquemas sustituidos por Biktarvy estaban basados en inhibidores de proteasa mas
2 ITIAN. Se demostré una eficacia en los parametros de control manteniendo la
supresion de la carga viral incrementando de un 88.9% a un 92% con el uso de
Biktarvy, estadisticamente se obtuvieron mejoras en los parametros hematolégicos
y bioquimicos, siendo las mas significativas en la disminucién de lipidos como
triglicéridos, colesterol total y una elevacién de HDL vy linfocitos en sujetos que

cambiaron a Biktarvy (38).

27



Sax Paul E., et al., 2017, mediante un estudio de fase lll, doble ciego, aleatorizado,
comparo la eficacia y seguridad de Biktarvy frente a DTG/FTC/TAF en adultos
infectados por VIH de Australia, Europa, América Latina y del Norte, donde se
obtuvo una supresion virolégica en ambos grupos sin mostrar inferioridad uno
respecto del otro, las alteraciones encontradas en los pardmetros bioquimicos
incluyen elevacion de lipidos, colesterol total, triglicéridos, LDL, elevacion de
ALT/AST, creatinina e hiperglucemia, mostrando ser menos frecuentes con el
régimen con bictegravir que con dolutegravir, a pesar de los pocos los participantes
que tuvieron que interrumpir el tratamiento debido a las alteraciones en sus
parametros clinicos, ambos grupos demostraron ser seguros y bien tolerados,
obteniendo una mayor ventaja el régimen con bictegravir ante las pruebas de
laboratorio (39).

Considerando un fallo virologico en los pacientes, Hui-Min C., et al., 2021, mediante
un estudio de cohorte retrospectivo, llevado a cabo en el Hospital General de
Veteranos de Kaohsiung en Taiwan entre noviembre del 2019 y noviembre del 2020,
con un total de 175 pacientes incluidos en dicho estudio de los cuales 74 pacientes
(42%) tenian un régimen basado en INSTI, 34 pacientes (19%) con NNRTI y 65
pacientes (37%) con IP. En dicho estudio se demostro que Biktarvy puede llegar a
ser una opcion para poder lograr y mantener la supresion virologica, incluso en
pacientes con viremia residual al inicio del estudio, considerando también que se
llevé a cabo con una baja tasa de interrupcion, un aumento moderado de peso y

ningun aumento significativo en los niveles lipidicos (42).

En un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo, realizado por Martha
Gutiérrez L, et al, 2021, con el titulo de “Efectividad, seguridad e impacto econémico
del régimen de Biktarvy en una cohorte de pacientes adultos infectados por VIH-1
en la practica clinica real”, en el cual se incluyeron 115 pacientes de los cuales 28
no tenian tratamiento previo y 87 ya habian tenido TAR, pero cambiaron al uso de
Biktarvy. Dicho estudio se centré en el consumo de Biktarvy durante 24 semanas
para asi después de dicho tiempo evaluar los linfocitos TCD4, la efectividad se

evalud de acuerdo con la supresion de la carga viral en los pacientes (<50 copias/ml)
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del cual se obtuvo asi un 88% de efectividad con uso de primera vez y un 94.1% de
efectividad en pacientes pretratados. La seguridad se evalu6 con base a la
presencia de eventos adversos que se llegaran a presentar en los pacientes al
realizar el cambio de tratamiento antirretroviral, se notificé que el 7% de los
pacientes presentaron eventos adversos como: insomnio, dolor de cabeza, dolor
osteoatrticular y dolor gastrointestinal. Se obtuvo un 9.3% del aumento total del costo
del tratamiento en dichos pacientes, sin embargo, concluyen que es un aumento
razonable, debido a alta efectividad, su baja prevalencia de eventos adversos y a
su formulacion. (16).

29



4. Justificacion

Actualmente la infeccién por VIH es un problema de salud publica en nuestro pais
y a nivel mundial, la cual va en aumento (de acuerdo con el informe histoérico del dia
mundial VIH 2022 (41)) por diversos factores, reconociéndose como una
enfermedad cronica que requiere de un tratamiento farmacolégico antirretroviral
indispensable, permanente, efectivo y seguro en la vida de aquellas personas
infectadas. Sin embargo, a pesar de un notable descenso en la morbilidad y
mortalidad de pacientes VIH/SIDA, el uso continuo de estos medicamentos podrian
dar lugar a diversos cambios clinicos que se pueden evidenciar cuando se hace el
cambio a un nuevo antirretroviral o al integrar una nueva combinacién diferente al
utilizado, por lo que es conveniente la constante monitorizacion de los tratamientos

antirretrovirales de los pacientes con infeccion de VIH.

El Biktarvy es un nuevo régimen antirretroviral, que al ser un coformulado, puede
ofrecer grandes ventajas terapéuticas, y también es un tratamiento que
recientemente fue implementado como parte de una estrategia nacional para todo
aquel paciente candidato a su uso. En el Hospital General Regional con Medicina
Familiar No.1 HGR C/MF No.1 del IMSS de Cuernavaca, Morelos, en el servicio de
infectologia, la introduccion del Biktarvy representd una sustitucion de diferentes
esquemas de antirretrovirales, por lo que analizar los valores hematoldgicos,
bioquimicos y de linfocitos TCD4 y carga viral, podrian orientar al médico
especialista sobre las acciones que puede emprender a favor de sus pacientes,
como la aparicion de un potencial efecto secundario o el no visualizar la respuesta
clinica adecuada. La informacion analizada también podria ser utilizada por el
médico especialista para verificar las metas viroldgicas e inmunoldgicas

establecidas para el Biktarvy por la guia nacional del CENSIDA.
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5. Planteamiento del problema

Biktarvy fue recientemente introducido al servicio de infectologia del Hospital
General Regional con Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.l1 del IMSS de
Cuernavaca, Morelos, como un nuevo tratamiento antirretroviral; dicho coformulado
gue incluye un inhibidor de integrasa, favorece un mejor control en el tratamiento de
los pacientes, siendo este un aumento en los linfocitos TCD4 y mantener la carga
viral indetectable. Ademas de reducir la aparicién de alteraciones bioquimicas como
las dislipidemias, asi como de algunas alteraciones hematolégicas.

Desde que empez0 a ser utilizado dicho coformulado en los pacientes adscritos al
servicio de infectologia, no se cuenta con informacion que indique como se
encuentran los resultados hematologicos, bioquimicos y de linfocitos TCD4 y carga
viral en la poblacion que comenzé con el consumo de Biktarvy. Este andlisis de los
parametros antes mencionados servira en el futuro para conocer el resultado de
este nuevo tratamiento en los pacientes infectados por el VIH, debido a que con los
tratamientos anteriores no se habia logrado en los pacientes con infeccion por VIH
un mantenimiento indetectable con la carga viral, mantenimiento tanto de
parametros bioquimicos y/o hematologicos, asi mismo, se sabe que la mayoria de
los pacientes que estaban con los tratamientos anteriores perdian la vida o se
generaba una resistencia a los medicamentos con mayor facilidad. Por lo anterior

se plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢,Cudles son las caracteristicas de los parametros hematolégicos, bioquimicos y de
linfocitos TCD4 y carga viral en pacientes con infeccion por VIH y en tratamiento
con Biktarvy en el Hospital General Regional con Medicina Familiar No?1 HGR
C/MF No.1 del IMSS, Cuernavaca, Morelos?



6. Objetivo general

Evaluar los pardmetros hematoldgicos, bioquimicos y de linfocitos TCD4 y carga
viral en pacientes con infeccion por VIH y en tratamiento con Biktarvy en el
Hospital General Regional con Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.1 del

IMSS, Cuernavaca, Morelos.

6.1 Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con VIH que reciben
tratamiento antirretroviral con Biktarvy en el servicio de infectologia del
Hospital General Regional con Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.1 del
IMSS, Cuernavaca, Morelos.

2. Analizar los parametros hematologicos, bioquimicos y de linfocitos TCD4 y
carga viral en los pacientes con infeccion de VIH del servicio de infectologia

posterior a implementarse el Biktarvy como su tratamiento actual.
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7. Hipotesis

Posterior al cambio de esquema antirretroviral con Biktarvy, se observardn cambios
favorables en los pardmetros hematoldgicos y bioquimicos, como disminucién en
los lipidos, y una regulacion normal en los valores relacionados con problemas
renales y hepaticos en el 80% de la poblacion estudiada [segun lo propuesto en
referencias 34 al 39]. En relacion con los pardmetros de control, mas del 95% de la
poblacion exhibir4 supresion virolégica (<50 copias/ml) [segun lo propuesto en
referencias 35 al 38], observando recuperacion de células CD4 en un rango de 50
a 150 cel/mma3 entre el primer y segundo semestre del uso del Biktarvy [segun lo
propuesto en referencia 24].
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8. Materiales y métodos
8.1 Caracteristicas del estudio
Por el objetivo general del estudio: Descriptivo
Por la maniobra del investigador: Observacional
Por el nimero de mediciones de las variables: Cohorte
Por la recoleccion de la informacién: Retrospectivo

Sede del estudio: Servicio de infectologia del Hospital General Regional con
Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.1 del IMSS de Cuernavaca, Morelos.

Objeto del estudio: Farmaco-epidemiolégico

Fuente de datos: Primarios, los datos seran recolectados desde el expediente

clinico.
8.2Universo de estudio:

Registros clinicos de pacientes adscritos al servicio de infectologia del Hospital
General Regional con Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.1 del IMSS de
Cuernavaca, Morelos, que hayan cambiado al esquema farmacoterapéutico de
Biktarvy del 01 de enero del 2020 al 31 de julio del 2021.

8.2.1 Sede del estudio

El presente estudio se llevo a cabo en el Hospital General Regional con Medicina
Familiar nimero 1 «Lic. Ignacio Garcia Téllez», el cual se ubica sobre Avenida Plan
de Ayala numero 1201, esquina con Avenida Central, colonia Ricardo Flores Magoén,
Cuernavaca, Morelos, México. El estudio se realizO dentro de los 6 meses
posteriores a su aprobacion por parte de los Comités de Investigacion y Etica en
Salud.

8.2.2 Tamario de la muestra:

No se efectud célculo de tamafio de muestra debido a que se incluira la totalidad de
los expedientes clinicos de la sede del estudio de ambos turnos, se comenzd con la
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recoleccion en el mes de enero del 2022 (se cuenta con un total de 1300 registros

clinicos) de pacientes adscritos a la sede del estudio.

8.3 Criterios de seleccion:

8.3.1

8.3.2

8.3.3

De inclusion:

Expedientes clinicos de pacientes con edad igual o mayor a 18 afios, de
ambos sexos, con diagnostico de VIH y de ambos turnos del servicio de
infectologia.

