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1.- RESUMEN

Rojas Aguilar R."Mata M. JA?, Alcala M. E®, Incidencia y factores de riesgo asociados a
la disminucién de la tasa de filtracion glomerular en pacientes con infeccion por
VIH/SIDA en el Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN La Raza.

Objetivo: Determinar los factores de riesgo que se asocian en la diminucién de la tasa de
filtracion glomerular en pacientes con infeccion por VIH/SIDA en el Hospital de Infectologia “Dr.

Daniel Méndez Hernandez” CMN La Raza.

Material y métodos: Estudio de cohorte, realizado del 1° de Marzo al 31 de Octubre de 2015
en el Hospital de Infectologia del Centro Médico Nacional “la Raza” del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS). Los criterios de inclusiéon son: diagnostico confirmado de VIH/SIDA por
serologia, mayores de 18 afos de edad, ambos sexos, sin enfermedad psiquiatrica mayor, sin
antecedente de enfermedad renal o en tratamiento sustitutivo y sin enfermedades que
condicionen enfermedad renal. Previo consentimiento informado se aplicé el cuestionario para
variables clinicas, sociodemograficas y bioquimicas. Se calculd la tasa de filtracion glomerular
estimada (TFGe) con CKD-EPI a las semanas 24 y 48 de la terapia antirretroviral (TAR),
considerando caso incidente a TFGe < 90ml/min/1,73 m? o <5 ml/min/1,73 m? El andlisis
estadistico univariado, bivariado con graficas de Kaplan Meier y analisis de riesgos

proporcionales de Cox para variables con significancia estadistica.

Resultados: se analizaron un total de 335 pacientes 316 (94.3%) hombres y 19 (5.7%)
mujeres, con una mediana de edad de 31 afnos (RI:13), se obtuvieron 91 casos incidentes a la
semana 24 con una incidencia acumulada de 27 casos/100 personas-afio y 44 casos/100
personas-afno a las 48 semanas respectivamente, se encontraron factores de riesgo asociados
a la <TFGe: cambio en el esquema TAR RR: 3.46 IC95% (1.20-9.97), Tenofovir RR: 1.83 1C95%
(1.33-2.51), LDL RR: 1.76 1C95% (1.27-2.45), > 100,000 copias ARN RR: 4.24 IC95%(2.81-6.40),
consumir cocaina RR: 1.16 1C9% (1.02-1.33) y Popper RR: 1.25 1C95% (1.11-1.40) con

significancia estadistica (p: < 0.001).

Conclusiones: se determinaron factores de riesgo en poblacién mexicana en donde se podria
incidir para el bienestar en el funcionamiento renal como considerar el cambio en la TAR,

dislipidemias, el consumo de cocaina y de inhalantes (poppers),



2.- MARCO TEORICO

INTRODUCCION.

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) fue descubierto en 1983, es un lentivirus
de la familia retroviridae, que infecta y se replica en los linfocitos T cooperadores
(CD4+), que constituyen una parte esencial del sistema inmunoldgico en los seres
humanos, causante del sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA).Representa un
importante problema de salud publica a nivel mundial,considerado como el virus mas
mortifero de todos los tiempos, cobrando la vida de mas de 38 millones de personas en
el mundo. En 2012 habia 35,3 millones de personas infectadas. 6,300 personas se
infectan al dia a nivel mundial, de las cuales 500 en América latina y el Caribe. Africa
subsahariana, donde uno de cada 20 adultos esta infectado por el VIH, es la regién mas
afectada; el 69% de la poblacion mundial VIH-positiva vive en esta region.La Infeccion
se define por criterios de laboratorio, basados por lo comun en la deteccién de
anticuerpos (Ab) y pruebas viroldgicas. Censida estima que 225 mil personas tienen la
infeccion por VIH, la prevalencia en adultos de 15-49 afos de 0.38% en poblacién
general y de 5% en diferentes grupos de concentracion (hombres que tienen sexo con

hombres). La prevalencia de VIH en el D.F. se estimada del 0.77%.(1)

Actualmente no contamos con un tratamiento definitivo; sin embargo, el curso de la
historia natural de la enfermedad y prondstico esta cambiando radicalmente tras la
introduccion de la terapia antiretroviral (TARV), comportandose como una entidad
cronica con mayor supervivencia y disminucion de la morbilidad por infecciones
oportunistas. Ademas, con el aumento de la longevidad se han incrementado las
enfermedades cronicas como la diabetes mellitus (DM), la hipertension arterial

sistémica (HTA), dislipidemias, enfermedades cardiovasculares y nefropatias. (2)



ENFERMEDAD RENAL EN PACIENTES CON INFECCION VIH/SIDA.