Expedientes clinicos de pacientes que hayan cambiado al esquema
farmacoterapéutico de Biktarvy entre el 1° de enero de 2020 al 31 de marzo
de 2021 y que hayan completado un afio de experiencia 0 mas bien dicho
esquema terapéutico al momento del estudio.

Expedientes clinicos de pacientes que cuenten con dos estudios posteriores
al cambio a Biktarvy.

De no Inclusion

Expedientes clinicos de pacientes con una infeccion oportunista activa o con
neoplasias durante el periodo de investigacion.

Expedientes clinicos de pacientes embarazadas durante el periodo de
investigacion.

Expedientes clinicos de pacientes con laboratorios clinicos incompletos con

relacion a las variables de interés durante el periodo de investigacion.

De eliminacion

Expedientes clinicos de pacientes que hayan perdido el derecho para recibir
servicio médico del Hospital General Regional con Medicina Familiar No.1
HGR C/MF No.l1 del IMSS de Cuernavaca, Morelos, durante el periodo

abarcado por la investigacion.
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8.4 Descripcion de procedimientos:
8.4.1 Medidas de seguridad ante la contingencia de salud por COVID 19

A pesar de que en este protocolo no hubo contacto directo con los pacientes, los
investigadores involucrados tomaron las medidas de seguridad necesarias para la
prevencion del contagio COVID-19 durante la manipulacion de registros clinicos,
tales como, uso correcto de equipo de proteccién personal (cubrebocas y careta),
higiene de manos antes y después del contacto con los expedientes clinicos,
salinizacién con alcohol al 70% del lugar de servicio donde el investigador llevo a
cabo la recoleccién datos (escritorio y silla).

8.4.2 Seleccidn y recoleccién de datos.

Una vez aprobado el protocolo de investigacion por el Comité de Etica en
Investigacion y del Comité de Investigacion en Salud del Hospital General Regional
con Medicina Familiar No.1 HGR C/MF No.1 del IMSS de Cuernavaca, Morelos,
bajo el amparo de la carta de anuencia para la autorizacion de revision del
expediente clinico con fines de investigacion, se llevo a cabo la recoleccion de datos
en un periodo de 6 meses, mediante la consulta de los expedientes clinicos fisicos
archivados y resguardados en el servicio de infectologia, y del expediente clinico
electronico (ECE), el cual se accede a través la computadora perteneciente al
servicio de infectologia, ingresando Unicamente con autorizacion y bajo supervision
directa del médico responsable del servicio, se tomd en cuenta la poblacion del turno
matutino y vespertino, seleccionando los registros de aquellos pacientes con
infeccion de VIH y que hayan recibido Biktarvy dentro del proceso habitual de
atencion durante el periodo del 1° de enero del 2020 al 17 de diciembre de 2021,

considerando el cumplimiento de los criterios de seleccion.
8.4.3 Descripcion de las caracteristicas clinicas de los pacientes.

Los datos extraidos desde los expedientes clinicos fueron recopilados en el formato
de recoleccion de informacion (FRI) (ANEXO 1) impreso en hoja blanca tamafio
carta, el cual tuvo asignado un nimero de folio alfanumérico consecutivo a modo de

identificacion que procuro proteger los datos del paciente; el FRI incluy6 de 14 items
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abiertos y de seleccién mdultiple organizados en tres secciones que incluyen de

manera general los siguientes datos:

Seccion 1. Integrada por 2 items para la identificacién e informacion demogréfica
del paciente. (Informacién obtenida del ECE): 1: Edad, 2. Género.

Seccion 2. Integrada por 4 items con relacién a la historia clinica del paciente.
(Informacion obtenida del ECE): 1. Tiempo de infeccién con VIH, 2. Fecha cambio
a Biktarvy, 3. Esquema previo al Biktarvy, 4. Comorbilidades.

Seccion 3. Integrada por 4 items con relacion a los pardmetros de interés.
(Informacion obtenida del expediente fisico donde se encuentran anexadas las
hojas de resultados de laboratorios): 1. Somatométricos (peso y talla), 2.

Parametros hematologicos, 3. Parametros bioquimicos, 4. Parametros de control.

8.4.4 Analisis de los parametros de interés e identificacion de cambios posterior

al uso de Biktarvy.

Se registraron los parametros clinicos de interés con relacion al consumo de

Biktarvy en 3 tiempos diferentes, a saber:

- TO (3 hasta 7 meses antes de usar Biktarvy)
- T1 (primer semestre de tratamiento, 24 semanas)

- T2 (segundo semestre de tratamiento, 48 semanas)

De manera que los resultados de los parametros hematologicos, bioquimicos y de
linfocitos TCD4 y carga viral antes del consumo de Biktarvy (TO) fueron analizados
y comparados con los resultados después del T1 (24 semanas de tratamiento) y del
T2 (48 semanas de tratamiento) para la identificacion de posibles cambios de
acuerdo con los valores normales de referencia (valorares extraidos de documentos

oficiales reportados en la literatura) (ANEXO 2).
8.4.5 Analisis estadistico

A partir de la informacion recolectada en el FRI, se generdé una base de datos
empleando el programa Excel (Microsoft Office), seguido de la importacion de

informacion a STATA 13.0 para el respectivo analisis estadistico.
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Los datos fueron analizados mediante estadistica descriptiva para variables
continuas mediante el calculo de medias y desviaciones estandar para datos con
distribucién normal y para aquellas que no presenten esta distribucion fueron
analizados por el célculo de mediana y rangos intercuartilicos.

Asi mismo, se empled la prueba de McNemar la cual consta de generar un analisis
de un tratamiento en los pacientes en este caso con el uso del Biktarvy con el fin de
observar cambios en los pardmetros hematolégicos después de iniciar con el
tratamiento, asi mismo es indispensable mencionar que los pacientes fueron su

propio control con el antes y el después de sus estudios de laboratorio.

Los resultados son expresados en tablas y graficas analiticas en dichos programas

antes mencionados.
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9. Aspectos éticos:

El presente estudio fue presentado al Comité Local de Etica e Investigacion en
Salud del Instituto Mexicano del Seguro Social para su aprobacién, con la aplicacién
de lo propuesto en el informe Belmont (respeto al individuo, beneficencia y justicia),
la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, basado en los principios
éticos para investigacion médica en seres humanos y de los articulos identificables
en La Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud vigente en

México, se cumplird con las siguientes normas estipuladas.

De los aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos, Titulo segundo,
capitulo I, Articulo 17; es considerando como riesgo de la investigacion a la
probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia
inmediata o tardia del estudio. El presente trabajo se clasifica en la categoria de
Investigacion sin riesgo, debido a que no se realizd ninguna intervencion o
modificacion intencionada en las variables fisiologicas, psicolégicas y sociales de
los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideraron:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se
le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta; empleando técnicas y
meétodos de investigacion documental retrospectivos, se realizo exclusivamente una
revision de expedientes clinicos para la recoleccion de datos con fines
investigativos, por tal motivo y acorde a lo sefialado, se present6 a las autoridades
correspondientes la carta de anuencia para la autorizacion de revision de los

expedientes requeridos (ANEXO 3y 4).

De acuerdo con la Ejecucion de la Investigacion en las Instituciones de atencion a
la salud, titulo sexto, capitulo Unico, Articulo 113, la conduccion de la investigacion
estuvo a cargo de un investigador principal, quien era un profesional de la salud y
posee la formacion académica y experiencia adecuada para la direccion del trabajo
a realizar, ademas de ser miembros de la institucion de atencién a la salud y contar

con la autorizacion del jefe responsable de area de adscripcion.
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9.1 Confidencialidad

Se cumplié con el principio de la confidencialidad de datos, a los cuales solo tuvieron
acceso los investigadores involucrados siendo utilizados Unicamente para fines
investigativos, presentados de forma colectiva y no individual, se gener6 un folio
secuencial en el formato de recoleccidn de informacién para cada expediente clinico
revisado, por lo que en la base de datos no se incluy6 informacion que pudiera
identificar directa o indirectamente a los participantes del estudio, la seguridad de la
informacion fue fortalecida mediante un proceso de encriptamiento del archivo

generado, en el cual solo tuvieron la clave de acceso los investigadores del estudio.
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10.Operacionalizacion de las variables

Tabla 10. Descripcion de variables contempladas en la investigacion.

Nombre de L Tipo de Definicion Escala de Unidad de
: Definicion conceptual . ; P o
Variable variable operacional medicion medicion
Variables Sociodemograficas
Tiempo vivido por el paciente desde su
Edad nacimiento hasta el momento actual a partir | Cuantitativa | Expediente clinico Discreta Afios
del uso de Biktarvy.
Condiciéon organica que caracteriza a los Cualitativa 1. Eemenino
Genero individuos dividiéndose entre masculinos y P Expediente clinico Nominal ) -
f ) Dicotomica 2. Masculino
emeninos.
Historia clinica
Tiempo de | Tiempo transcurrido desde la deteccion y
infeccién confirmacion del diagndstico de VIH | Cuantitativa | Expediente clinico | Continua Afos
VIH confirmado.
Tiempo de . .
. Tiempo transcurrido desde uso de su o . . .
tratamlento tratamiento antirretroviral. Cuantitativa | Expediente clinico Continua Meses
con Biktarvy
E Combinacién de antirretrovirales usados para
squema ; . . .