Las enfermedades renales tienen un importante efecto sobre el curso y el pronéstico de
las personas que viven con el VIH. (1,3)Independientemente del grado de
inmunosupresion, puede afectar a diferentes 6rganos y sistemas. Son muchos los datos
gue demuestran que el dano renal en el curso de la infeccién es frecuente, de hasta un
30%, la nefropatia asociada al VIH (NAVIH), insuficiencia renal aguda y la enfermedad
renal crénica (ERC) son complicaciones importantes (3). La lesién renal en el
transcurso de la infeccion condiciona limitaciones terapéuticas, dado que muchos de los
farmacos utilizados para la Terapia antirretroviral y sus profilaxis, se eliminan por via
renal.(2,3) La coinfeccion por el virus de la hepatitis C (VHC), la mayor prevalencia de
alteraciones metabdlicas y la acumulacion de riesgo cardiovascular pueden estar
favoreciendo el desarrollo de ERC en la poblaciéon con VIH. El reconocimiento de que
determinados antiretrovirales producen dafo renal, constituye una preocupacion,
desarrollandose diversas nefropatias glomerulares, vasculares, tubulointersticiales y

obstructivas. Presentandose de forma aguda o crénica. (4)

ENFERMEDAD RENAL CRONICA.

Se define por la disminucion de la tasa de filtracion glomerular (TFG) <60 ml/min/1,73
m2 o de lesién renal (presencia de proteinuria, albuminuria, alteraciones histoldgicas en
la biopsia, en el sedimento urinario o en técnicas de imagen) que persiste durante mas

de tres meses. (1,3,4)

La organizacién internacional Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) ha
establecido una nueva clasificacion pronostica de la ERC basada en los valores de la
TFG y albuminuria. Esta clasificacién contempla una divisién en seis categorias de
riesgo en funcién de la TFG, que se complementan con tres categorias de riesgo segun

el valor del cociente albumina/creatinina en orina. (5)



CLASIFICACION EN GRADOS DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA ©®

Grado de recomendacion: aunque la division en tramos del FG y de la albuminuria es una recomendacion sin grado, la recomendacién de clasificar la

ERC en grados de FG y albuminuria se considera de nivel 1B.

AJC: albuminalcreatinina; ERC: enfermedad renal cronica; FG: filtrado glomerular.

®La causa se establecera segun la presencia o ausencia de una enfermedad sistémica o segln un diagndstico anatomopatolégico observado o
resunto.

EFG, filtrado glomerular, en mi/min/1,73 m?.

°La albuminuria en la tabla se expresa como cociente albumina/creatinina en mg/g en muestra aislada de orina como determinacién maés

recomendada; las equivalencias en mg/mmol son A1 < 3, A2 3-30 y A3 > 30, y en albuminuria en orina de 24 horas son A1 < 30, A2 30-300 y A3 > 300

mg/24 horas.

“Esta categoria incluye el sindrome nefrético en el que la albuminuria suele ser > 2200 mg/g (> 220 mg/mmol o > 2200 mg/24 horas).

Con respecto a la clasificacion previa de la ERC 1,2,6,7, se conserva como definitorio el umbral de FG de 60 ml/min/1,73 m2, y el grado 3 se subdivide

en G3a y G3b, segun el FG esté entre 59 y 45 o entre 44 y 30 ml/min/1,73 m2, respectivamente. Ademas, se debera categorizar la albuminuria en

cualquier grado de FG. También se recomienda sustituir el término «microalbuminuria» por el de albuminuria moderadamente elevada. Se clasificara la

albuminuria como A1, A2 o A3, segun el cociente albUmina/creatinina en una muestra aislada de orina sea < 30, 30-300 o > 300 mg/g. La reafirmacion

de considerar un FG < 60 ml/min/1,73 m2 como definicién de ERC ha sido objeto de debate, particularmente en sujetos de edad avanzada, dada la

reduccion del FG asociada a la edad. Este limite se basa en los resultados del metaanalisis del CKD Prognosis Consortium 15-17. Este estudio

demostré la asociacion de un FG < 60 ml/min/1,73 m2 con los riesgos de mortalidad total, de mortalidad cardiovascular, de progresion de la ERC, de

llegada a ERC grado 5 y de fracaso renal agudo tanto en poblacién general como en grupos de riesgo cardiovascular elevado. Ademas, el riesgo de

nefrotoxicidad por farmacos y de complicaciones metabodlicas y endocrinolégicas aumenta exponencialmente con un FG < 60 ml/min/1,73 m2.