) el tratamiento antirretroviral de un paciente o . . . . .
previo a usados previamente al cambio de esquema Cualitativa Expediente clinico Nominal Sustancia activa
Biktarvy S P a

con Biktarvy.
1. Diabetes
2. Hipertension
Comorbilida | Presencia de una o mas enfermedades Cualitativa Exoediente clinico Nominal 3. Enfermedad renal
des cronicas ademas de la infeccién por VIH. P crénica
4.Enfermedad
hepatica crénica
Parametros antropométricos
Cuantificacion de la fuerza de atraccion
Peso gravitacional ejercida sobre la masa el cuerpo | Cuantitativa | Expediente clinico Continua Kilogramos
humano
Estatura de una persona, medida desde la o ) o )
Talla planta del pie hasta el vértice de la cabeza Cuantitativa | Expediente clinico | Continua Metros
Marcadores de Progresion
Expediente
. L. . . . . o linico
. Cuantificacion de particulas virales infectivas | Cuantitativa c . .
Carga Viral | 4o viH por volumen de sangre Dicotémica is 0 Indetectable | Discreta Copias/m|
2.- Detectable >50
Expediente
clinico
1.- Valor de | Discreta Células/ mm3
Linfocitos . . o o referencia normal
TCD4 Células de respuesta inmunitaria Cuantitativa 457 2 1536
2.- Valor de
referencia normal Discreta %
24-56
Parametros bioquimicos
Bioquimica | Prueba que ayuda a medir la cantidad de Expg@ente .
. o I clinico Continua mg/dL
de 4 glucosa en sangre para el diagnoéstico de la | Cuantitativa 1.-Gl 74-106
elementos | diabetes y productos de desecho que los ~olucosa 74- .
2.-Urea 10-71 Continua mg/dL
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rifiones eliminan de la sangre para evaluar el

3.-Creatinina 0.5-

funcionamiento renal. 1.7 Continua mg/dL
4.-Acido drico
Hombres 3.7 - 7 Continua mg/dL
Mujeres 2.4 -5
Expediente
clinico ;
/dL
1.- Colesterol Continua mg
Perfil de Pruebas que miden las concentraciones de Cuantitativa Total 50-150
Lipidos distintos tipos de grasas en la sangre. 2.- HDL 40-60 Continua mg/dL
3.-LDL <130 Continua mg/dL
4.-  Triglicéridos .
50-150 Continua mg/dL
Expediente
clinico Continua u/L
1.-AST4-50
Pruebas de | Pruebas que miden diferentes sustancias é 'EI‘IT 12"'14? al Continua UiL
funcionamie | producidas por el higado para evaluar su | Cuantitativa 0"5 _||1rr7u a lota Continua mg/100 mL
nto Hepatico | funcionamiento. 4-ALP 38 126 Continua UL
5.- DHL 240 - 480 Continua U/L
6.- Albumina 3.4 — Continua g/L
5.4
Parametros Hematoldgicos
Expediente
clinico
1.- Hemoglobina Continua gldL
Mujeres: 12.3 -
15.3
Hombre: 14 - 17.5
2.- Hematocrito
Mujeres: 36 - 45 Discreta %
Hombres: 42 - 50
3.- Eritrocitos
Prueba que mide la composicién de la sangre: I Hombres: 4.52 — . t 3
BHC glébulos rojos, glébulos blancos y plaquetas. Cuantitativa 5.90 Mujeres: Discreta X10°/uL
4.10-5.10
4.- Plaquetas 140 - . 9
450 Discreta x10°/L
5.- Leucocitos 4.5 . 3
109 Discreta x10°/L
6.- Neutrdfilos . 3 3
absolutos 2 — 6.9 Discreta x10°/mm
7.- Linfocitos
absolutos 0.6 — Discreta x103/mm?3
3.4
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11.Resultados y discusion
Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion

El tratamiento antirretroviral moderno para las personas que viven con VIH requiere
del uso de combinaciones a dosis fijas las cuales deben de ser altamente eficaces
y sencillas de administrar para que no exista el olvido de su uso. De acuerdo con el
avance tecnolégico para infeccion se ha desarrollado el uso de regimenes
especificos que incluyen inhibidores de integrasa los cuales han demostrado tener
una alta tolerabilidad, tasas rapidas de inmunosupresion de la carga viral del VIH 1
e interacciones farmacol6gicas minimas con uso concomitante de otros

medicamentos.

La poblacién de estudio se conformdé por un total de 399 pacientes, cuyo promedio
de edad fue de 43.54 afios (DE = 13.12 afios); el rango de edad fue de 18 hasta 83
afos. La poblacion estuvo constituida por 50 mujeres (12.5%) y por 349 hombres
(87.5%). La edad promedio en mujeres fue de 49.76 afos (DE = 10.59 afios) y en
hombres el promedio fue 43.31 afios (DE = 13.26 afos), siendo estadisticamente

diferentes dichos promedios (p=0.001), tabla 11.

Por otra parte, con respecto a la edad por grupo etario, se observo que en los
hombres el rango de edad 28 a 38 afios fue el que mayor porcentaje tuvo, 24.81%.
Se observé que la categoria de edad en la que se incluyd la mayor cantidad de
pacientes fue la de 39 a 49 afios (n = 113) con un porcentaje acumulado de 28.32%.
Tabla 11.

Tabla 11. Distribucion por edad y sexo de la poblacion estudiada

n=399
_ Mujeres Hombres
Variable
n=50 (%) n=349 (%) Valor p
Edad (afios) 49.76 (DE= 10.59) | 43.31 (DE= 13.26) 0.001t
Edad por grupo etario

por Tt 0.001 #

18-27 afios 0 (0.0) 41 (10.27)

43



28 - 38 afios 8(2) 99 (24.81)
39 — 49 afios 17 (4.25) 96 (24.06)
50 -60 afios 17 (4.25) 78 (19.55)

>60 afios 8 (2) 35 (8.77)

D.E = Desviacion estandar; (1) t de Student; () Exacta de Fisher

En el analisis de los resultados se observaron diferencias significativas sobre la
edad de los pacientes en ambos grupos etarios, obteniendo asi un rango de edad
de 39 a 49 afios en la poblacién analizada. Esto es una diferencia respecto a la
informacion de la Direccion General de Epidemiologia, que muestra que la edad
promedio de acuerdo distribucion de casos notificados de VIH es de 25 -29 afios
(40). Como los datos de la DGE son de toda la republica mexicana suponemos que
esto puede explicar el resultado de nuestro estudio que Unicamente analizo al
estado de Morelos. Asi mismo con base en las estadisticas del INEGI (47), indica
gue la tasa de mortalidad se ubica en el grupo de personas de 30 a 44 afios u
conforme aumenta la edad va disminuyendo la tasa, esto hace referencia a los datos
recabados. En relacion al género de las personas que acuden a la clinica de
retrovirus del IMSS, son mayoritariamente del género masculino (87.5%); estas
cifras respaldan la estadistica Nacional de casos de VIH por género, que estiman
un 82% de infecciones de VIH en Morelos ocurren entre la poblacion de género
masculino.

Referente a las caracteristicas sociodemograficas analizadas, se observdé mayor
prevalencia de pacientes solteros con un porcentaje de 73.86% (n = 293) tomando
en cuenta que la mayor frecuencia fue de hombres con un 71.1% (n = 283) con
respecto a las mujeres, en dichos datos analizados se obtuvo un valor significativo
(p<0.001). Por otra parte, se obtuvo una significancia entre sexos con respecto a la
ocupacion (p=0.001), teniendo una mayor prevalencia aquellos clasificados en el
rango de empleados (hombres) con 67.92% (n=271). Referente a la prevalencia de
mujeres, se obtuvo 6.52% (n=26) en empleadas, siendo el mayor valor. En cuanto
al nivel escolar de la poblacion, se observaron diferencias significativas entre ambos

sexos (p<0.001), encontrando que el 39.85% cont6 con un nivel de estudio con
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bachillerato, siendo el sexo masculino con mayor nimero de pacientes con 143
pacientes (35.84%), en comparacion con el sexo femenino las cuales fueron 16
pacientes (4.01%), tabla 12.

Tabla 12. Descripcion de las caracteristicas sociodemogréaficas de la poblacion

estudiada
n=399
Variable Mujeres (n=50) Hombres (n=349)
Estado civil
Soltero 11 (22%) 283 (81%)
Casado 16 (32%) 44 (12.61%)
Viudo 16 (32%) 1 (0.29%)
Divorciado 4 (8%) 6 (2.30%)
Unién libre 3 (6%) 13 (3.71%)
Ocupacion
Estudiante 0 (0.00%) 27 (7.74%)
Empleado 26 (52%) 271 (77.65%)
Comerciante 2 (4%) 27 (7.74%)
Hogar 20 (40%) 1 (0.29%)
Desempleado 2 (4%) 23 (6.58%)
Nivel de estudios
Analfabeta 3 (6%) 3 (0.85%)
Primaria 8 (24%) 18 (5.16%)
Secundaria 15 (30%) 58 (16.62%)
Bachillerato 16 (32%) 143 (40.97%)
Licenciatura 4 (8%) 121 (34.67%)
Postgrado 0 (0.00%) 6 (1.73%)

Los resultados de este estudio apuntan a una poblacién predominante en solteros,

masculinos, empleados y con educacioén media superior. De acuerdo con el estado
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civil 81.09% de los hombres son solteros, mientras que en el caso de las mujeres
es lo contrario con un 32% en mujeres casadas y viudas. En cuanto a la poblacién
analizada se observa una gran diferencia de casos de infeccion por VIH entre los
géneros, hay que considerar que desde 1980 hasta el 2003 existié un aumento de
casos de SIDA, especialmente en las mujeres, en ese afio se dio a conocer el
termino de “feminizacién de la epidemia”’. Desde el 2009 a 2014, existe una
reduccién de casos de VIH en mujeres, y un aumento en el caso de VIH en hombres,
la proporcién cambio y ahora por cada 19 casos de hombres con VIH hay 10 mujeres
con VIH (77).

Descripcion de algunas caracteristicas clinicas de la poblacion

En la poblacién de estudio se encontr6 que un porcentaje considerable de la
poblacién estudiada no contaba con alguna comorbilidad diagnosticada, siendo ésta
de 336 casos (84.21%), grafica 1.

Gréfica 1. ldentificacion de diagnosticos concomitantes en la poblacion

estudiada
Diagnosticos clinicos
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En la poblacion estudiada, Gnicamente el 15.49% presenté al menos una
comorbilidad., esta aparente baja frecuencia de comorbilidades podria tener
relacion con los rangos de edad de la poblacion, con tendencia a ser jovenes o
adultos jovenes. Esta situacion puede ser benéfica dado que limita la exposicién a
complicaciones a los usuarios de medicamentos antirretrovirales. Por otra parte,
diversos estudios evidencian que la presencia de comorbilidades compromete la
calidad de vida de la poblacién infectada, mediante el aumento de farmacos y la
presencia de diversos signos y sintomas, que no son Unicamente del Virus de

Inmunodeficiencia Humana (49).

Se observd que la principal comorbilidad identificada en la poblacién fue la
hipertension arterial sistéemica (HAS); solo en 10 pacientes se identifico el

diagnostico de DM2 e Hipertension. Tabla 13.

Tabla 13. Diagnosticos clinicos concomitantes reportados para la poblacion

estudiada (de acuerdo con el sexo)

n=399
Variable n % Mujeres(n=50) Hombres(n=349)
Diagnasticos clinicos
DM2 19 | 4.76 6 (12%) 13 (3.7%)
HTA 31 | 7.77 3 (6%) 28 (8.02%)
DM2 + HTA 10 | 251 1 (2%) 9 (2.58%)
Enfermedad hepatica crénica 2 0.5 0 (0.00%) 2 (0.57%)
Ninguna 336 | 84.21 39 (78%) 297 (85.10%)
Otra 1 0.25 1 (2%) 0 (0.00%)

DM2: Diabetes Mellitus Tipo 2; HTA: Hipertensién Arterial

La hipertension arterial en poblacion con VIH, fundamentalmente se ha convertido
en una amenaza para la calidad de vida y el bienestar de estos mismos esta misma
poblacién por el riesgo de las complicaciones que podrian desarrollarse (50). En
varios estudios la prevalencia estimada de esta comorbilidad en pacientes con VIH

es de 4.7 hasta 54.4%, sin embargo, el patrén de la gravedad de la enfermedad,
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duracién y tratamientos siguen sin estar claros. Por otro lado, en dicha poblacién se
debe de considerar las posibles interacciones farmacoldgicas entre

antihipertensivos y antirretrovirales (51).
Descripcion del tratamiento farmacoldgico de la poblacién

El uso del coformulado Biktarvy, se estudi6 en diferentes temporalidades de
consumo. Se observaron 376 pacientes (94.24%) que tenian de 21 hasta 29 meses
de uso del ARV. Asi mismo, desglosando el motivo del uso del medicamento se
observé que el cambio del tratamiento a Biktarvy fue el mayor motivo en 364
pacientes (91.23%), tabla 14.

Tabla 14. Descripcion del tiempo de uso y motivo de uso del Biktarvy en la

poblacion estudiada

Variable n=399 Valor p
Uso de Biktarvy Numero de pacientes (%)
12-20 meses 23 (5.76)
21-29 meses 376 (94.24)
Motivo de uso Total Mujer Hombre
Inicio de tratamiento 35 (8.77 %) 1 (0.25 %) 34 (8.52%) | 0.001t
Cambio de tratamiento 364 (91.23 %) | 49 (12.28 %) | 315 (78.95%)

(t)Exacta de Fisher.

El uso del coformulado Biktarvy en el Instituto Mexicano del Seguro Social, ha
representado una nueva estrategia terapéutica, que busca suprimir la replicacion
del VIH-1 por periodos de 2 a 3 afos, tiempo relativamente prolongado en
comparacién con etapas precedentes donde se usaban otros tipos de tratamientos
(52). La frecuencia del motivo de cambio de tratamiento indica que existid la
oportunidad de transitar al uso del Biktarvy principalmente para atender la indicacion
de hacer uso de un coformulado que puede facilitar la farmacoterapia, ya que, antes
tomaban de 2 a 4 tabletas diarias con tratamientos previos y dependiendo del control
clinico. En retrospectiva, cuando por primera vez aparecido el tratamiento
antirretroviral para el VIH, fue en el afio de 1987 cuando por primera vez se uso la
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Zidovudina o Retrovir (AZT), sin embargo, existia informacion limitada sobre su
toxicidad e incomodidad debido a que las dosis eran extremadamente elevadas,
principalmente se utilizé para salvar la vida de la poblacién infectada, por lo tanto,
solo se cambiaba de tratamiento cuando este fracasaba, habia pocas opciones y el
éxito de estas era limitado (53). El principal motivo de cambios o modificaciones en
la terapia antirretroviral en los pacientes que viven con VIH es que los
medicamentos pueden generar toxicidad, lo cual implica la interrupcion del
antirretroviral, como segundo motivo de cambio o modificacion se considera la falla
virologica que puede presentar el paciente y como tercero la falta de adherencia.
En esta poblacién los pacientes contaban con tratamientos como Truvada o
Movitrem (emtricitabina/tenofovir/disopropil) el cual puede llegar a causar
osteopenia leve en los pacientes, lo cual conlleva a que los pacientes pueden
presentar fracturas 0seas concurrentes después de su uso; el Striblid (Elvitegravir
150 mg / cobicistat 150 mg / emtricitabina 200 mg / tenofovir disoproxilo fumarato
300 mg) por su parte puede generar problemas 6seos sin embargo, se llega a
presentar en los pacientes ciertos cambios en el sistema inmunitario conocido mejor

como el Sindrome Inflamatorio de Reconstitucion Inmunitaria (IRIS) (63).

Se exploraron las caracteristicas de los ARV empleados por la poblacion estudiada
previo al cambio a Biktarvy, fue la combinacion del ITRAN/IP la mas frecuente con
un 44.86% (n=179), sin embargo, asi como hay otras combinaciones de TAR para
la poblacién de estudio, el 8.77% de la poblacién no recibia algun tratamiento previo

(pacientes naive), tabla 15.
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Tabla 15. Descripcion de la terapia antirretroviral previamente usado en la

poblacion estudiada.

Variable Valor p
: : : n=399
Tratamientos antirretrovirales
INI/ITIN 3 (0.75 %)
ITIN/IP 2 (0.50 %)
ITIN/ITINN 18 (4.51 %)
<0.001f
ITRAN 39 (9.77 %)
ITRAN/IP 179 (44.86 %)
ITRAN/ITRNN 123 (30.83 %)
Sin tratamiento previo 35 (8.77 %)

(1) Prueba exacta de Fisher.
INI: inhibidor de la integrasa; ITIN: inhibidor de transcriptasa inversa; IP: inhibidor de proteasa;
ITINN: inhibidor transcriptasa inversa no nucledsido; ITRAN: inhibidor de transcriptasa; ITRNN:
inhibidor no nucledsido de transcriptasa reversa.

Para la poblacion es importante contemplar el primer esquema de tratamiento ya
gue a menos que existiera una resistencia por cualquier farmaco, es relativamente
sencillo que el esquema contenga de 2 a 3 farmacos activos en su farmacoterapia,
por lo general son menos toxicos, mas sencillos, son mejor tolerados y ofrecen una
mayor probabilidad de generar una respuesta duradera (54). Sin embargo, la
combinacién que tenia como tratamiento la poblacién estudiada, podria estar
relacionado con desarrollo de ciertas condiciones, como el caso de los inhibidores
de nucleésidos de la transcriptasa reversa (ITRAN), que contribuyen al desarrollo
de diabetes mellitus y a la resistencia de la insulina. Por otro lado, los Inhibidores
de proteasa, se asocian al desarrollo de dislipidemias y a generar un elevado riesgo
cardiovascular (55). Asi mismo, se podria presentar la osteoporosis de acuerdo con
el tiempo que lo utilizaba la persona con VIH, entre mas tiempo usara su
medicamento previo al Biktarvy mayor es el riego de presentar debilidad en los
huesos con riesgo de caidas u osteoporosis, por otro lado, se desarrollaba la
presencia de manifestaciones neuroldgicas como convulsiones, alucinaciones,

pérdida de memoria, falta de coordinacién o del equilibrio (63).
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También fue recaba informacion sobre la farmacoterapia concomitante como
hipoglucemiantes (HG), antihipertensivos (AH). Se encontré que el 15.04% (n = 60)

de la poblacién tuvo prescrito el uso simultaneo de al menos un medicamento

concomitante, tabla 16.

Tabla 16. Caracterizacién de los tratamientos farmacoldgicos concomitantes

en la poblacion estudiada

n=399
Tipo de tratamiento _
o n % Mujeres (n=50) | Hombres (n=349)
farmacologico
Ninguno 336 84.21 40 (80%) 299 (85.67%)
HG 19 4.76 6 (12%) 13 (3.72%)
AH 31 7.77 3 (6%) 28 (8.03%)
HG + AH 10 2.51 1(2%) 9 (2.58%)

HG: hipoglucemiante; AH: antihipertensivo.

Las enfermedades cardiovasculares, como la hipertension arterial entre otras son
de preocupacion constante durante el curso de la enfermedad por el VIH. En la
investigacion dirigida por Sanson 1., se menciona que existen datos de la
prevalencia del uso de medicamentos antihipertensivos antes de iniciar el TARV con
un 19.3% en un periodo de evaluacion del 2011 a 2013 con una poblacion de 2310
personas al inicio de la investigacion de los cuales uUnicamente 1524 fueron
reevaluados después de 12 meses de inicio de TARV y se observé que el uso de
medicamentos antihipertensivos aumentd al 31% (56). Por otro lado, la
hiperglucemia en pacientes con VIH era poco frecuente hace mas de 20 afos, sin
embargo, en la actualidad, se observa que existe hasta un 40% de intolerancia a la
glucosa en aquellos pacientes que toman Inhibidores de Proteasa. Pero, aunque se
sabe que es por medio de los inhibidores de proteasa aun se desconoce el
mecanismo por el cual se ocasiona dicha resistencia a la insulina (64). En nuestra

poblacién analizada como segundos medicamentos concomitantes fueron los
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hipoglucemiantes los cuales de acuerdo con la informacion consultada podemos
decir que existe o podria existir un incremento si los pacientes siguen con el
consumo o con el uso de inhibidores de proteasa, desde luego queda pendiente

evaluar este riesgo en otro trabajo de investigacion.

Respecto al tratamiento hipoglucemiante encontrado con mayor frecuencia fue la
insulina o metformina o con un 36% (n=26), tabla 17.

Tabla 17. Descripcion de la farmacoterapia relacionada a otros motivos de

atencién en la poblacién estudiada

VARIABLE n %

Tratamiento Hipoglucemiante

Insulina o MTF o0 SG 26 36.00
Insulina + HG 5 24.00
Tratamiento Antihipertensivo
Solo 1 AH 22 5.51
ARA Il + otro AH 6 1.5
IECA + otro AH 3 0.76

Tratamiento hipoglucemiante + antihipertensivo

HG + AH 9 2.26

(1) Exacta de Fisher; (1) t de Student;

HG: hipoglucemiante; AH: antihipertensivo; HL: hipolipemiante; MTF: metformina; SG:
Sitagliptina; ARA II: antagonista de los receptores de angiotensina Il; IECA: Inhibidor de la

enzima convertidora de angiotensina.

Se observd que existe mayor frecuencia en el uso de tratamiento de
hipoglucemiantes teniendo como resultado que 26 tenian prescrito el uso de éstos.
De acuerdo con Roca. B, se menciona que la resistencia a la insulina puede generar
riesgo cardiovascular y otros factores como las dislipidemias, hipertension y
trombosis en las personas con el Virus de Inmunodeficiencia Humana (64). Por lo
anterior, se considera que este puede ser el motivo del cual la poblacion puede

llegar a presentar en conjunto diferentes enfermedades en el transcurso de su vida,
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asi mismo dicha informacion se relaciona a lo presentado en la tabla 6, debido al
consumo de Inhibidores de Proteasa se pueden generar dichas enfermedades

como son las dislipidemias, hipertension, entre otras.

Se analizaron parametros antropomeétricos como el peso, el cual fue a analizado en
3 cortes de tiempo de estudio, el promedio mas elevado de peso se obtuvo en la
semana 48 (X = 74.96), tabla 18.

Tabla 18. Descripcion del peso de la poblacién estudiada en tres temporalidades

Temporalidad
BASAL SEMANA 24 SEMANA 48
Promedio 72.44 kg 74.62 kg 74.96 kg
D.E. 13.86 kg 14.47 kg 13.67 kg
Max 122 kg 162.8 kg 128.7 kg
Min 40 kg 42.7 kg 40.5 kg
n 399 399 399
D.E.=Desviacion estandar; Max=Maximo; Min=Minimo

En la semana 48, la mediana de los cambios de peso fue de +2.52 kg (X 72.44 a
74.96). El aumento de peso con el uso de dicho TAR es algo que se ha demostrado
en pacientes estadounidenses y chinos con un aumento de hasta 4kg durante el
periodo de estudio (1 afio) lo cual se ha tomado como un evento adverso por el
consumo de este, sin embargo, en dichos pacientes se observo que el aumento fue
de 1 a 4% de la poblacion (42).

La siguiente tabla muestra la variaciéon del peso entre géneros (Tabla 19). Se
observo que las mujeres no subieron de peso significativamente, en tanto que los

hombres si al cabo de 48 semanas de tratamiento con Biktarvy.

53



Tabla 19. Descripcion del peso entre géneros, comparacion de la medicion basal

con la semana 48

Peso en mujeres Peso en hombres
BASAL SEMANA 48 BASAL SEMANA 48
Promedio 75.08 kg 77.09 kg 72.06 kg 74.65 kg
D.E. 14.57 kg 14.73 kg 13.73 kg 13.51 kg
95% IC 70.94 +/-79.22 | 72.90 +/- 81.28 70.62 +/- 73.51 73.23 +/- 76.07
Valor p 0.069 <0.001
n 50 ! 50 349 \ 349

D.E.=Desviacién estandar

Los hombres durante la semana 48 ganaron peso de +2.59 kg, lo cual nos indica
gue los hombres estan propensos a ganar mas peso que las mujeres en el mismo
rango de tiempo. De acuerdo con el Instituto de Investigacion Biomédica de Malaga
(IBIMA), se dice que los rasgos especificos de los hombres tienen que ver con la
obesidad presente. El IBIMA realiz6 un estudio en el cual se evaluaron a 266
hombres no diabéticos menores de 50 afios con obesidad, en el 25.6% de la
poblacién estudiada presentd un primer nivel de obesidad en los cuales se
encontraron niveles reducidos de testosterona, mientras que el otro 74.4% contaba
con obesidad extrema (65). Por lo tanto, el exceso de peso podria estar ligado a los
niveles bajos de testosterona en los hombres, el cual puede verse afectado con el
paso de los afios, ademas del incremento de la resistencia a la insulina, enfermedad
cardiovascular, disfuncion eréctil, diabetes Mellitus tipo 2, hipertension arterial. De
acuerdo con Teodfila Vicente, et.al, se menciona que los hombres tienden a ser mas
propensos a desarrollar obesidad y enfermedades metabdlicas relacionadas,
mientras que las mujeres tienden a desarrollar enfermedades autoinmunes como la
artritis (66).

También fue obtenida la informacion sobre el IMC de la poblacion estudiada, en
donde se encontraron valores significativos con relacion a la medicion basal (DE =
4.38) contra la semana 24 (DE = 4.53) (p= <0.001) y la comparacién entre la
medicion basal (DE = 4.38) y la semana 48 (DE = 4.21) (p=<0.001), tabla 20.
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Tabla 20. Descripcion del IMC en diferentes temporalidades en la poblacion

estudiada
_ Valor promedio de
Temporalidad n D.E. (kg/m?) Valor p
IMC (kg/m?)
Basal 25.97 4.38
399 <0.001f
Semana 24 26.74 4.53
Semana 24 26.74 4.53 02601
Semana 48 399 26.86 4.21 '
Basal 25.97 4.38
399 <0.001f
Semana 48 26.86 4.21
_ (1) tde Student
IMC (Indice de Masa Corporal)

En la semana 48 se observo un aumento de peso en la poblacion estudiada, asi
mismo aumenté el IMC 0.89 Kg/m?. El IMC de la poblaciéon a pesar del aumento
sigue estando en la categoria “sobrepeso”, sin embargo, conviene recomendar al
médico tratante de la poblacion, pueda implementar alguna estrategia para
disminuir el valor del IMC y asi evitar generar otras patologias o transitar a la
siguiente categoria del IMC. De acuerdo con Maia L., en 2010 realizé un estudio
sobre la progresion de sobrepeso y obesidad en 200 pacientes brasilefios con VIH,
la mayoria de los pacientes eran hombres (72.4%) y el resto mujeres (27.3%). Se
observo que un 63% de los pacientes ganaron peso reflejandose en un IMC
correspondiente a obesidad entre estos mismos. En dicho estudio se observo que
los hombres son mas propensos a ganar peso (67). El aumento del indice de masa
corporal esta asociado con los niveles altos de lipidos, conviene considerar mayor
amplitud en el estudio de éstos para en posteriores estudios establecer una posible
relacion, incluso si es parte del posible espectro de efectos secundarios del Biktarvy.
Debido a que se encontraron valores significativos en relacion con el basal y la
semana 48, se analiz6 la informacién recabada entre las mujeres y hombres de la

poblacién estudiada. Sin embargo, Unicamente se mostraron valores significativos
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en los hombres (p = <0.001) lo que nos indica que los hombres si incrementaron su

valor de IMC durante el tiempo de estudio, tabla 21.

Tabla 21. Descripcion del IMC en las mujeres y hombres de la poblacién estudiada

(comparacion de la medicion basal con semana 48)

n=399
Variable Promedio Mujeres Promedio Hombres
IMC en mujeres | (n=50) D.E. | Valorp | en hombres | (n=349) D.E. | Valor p
(kg/m?) (kg/m?) (n=349) (kg/m?)
Basal 26.82 4.36 25.85 4.38
0.0697 <0.0017
semana 48 27.54 4.24 26.76 4.20

IMC = indice de masa corporal; D.E. = Desviacion estandar; (1) t de Student;

Asi como se observd en los demas parametros antropométricos el IMC de los

hombres, en la semana 48 aument6 su promedio +0.91 Kg/m? en relacién con las

mujeres +0.72 Kg/m?, lo cual de acuerdo con Holanda G. (57), los hombres tienen

a llevar una dieta rica en calorias, consumo de café, consumo de alcohol y también

sedentarismo, lo cual genera sobrepeso y se ve demostrado en el aumento del IMC,

en comparacion con las mujeres. De igual manera en dicho estudio la regresion

logistica confirmo que hay influencia en la edad de los pacientes, se dice que a los

pacientes mayores de 45 afios existe un aumento de riesgo de sobrepeso la cual

se vio reflejada por mas de 36 meses para que apareciera (57).
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De manera general se observd que la presion arterial, sistélica y diastélica no
cambiaron significativamente entre los diferentes puntos de corte por lo cual en esta
ocasion no se realizo el analisis de promedios entre sexos, tabla 22.
Tabla 22. Descripcion de la presién arterial de la poblacion estudiada
(comparacion de la medicion basal, semana 24 y semana 48)

_ _ n=399
Presion arterial :
D.E. (mmHg) Promedio (mmHQ) Valor pt
Sistdlica
Basal 16.23 109
0.001
semana 24 14.45 112
Semana 24 14.45 112
110 0.002
Semana 48 14.68
Basal 16.23 109
110 0.554
Semana 48 14.68
Diastolica
Basal 9.13
70 0.561
semana 24 8.74 70
Semana 24 8.74 70
0.140
Semana 48 9.75 71
Basal 9.13
0 0.50
Semana 48 9.75 72

D.E. = Desviacion estandar; (1) t de Student; PA: Presion arterial

Los pacientes con infeccion VIH podrian presentar un incremento del riesgo
cardiovascular (RCV) no solo relacionado con los factores de riesgo tradicionales
(como la presencia de hipertension arterial), sino con otros factores, tales como: la
inflamacion crénica causada por el VIH, la inmunodeficiencia y la posible accion
directa de ciertos antirretrovirales (58). La prevalencia estimada de HTA en
pacientes con VIH oscila en un rango amplio, de acuerdo con un metaanalisis por
Xu Y et al., del 2017, en el cual establecieron que la prevalencia de HTA para
pacientes VIH positivos fue de 25.2% la cual ascendia a 40.3% en mayores de 50

afios, edad la cual es similar a la de nuestra poblacion. Sin embargo, solo el 7.7%
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de nuestra poblacibn se encontraba en tratamiento farmacologico con
antihipertensivos y se encontraban controlados. Cabe resaltar que dichas cifras
estan por debajo de los valores comunicados a nivel nacional (58,59).

Siguiendo con el andlisis de las variables se analizaron los parametros
hematologicos tomando en cuenta que se realizaron biometrias hematicas
completas en los tres puntos de corte de tiempo (Basal, Semana 24 y Semana 48).
Tabla 23.

Tabla 23. Descripcion de los parametros hematolégicos de la poblacion estudiada

en la medicién basal, semana 24 y semana 48 (n=399)

Parametros Promedio D.E. Max Min
Hb (mg/dL) 15.65 1.88 22.4 7.6
y Hto (%) 46.34 5.16 63.6 26
Z) Plaqg (x10%ulL) 239.67 69.60 688 7
m Leu (x103/mm3) 6.52 2.01 21.4 2.5
Neu (x10%/mm3) 3.50 1.46 14.87 0.92
Linf (x103/mm3) 2.27 1.36 231 0.45
Hb (mg/dL) 15.78 1.67 19.8 7.9
3 Hto (%) 46.71 4.61 59 22.9
< Plag (x10%/uL) 248.40 68.89 486 2
< Leu (x103/mm3) 6.70 1.90 17 2.6
o Neu (x103/mm3) 3.75 2.96 55.3 1.36
Linf (x103/mm3) 2.38 1.87 36.4 0.18
Hb (mg/dL) 15.97 1.55 21 9.1
Hto (%) 47.18 3.97 57.4 30
g Plag (x10%/uL) 255.73 70.85 546 28.5
:ZE Leu (x10%/mm3) 7.01 3.20 59 3.1
= Neu (x103/mm3) 3.69 1.38 | 1233 | 1.28
? Linf (x10%mm?) 2.43 0.84 891 | 0.95

D.E. = Desviacién estandar. Max = Maximo; Min = Minimo: Hb: Hemoglobina; Hto:
Hematocrito; Plaq: Plaquetas; Leu: Leucocitos; Neu: Neutréfilos; Linf: Linfocitos.




Se cuenta con un estudio epidemioldgico previo realizado por De La Serna F, en el
gue se observé una prevalencia de Hipertension arterial la cual se duplica cuando
hay aumento del 10% del hematocrito, dicha informacién sugiere que el hematocrito
elevado es un factor de riesgo independiente que se relaciona con la hipertension
arterial. Sin embargo, no se encontr6 ninguna alteracion en las medias de

hematocrito analizadas en el presente trabajo.

En nuestra investigacion se encontré que ciertos pacientes mostraron anemia, como
se puede observar en la tabla 23 de acuerdo con los 3 valores minimos de
hemoglobina yendo de 7.6 en la semana basal y de 9.1 en la semana 48. La causa
de la anemia en estos pacientes puede ser el resultado de la disfuncion de la medula
Osea por el propio VIH, que durante la infeccidon provoca cambios en la secrecion
de citoquinas, inmunoglobulinas y proteinas de fase aguda, como respuesta del
sistema inmunitario de la célula huésped. En los pacientes con SIDA y que
presentan anemia tienden a presentar una tasa de mortalidad del 59%. Esta tasa
ha demostrado ser muy alta en comparacion por otras causas como la tuberculosis
(26%), sepsis (22%), enfermedad renal inducida por VIH (12%), Sarcoma de Kaposi
(10%), cancer (7%), demencia (7%) y otras enfermedades. Nuestra poblacion
evidencié una tendencia favorable en la hemoglobina ya que con el cambio del
tratamiento y a través del tiempo su sistema hematolégico fue mejorando,

demostrando asi un alza de hasta +1.5 como nivel minimo en la Hemoglobina. (60)
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Se analizaron los parametros hematoldgicos Unicamente de las mujeres, sin

embargo, no se mostré ningn cambio significativo, tabla 24.

Tabla 24. Descripcion de los parametros hematoldgicos en las mujeres de la

poblacion estudiada (comparacion de la medicion basal y semana 48)

Parametros hematoldgicos

BASAL (n=50)

Pla Leu Neu Linf
Hb (mg/dL) | Hto (%) (xlOglcl]JL) (x10¥/mm?) | (x10¥/mm3) | (x103/mm3)
Promedio 15.67 46.27 259.14 6.90 3.73 2.25
D.E. 2.09 5.64 84.76 1.81 1.18 0.72
omos e | 1507+ | 4467+ | 23504+ | 639+ | 339+~ | 204+
16.26 47.88 283.23 7.42 4.06 2.45
SEMANA 48 (n=50)
Pla Leu Neu Linf
Hb (mg/dL) | Hto (%) (xlOglcl]JL) (x10¥mm?) | (x10¥mm3) | (x103mm3)
Promedio | 15.98 47.24 260.02 7.7 3.90 2.46
D.E. 1.68 4.14 78.89 1.60 1.12 0.72
omos | | 1550+ | 46.06+- | 23750+ | 6.71+- | 339+~ | 2.25+
16.46 48.42 282.44 7.62 4.06 2.66
Valor p* 0.163 0.155 0.931 0.306 0.303 0.029

D.E. = Desviacion estandar; Hb: Hemoglobina; Hto: Hematocrito; Plaqg: Plaquetas; Leu:
Leucocitos; Neu: Neutréfilos; Linf: Linfocitos. (*) t de student, respecto al promedio de la

medicion basal.

En el analisis de parametros hematolégicos en los hombres, se observo variacion

en los resultados de los parametros de hemoglobina, hematocrito y plaquetas, sin

embargo, este aumento significativo se encuentra dentro de los parametros de

normalidad, tabla 25.

Tabla 25. Descripcion de los parametros hematoldgicos en los hombres de la

poblacién estudiada (comparacion de la medicion basal y semana 48).

Paradmetros hematologicos

BASAL (n=349)

Pla Leu Neu Linf
Hb (mg/dL) | HIO (%) | 1oom) | (1odimm?) | (xLo¥mm®) | (0mmd)
Promedio |  15.65 46.35 236.88 6.47 3.47 2.27
D.E. 1.85 5.10 255.12 2.03 1.50 1.43
ocooc | 1545+ | 4581+ | 22085+ | 6.25+- | 3.3L+- | 212 +-
15.84 46.89 243.92 6.68 3.63 2.42
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SEMANA 48 (n=349)

Pla Leu Neu Linf
Hb (mg/dL) | Hto (%) (xlOgl?JL) (x103%mm?3) | (x103¥mm3) | (x109mm?)
Promedio 15.97 47.17 255.12 6.99 3.66 2.42
D.E. 1.53 3.95 69.72 3.37 141 1.43
95% IC 15.81 +/- 46.75 +/- | 247.78 +/- 6.63 +/- 3.51 +/- 2.33 +/-
16.13 47.58 262.46 7.34 3.81 2.51
Valor p* <0.001 <0.001 <0.001 0.006 0.026 0.053

D.E. = Desviacion estandar; Hb: Hemoglobina; Hto: Hematocrito; Plag: Plaquetas; Leu:
Leucocitos; Neu: Neutréfilos; Linf: Linfocitos. (*) t de student, respecto al promedio de la
medicion basal.

Se analizaron los pardmetros bioquimicos de la poblacion, fueron tomados

considerados los 3 puntos de corte basal, semana 24 y semana 48. Tabla 26.

Tabla 26. Descripcion de los parametros bioquimicos de la poblacion estudiada en

la medicion basal, semana 24 y semana 48 (n=399).

Parametros Promedio D.E. Max Min
GI (mg/dL) 99.43 25.09 425 63
Ur (mg/dL) 24.65 7.67 56 8.5
Cr (mg/dL) 0.85 0.53 1.6 0.3
CKD-EPI (mL/min/1.73m?) 10650 | 18.11 150 43
Ac. U (mg/dL) 5.5 1.34 10.9 2.5
Col (mg/dL) 37.83 336 18
2 HDL (mg/dL) 38.58 13.49 115 14
) LDL (mg/dL) 87.14 34.20 237 6
s Trig (mg/dL) 12929 | 1039 14
AST (ULL) 37.70 59.47 | 1101 4.7
ALT (UIL) 43.93 01.77 | 1711 8
BT (mg/dL) 0.88 1.37 20.8 0.1
ALP (U/L) 104.06 | 45.63 540 34
DHL (U/L) 15198 | 4521 422 31
Alb (g/L) 4.30 0.58 5.8 0.6
Gl (mg/dL) 10096 | 28.65 425 67
S Ur (mg/dL) 26.50 7.91 56.5 107
< Cr (mg/dL) 0.87 0.18 1.58 15
S | CKD-EPI (mL/min/1.73m?) 10273 | 19.08 139 10
& Ac. U (mg/dL) 5.81 2.89 11.8 2.57
Col (mg/dL) 66O 3725 | 3003 70
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HDL (mg/dL) 41.21 12.34 133.9 14
LDL (mg/dL) 90.15 31.77 208.3 2
Trig (mg/dL) I8N 10641 | 7432 18.9
AST (U/L) 31.19 20.07 182 11
ALT (U/L) 36.94 38.16 595 4.7
BT (mg/dL) 0.68 0.70 5.3 0.0
ALP (U/L) 102.04 48.37 723 31
DHL (U/L) 161.29 46.29 614.1 47
Alb (g/L) 4.44 0.46 5.6 1
Gl (mg/dL) 101.03 27.84 442 70
Ur (mg/dL) 28.08 8.61 86 10.1
Cr (mg/dL) 0.95 0.39 15 0.3
CKD-EPI (mL/min/1.73m?) 101.44 56.53 167 44
Ac. U (mg/dL) 5.86 1.30 9.7 2.3
o Col (mg/dL) II6765 3561 | 2044 73
! HDL (mg/dL) 42.22 11.57 98 0.5
Z LDL (mg/dL) 98.25 64.69 1224 16.2
= Trig (mg/dL) I6684 99.70 | 9888 39.4
@ AST (U/L) 30.82 40.10 768 12.8
ALT (U/L) 35.57 38.93 636.4 4.6
BT (mg/dL) 0.56 0.25 2.4 0.0
ALP (U/L) 104.29 69.57 1115 30
DHL (U/L) 183.76 48.00 540 96
Alb (g/L) 4.60 0.42 6.9 2.2

D.E. = Desviacion estandar; Max = Maximo; Min = Minimo; Gl = Glucosa; Ur = Urea; Cr =
Creatinina; CKD-EPI = Tasa de filtrado glomerular ; Ac. U = Acido Urico; Col = Colesterol;
HDL = Colesterol de Alta Densidad; LDL = Colesterol de Baja Densidad; Trig =
Triglicéridos; AST = Aspartato Aminotransferasa; ALT = Alanina Aminotransferasa; BT =
Bilirrubina Total; ALP = Fosfatasa Alcalina; DHL = Deshidrogenasa Lactica; Alb =
Albumina B = Valores fuera de los valores de referencia; = Valores por
debajo de los valores de referencia

La relevancia clinica de la dislipidemia en el manejo de los pacientes con infeccion
VIH radica en el hecho de que se trata de un factor de riesgo cardiovascular de
primer orden, en parte modificable (61, 62), ademas de ser un potencial efecto

secundario de algunos antirretrovirales.
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Al inicio, cuando se produjo el cambio al Biktarvy ya existia evidencia de
hipertrigliceridemia en algunos pacientes de la poblacién estudiada, sin embargo,
en la semana 48 se observo el aumento de dichas alteraciones en el metabolismo
de los lipidos como Colesterol total y Triglicéridos. Se destaca que la dislipidemia
asociada a la infeccion por VIH se caracteriza por niveles séricos bajos de colesterol
HDL y elevacion de colesterol total, colesterol LDL vy triglicéridos, constituyendo un
perfil lipidico conocido como aterogénico. En un estudio de seguimiento de
pacientes, demostré que tras el seguimiento durante 5 afios de pacientes VIH
positivos en terapia con Inhibidores de Proteasa se observé una incidencia
acumulada de aproximadamente 20% de los nuevos casos de hipercolesterolemia
e hipertrigliceridemia (61, 62).

Se observaron valores maximos de glucemia por arriba de los 424 mg/dL en
pacientes durante los 3 puntos de corte, de acuerdo con la literatura se dice que la
prevalencia de nuevos casos de diabetes oscila entre el 1 y 6% entre los pacientes
VIH positivos tratados con IP, acercandose a la prevalencia estimada en varias
poblaciones. Sin embargo, entre los usuarios de IP, hay una mayor incidencia de
resistencia a la insulina sin desarrollo de diabetes mellitus. Es importante enfatizar
gue la resistencia a la insulina puede estar asociada con la infeccion por VIH en si,
probablemente debido a la accion directa del virus sobre la funcién de las células B

pancreaticas, asi como a los mecanismos de secrecion de insulina (63).

Se analizaron los parametros bioquimicos en la poblacién de mujeres, en dicho
analisis se observé que hubo variaciones en los valores de urea, creatinina,
deshidrogenasa lactica y albumina, sin embargo, Unicamente los parametros que
se encontraban elevados fueron colesterol, triglicéridos y la deshidrogenasa lactica,

los cuales estaban por debajo de los parametros normales, tabla 27.
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Tabla 27. Descripcion de los pardmetros bioguimicos en las mujeres de la poblacion

estudiada (comparacion de la medicion basal y semana 48)

Parametros bioguimicos

BASAL (n=50)

Gl | ur | cr ?EKPEI) AJ' Col | HDL | LDL | Trig | AST | ALT | BT | ALP | DHL | Alb
Pro

97.5 | 24.1 100. 36.6 | 86.2 28.2 | 29.8 92.9 | 144.
migd 3 0 0.84 54 558 0 E 5 3 0.69 6 46 4.31

14.2 24.8 35.3 | 12.4 | 36.8 | 151. | 12.4 | 19.1 22.8 | 36.0
DE | 157|756 | 019 | 200 | 1.22| 333 | 124|308 IbL | 1241 1911 g 75| 2281300 1 g 75

93.4 | 21.9 92.0 149. | 33.0 | 75.7 | 152. | 24.6 | 243 86.4 | 134.
90506 | 7- | 4- | %8| 0- || 41-| 8- | 9- |23-| 7- | 8- |%4®| 6. |22 |*10
ICc | 101. | 26.2 100. 169. | 40.1 | 96.7 | 238. | 31.7 | 35.2 99.4 | 154.

50 | 5 089707 (%9 53| 37| 5 |32 6 | 7 |99 5 | g9 |42

SEMANA 48 (n=50)
CKD | Ac. .

Gl | ur | cr |SS01AS | Col | HDL| LDL | Trig | AST | ALT | BT | ALP | DHL | Alb
Pro

96.1 | 27.4 96.2 40.2 | 915 275 | 31.7 97.8 | 177.

18.9 23.8 28.5 272 | 122. | 18.2 | 33.7 37.7 | 37.6
pE | 137|805 016 | 250 | 120|237 |9 | 212 | 122 [ 1821857 g 19 | STT ST g 57

93.4 | 25.1 88.0 158. | 37.4 | 83.8 | 152. | 22.3 | 22.1 87.1 | 166.
95% | 7- | 5- |87 6- |°®|37-| 4- | 3-|60-|7-|3- %9 0. |8a-|*?
ICc | 101. | 29.7 104, 174. | 43.0 | 99.3 | 222. | 32.7 | 41.3 108. | 188.

59 | 3 |99 744 |99 60| 1 | 0 | 35| 6 | 1 |992] 55 | 21 473
Valo | 0.50 | <0.0 | <0.0 | 0.20 | 0.75 | 0.16 | 0.02 | 0.31 | 0.60 | 0.81 | 0.71 | 0.03 | 0.25 | <0.0 | <0.0
rp | 8 | 05|05 | 3| 3|5 | 1| 0| 7| 3| 4|6 /| 9 |o01]os

D.E. = Desviacion estandar; Max = Maximo; Min = Minimo; Gl = Glucosa; Ur = Urea; Cr = Creatinina; CKD-
EPI = Tasa de filtrado glomerular ; Ac. U = Acido Urico; Col = Colesterol; HDL = Colesterol de Alta Densidad;
LDL = Colesterol de Baja Densidad; Trig = Triglicéridos; AST = Aspartato Aminotransferasa; ALT = Alanina
Aminotransferasa; BT = Bilirrubina Total; ALP = Fosfatasa Alcalina; DHL = Deshidrogenasa Lactica; Alb =

Albumina; [ = Valores fuera de los valores de referencia;

de referencia

= Valores por debajo de los valores

Se observo que las mujeres presentaron algunos cambios significativos en sus
parametros bioquimicos, llamé especialmente la atencion el caso del HDL, el cual
tuvo una tendencia incremental, lo cual habla de potencial proteccién
cardiovascular. Por su parte los valores de triglicéridos se mantuvieron elevados y
sin cambio significativo en el periodo analizado. No seria posible establecer una
asociacion clara con el uso del Biktarvy, sin embargo, si conviene mantener su

monitoreo y reforzar estrategias nutricionales con los pacientes.
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De igual manera se analizaron los pardmetros de la poblacién en hombres, se

obtuvieron resultados significativos en los parametros de Urea, Acido Urea,

Colesteroal,

Colesterol

HDL, Colesterol

Deshidrogenasa Lactica y Albumina, tabla 28.

LDL, Triglicéridos,

Tabla 28. Descripcion de los parametros bioquimicos en los hombres de la

poblacion estudiada (comparacion de la medicion basal y semana 48)

Bilirrubina Total,

Parametros bioguimicos

BASAL (n=349)

CK
Gl | ur | cr | D- AJ' Col | HDL | LDL | Trig | AST | ALT | BT | ALP | DHL | Alb
EPI
Pro
99.7 | 24.7 107. 38.8 | 87.2 30.0 | 45.9 105. | 153.
in;ed o125 | ose | 07 | 553 81 87 201459 001 | 102 | 1551 430
26.2 17.2 38.2 | 13.6 | 33.8 | 126. | 63.3 | 97.7 47.8 | 46.3
D.E. | %57 | 760|057 | 107 | 1.36 | 352 | 130 358 | 130 1035 STT 1y 4 | 4781995 1 055
96.9 | 23.9 105. 157. | 37.4 | 83.7 | 183. | 32.3 | 35.6 100. | 148.
05% | 4- | 2- | 2890 30-]%3%9 30| 3-|0-[30-|9-|6- % 62-]|18-|%
IC | 102. | 255 108. 165. | 40.3 | 90.8 | 209. | 45.7 | 56.2 110. | 157.
47 | 4 |992] g |98 34| 0 | 3 | 84| 2 | 3 |16 g9 | o3 |#36
SEMANA 48 (n=349)
CK Ac
Gl | ur | cr | D- | “S | Col |HDL | LDL | Trig | AST | ALT | BT | ALP | DHL | Ab
EPI
Pro
101. | 28.1 101. 425 | 99.2 31.2 | 36.1 105. | 184,
28.8 58.7 36.5 | 11.7 | 68.3 | 95.8 | 42.3 | 39.6 72.9 | 49.2
DE | “5%| 869|041 | 131|055 | 117105319981 423 13981996 | 7291402 0.43
98.6 | 27.2 95.8 163. | 41.2 | 92.0 | 153. | 26.8 | 31.9 97.5 | 179.
95% | 9- | 6- |99 g |20 197 | 7. | 1. |80-|3-|5-|0%| 3. |18-|%>®
Ic | 104. | 29.0 107. 174. | 43.7 | 106. | 173. | 35.7 | 40.3 112. | 189.
77 | 9 |09 99 604 56| 5 |40 | 97 | 4 | o |960| g9 | ggq | 404
Valo | 0.50 | <0.0 | <0.0 | 0.20 | 0.75 | 0.16 | 0.02 | 0.31 | 0.60 | 0.81 | 0.71 | 0.03 | 0.25 | <0.0 | <0.0
rp | 8 |05|05| 3| 3|5 | 1| 0| 7| 3| 4|6 /| 9 |o1]os

D.E. = Desviacion estandar; Max = Maximo; Min = Minimo; Gl = Glucosa; Ur = Urea; Cr = Creatinina;
- Ac. U = Acido Urico; Col = Colesterol; HDL = Colesterol de Alta

CKD-EPI = Tasa de filtrado glomerular

Densidad; LDL = Colesterol de Baja Densidad; Trig = Triglicéridos; AST = Aspartato Aminotransferasa,
ALT = Alanina Aminotransferasa; BT = Bilirrubina Total; ALP = Fosfatasa Alcalina; DHL = Deshidrogenasa
Lactica; Alb = Albumina; [l = Valores fuera de los valores de referencia;
de los valores de referencia

= Valores por debajo
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En el caso de la poblacion masculina, también se hicieron visibles cambios
significativos en el valor de HDL, el valor incremental también sugerente de cardio
proteccion. Llamo la atencion el descenso también significativo de los valores de
triglicéridos, lo cual podria sugerir que, de preservarse esta tendencia, el cambio a
Biktarvy podria ofrecer cierta seguridad metabdlica en estos pacientes. No obstante,

es claro que se requiere de ampliar el monitoreo de este parametro.

Se analizaron los marcadores de progresion de la infeccion por VIH de los cuales
en la medicion basal el promedio del log de la CV fue de 1.93 lo cual indica una
carga viral de 85 copias/ml, sefalando que algunos pacientes no estaban
indetectables al inicio del estudio, a medida que paso el tiempo la mayor parte de la
poblacién present6 una carga viral <50 copias/mL, esto se observo desde la semana
24. Tabla 29.

Tabla 29. Descripcion de los parametros de control en diferentes temporalidades
(medicion basal, semana 24 y semana 48) n=399

Parametros Promedio D.E. Max Min

<_EI Log CV (copias/mL) 1.93 0.94 6.95 1.33
% CD4 (cel/uL) 520.24 303.58 2431 37
CD8 (cel/uL) 857.06 456.24 3859 48

< Log CV (copias/mL) 1.66 0.25 3.87 1.6
g N CD4 (cel/uL) 589.66 285.53 1712 55
(LH CD8 (cel/uL) 893.50 434.45 3298 117

< Log CV (copias/mL) 1.63 0.18 4.15 1.55
g X CD4 (cel/uL) 695.50 316.37 1838 92
(L}J) CD8 (cel/uL) 995.14 529.34 6364 112

Log CV = logaritmo de carga viral; CD4 = Linfocitos TCD4; CD8 = Linfocitos TCD8

El tratamiento antirretroviral tiene como obijetivo el reducir la replicacion del VIH de
tal modo que se pueda mantener niveles de carga viral indetectable (<50
copias/mL). De acuerdo con Hernandez J, establece que el VIH en un paciente se
considera que estd bien controlado o que el tratamiento esta funcionando
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correctamente cuando llegan a presentar 50 o menos copias/mL (78). Sin embargo,
a medida que iba pasando el tiempo los linfocitos TCD4 y Linfocitos TCD8 iban en
aumento, lo ideal es que para los Linfocitos TCD4 subieran conforme al paso del
tiempo ya que el tener una mayor cantidad de estos genera una mejora en los
pacientes, Noda A., menciona que el que un paciente tenga mas de 500 células
TCD4 suelen tener un sistema inmunitario normal y ademas tienen un menor riesgo
de contraer infecciones oportunistas y aquello que presentan menos de 200 células
TCD4 son aquellas personas que se les diagnostica como pacientes con SIDA e
igual estan mas propensos a infecciones oportunistas (79). Para el caso de los
Linfocitos TCDS8 es lo contrario debido a que son conocidos como la causa de una
inflamacion inmunitaria en el paciente. Un aumento en Linfocitos TCD4 y Linfocitos
TCD8, parece indicar que el organismo del paciente esta funcionando de manera
correcta en la lucha con el virus, de igual manera indica que el régimen antirretroviral
gue tiene el paciente es un medicamento eficaz y seguro (80).

En el caso del andlisis poblacion en mujeres se obtuvieron resultados significativos
(p = <0.001) sobre los Linfocitos TCD4 lo cual nos indica que el paciente mejoro de
manera inmunitaria, tabla 30.

Tabla 30. Descripcion de los parametros de control (carga viral, CD4 y CD8) en
mujeres de la poblacion estudiada (comparacion de la medicion basal y semana
48)

Parametros de control
BASAL (n=50)
Parametros Log CV (copias/mL) CD4 (cel/uL) CD8 (cel/uL)
Promedio 1.96 546.84 869.06
D.E. 1.07 241.64 365.50
95% IC 1.59 -2.33 478.16 — 615.51 764.07 —974.04
SEMANA 48 (n=50)
Parametros Log CV (copias/mL) CD4 (cel/uL) CD8 (cel/uL)
Promedio 1.63 724.04 959.04
D.E. 0.02 295.95 401.65
95% IC 1.58 - 1.67 639.92 — 808.15 | 843.67 —1074.41
Valor p 0.063 <0.001 0.074
Log CV = logaritmo de carga viral; CD4 = Linfocitos TCD4; CD8 = Linfocitos
TCD8; D.E. = Desviacion estandar
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Varios estudios informaron sobre el porcentaje de la supresién viral en pacientes a
los 6 meses de seguimiento, en el cual el 82% de los participantes naive tenian
carga viral <50 copias/ml mientras que el 18% tenian carga viral entre 50 y 200
copias/ml (82). Otro estudio menciona que a las 4 semanas el 33% de la poblacion
tenia supresion virologia (<40 copias/ml), aumentando al 95% a las 8 semanas
posteriores del inicio del tratamiento antirretroviral, sin embargo, a las 24 semanas
de seguimiento de los participantes presento carga viral indetectable (<50
copias/ml) en un 88% de los participantes analizados, mientras que el otro 12%
fracaso debido a que tuvieron una mala adherencia al tratamiento (83).

En el caso de los linfocitos T del cual se obtuvieron valores significativos, dichos
parametros son importantes para conocer la progresion de la enfermedad, en
nuestro estudio se demostré que existio una elevacion en los Linfocitos TCD4, es
primordial conocer dichos parametros de la poblacion antes y durante el tratamiento
antirretroviral. Un estudio menciona que el objetivo del TAR es la restauracion
inmunologica, el cual es observado en el incremento de los niveles de los linfocitos
T CD4, el cual se puede observar desde las primeras semanas del comienzo del
TAR, aunque suele ser lento pero dichos niveles son constantes en el tiempo, sin
embargo, no hay datos que establezcan cual es una respuesta inmunoldgica
adecuada, simplemente varios autores mencionan los valores de referencia del
laboratorio (84).

Los pacientes con tratamiento antirretroviral em ambos sexos y durante el primer
afio deberia de existir un aumento de entre 50 — 100 linfocitos T CD4/mL, pero no
es raro observar una discordancia entre la respuesta inmunoldgica y/o virologica,
existe evidencias en donde los pacientes que mantienen una cifra de linfocitos T
CD4 estable o que llegan a disminuir a pesar de tener una carga viral indetectable
(85).

Al contrario de las mujeres, los hombres obtuvieron valores significativos (p =
<0.001) en los 3 marcadores de progresion, respecto a la carga viral generaron
indetectabilidad en el tiempo de estudio, sus Linfocitos TCD4 aumentaron 1.43%

con respecto que, al inicio del estudio, por otro lado, lo que si causa una desventaja
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es que los Linfocitos TCD8 aumentaron 1.17% con respecto a la medicion basal,

tabla 31.

Tabla 31. Descripcion de los parametros de control (carga viral, CD4 y CD8) en

hombres de la poblacién estudiada (comparacién de la medicion basal y semana

48)

Parametros de control

BASAL (n=349)

Parametros Log CV (copias/mL) CD4 (cel/uL) CDS8 (cel/uL)
Promedio 1.92 516.43 853.75
D.E. 0.93 311.55 468.14
95% IC 1.83-2.02 483.63 —549.23 | 804.39 —903.11
SEMANA 48 (n=50)
Parametros Log CV (copias/mL) CD4 (cel/uL) CDS8 (cel/uL)
Promedio 1.63 691.42 1000.23
D.E. 0.009 319.38 545.20
95% IC 1.61-1.65 657.79 -725.04 | 942.74 - 1057.71
Valor p <0.001 <0.001 <0.001

Log CV = logaritmo de carga viral; CD4 = Linfocitos TCD4; CD8 = Linfocitos

TCDS8; D.E. = Desviacion estandar
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12.Conclusiones

La realizacién del presente trabajo de investigacion permitio verificar los cambios de
diferentes parametros una vez que se modificé o se prescribié por primera vez el
Biktarvy en la poblacion estudiada. Se observé que se mantuvo una supresion
virologica desde la semana 24 el cual fue el segundo punto de corte de la evaluacion
de los pacientes, sin embargo, el 9.27% de pacientes no logré6 mantenerla. En lo
gue respecta al conteo de células CD4 se observl un incremento significativo en la

semana 48.

A partir del andlisis realizado en la presente investigacion, se observé que, dentro
de los parametros hematolégicos, el 13.53% estuvo fuera de los parametros de
referencia, particularmente el valor promedio de la hemoglobina estuvo por debajo
de los valores de normalidad en el 2.76% de la poblacion. En tanto que el valor
promedio de las plaquetas se observo por encima de los valores de referencia en

el 6.77% de la poblacion.

Se observo que, entre los parametros bioquimicos, el valor promedio de la glucosa
estuvo por arriba del valor de referencia en el 12.30% de la poblacién, lo cual podria
vincularse con la presencia de otras comorbilidades presentes en la poblacién como
lo es la diabetes mellitus tipo 2 o bien a un posible efecto secundario. Por otra parte,
el 67.67% de la poblacion presento valores promedios elevados de colesterol total;
el 33.58% de la poblacién tuvo valores promedio incrementados de colesterol HDL;
y se identifico que el 46.11% de la poblacién presento valores promedio fuera del
rango de normalidad en el caso de los triglicéridos. Estos resultados observados en
los lipidos podrian guardar una posible relacion con la naturaleza de la terapia
antirretroviral, sin embargo, es necesario considerar la realizacion de un estudio de

evaluacion de la causalidad para verificar este aspecto.
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14. ANEXOS.

ANEXO 1. FRI (FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS)

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL ‘
HOSPITAL GENERAL REGIONAL CON MEDICINA FAMILIAR NO.1 @
HGR C/MF NO.1 DEL IMSS DE CUERNAVACA, MORELOS IMSS
Cuernavaca, Morelos a de del 2021 |No. de folio:

Seccién 1. Identificaciéon e informacion demogréfica del paciente.

‘l.Edad (afios): IZ.Sexo: 1) Femenino 2) Masculino

Seccion 2. Historia clinica
3.Tempo de infeccion con VIH (afios): 4. Tiempo de uso con Biktarvy (meses):

5.Esquema previo a Biktarvy:

6.Comorbilidades: 1) Diabetes 2) Hipertension 3) Enfermedad renal crénica 4) Enfermedad hepética

crénica

Seccion 3. Parametros de interés |

TO (3-7 meses antes de T1 (3-7 meses posterior T2 (8-12 meses

Tiempos ) ) ) )
Biktarvy) a Biktarvy) posterior a Biktarvy)

11.Parametros antropométricos

1)Peso (Kg)
2)Talla (mts)

12.Parametros hematolégicos

1)Hemoglobina (g/dL)
2)Hematocrito (%)
3)Plaquetas (x10°/L)
4)Leucocitos (x103/L)

5)Neutrdfilos absolutos
(x10%/mm?)
6)Linfocitos absolutos(x103/mm?)

13.Parametros bioquimicos

1)Glucosa (mg/dL)

2)Urea (mg/dL)

3)Creatinina (mg/dL)

4) CKD-EPI (mL/min/1.73m?)
5)A. Urico (mg/dL)

6)Col. Total (mg/dL)

7)HDL (mg/dL)

8)LDL (mg/dL)
9)Triglicéridos (mg/dL)
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10) AST (U/L)

11) ALT (U/L)

12)Bilirrubina Total (mg/dL)

13)Fosfatasa alcalina (U/L)

14) Deshidrogenasa Lactica (U/l)

15)Albumina (g/L)

14.Parametros d

e control

1)Carga Viral
(copias/mL)

2)TCD4 (cel/mm?)

3)%TCD4

ANEXO 2. VALORES DE REFERENCIA

Pardmetros Hematolégicos

Valores de Referencia(40)

Hemoglobina (g/dL)

Hombres: 14 - 17.5
Mujeres: 12.3 - 15.3

Hematocrito (%)

Hombres: 42 — 50
Mujeres: 36 — 45

Plaquetas (x10°/L) 150 — 450
Leucocitos (x103/L) 4.4-113
Neutrdéfilos absolutos (x103/mm3) 1.8-75
Linfocitos absolutos (x103/mm?3) 1.5-45
Parametros bioquimicos Valores de Referencia(13,41,42)
Glucosa (mg/dL) 70-110
Urea (mg/dL) 7-20
Creatinina (mg/dL) <1.2
CKD-EPI (mL/min/1.73m?) 90 - 120
P Hombres: 3.7 - 7
Acido Urico (mg/dL) Mujeres: 2.4 — 5
Col. Total (mg/dL) <200
HDL (mg/dL) >60
LDL (mg/dL) <100 opimo (100-129 cerca al optimo)
Triglicéridos (mg/dL) <150
AST (U/L) 8-45
ALT (U/L) 8-45
Bilirrubina Total (mg/dL) 0.3 — 1.0 mg/100mi
Fosfatasa alcalina (U/L) 44 — 147
DHL ((U/1) 240 - 480
Albumina (g/L) 35-5

Parametros de control

Valores de Referencia(13,42)

Carga Viral (copias/mL)

<50 (Indetectable)

TCD4 (cel/mm?)

500 — 1600

% TCD4

20 - 40%
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