La estadificacion permite obtener un prondstico del paciente con ERC en situaciones
de riesgo moderado, alto o muy alto con respecto al riesgo basal o de referencia de

sujetos sin criterios analiticos de ERC (TFG >60 ml/min/1,73 m2 y albuminuria <30
mg/g). (5)



PRONOSTICO DE LA ENFERMEDAD RENAL SEGUN LA TFGe Y ALBUMINURIA ©)

Albuminurnia
KDIGO 2012 Lategonas, descnpoon y'ranqm
A A2 Al

Namal & Modaradamento Granementa

fgeramentu “rsada wwala
Flluradeo glommwrular whewade
Categangs, descrpodn y rangos Imbmind1,73 m')

< 30 myy* 30300 mghy* > 300 g’y

Gl Normal o afeyado > 30
G2 Ligcraments dsminada &0-8%
Gla mer:;v o moderadymente dyminuds 4559
G3ib Modetadi & granernente deusiiuido 20-44
Gd Gravemente disirudo 15-29
GE Falo ranal <15

Riesgo de complicaciones especificas de la enfermedad renal, riesgo de progresion y riesgo cardiovascular: verde,
riesgo de referencia, no hay enfermedad renal si no existen otros marcadores definitorios; amarillo, riesgo moderado;
naranja, riesgo alto; rojo, riesgo muy alto. KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes. ®La albuminuria se
expresa como cociente albumina/creatinina.



TIPOS DE PATOLOGIAS RENALES EN LOS PACIENTES CON VIH/SIDA &9

1. Glomerulonefritis asociadas al VIH (segmentaria y focal, forma colapsante)
2. Glomerulonefritis no asociadas directamente a VIH

-- Hepatitis relacionadas con los virus de la hepatitis By C

-- Glomerulonefritis por inmunocomplejos

-- Nefropatia por IgA

-- Glomerulonefritis membranoproliferativa

3. Microangiopatia trombética

4. Fracaso renal agudo

-- Infeccion

-- Deplecion de volumen

-- Hipotension

-- Sepsis

5. Nefropatia por farmacos

-- Nefrotoxicidad por antirretrovirales (tenofovir, atazanavir, lopinavir)

-- Nefrotoxicidad por otros farmacos: pentamidina, foscarnet, antiinflamatorios no
esteroideos, cidofovir, aminoglucdsidos, trimetoprima-sulfametoxazol

-- Nefritis intersticial aguda por farmacos

6. Obstruccién intratubular por precipitacion por cristales (con o sin formacion de
calculos)

-- Sulfadiacina, aciclovir i.v.

-- atazanavir

7. Toxicidad tubular (sindrome de Fanconi completo o incompleto)

8. Factores de riesgo cardiovascular

-- Hipertensién arterial

-- Diabetes mellitus

i.v.: intravenoso; IgA: inmunoglobulina A; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana
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NEFROPATIA ASOCIADA CON EL VIH/SIDA (NAVIH)

Es la causa mas comun de dafo renal en personas con infeccion por VIH, es una forma
agresiva de glomeruloesclerosis focal y segmentaria colapsante con alteraciones
tubulares e intersticiales. Fue descrita por primera vez en pacientes afroamericanos e
inmigrantes haitianos, lo que sugeria una fuerte asociacion genética. (7) Afecta
predominantemente a los pacientes de raza negra, que tienen un riesgo de desarrollar
esta complicacion 18 veces mayor al de raza blanca. Se manifiesta por proteinuria
intensa, hematuria y edema, sin hipertension arterial y con rapida progresion a la

enfermedad renal crénica terminal (ERCT). (7,8)

Esta susceptibilidad genética recientemente fue vinculada con polimorfismos en el
cromosoma 22 en individuos de ascendencia africana. La asociacion con infeccién por
VIH en estadios avanzados y evidencia en ratones transgénicos sugieren que el virus
infecta directamente al rifidn y que una expresion especifica de genes del VIH induce

vias celulares en el huésped que son responsables de la patogénesis de la nefropatia.

(8)

La glomerulonefritis focal colapsante ocurre en un 2-10% de los pacientes portadores
del VIH. Apareciendo en mas del 60% de las biopsias renales realizadas. La presencia
de proteinuria y/o el deterioro de la funcién renal se asocian con un incremento en la
morbilidad y mortalidad. El tratamiento de la NAVIH no esta establecido y la mayoria de
los pacientes precisan tratamiento sustitutivo renal pocos meses después del inicio del

sindrome nefrético. (9, 10)

Antes de la terapia antirretroviral, la nefropatia asociada al VIH se caracterizaba por
progresion rapida. Los antiretrovirales han cambiado la historia natural de Ia
enfermedad, incrementando la importancia del diagnéstico oportuno de ERC e inicio
del tratamiento. Existe evidencia de un papel directo por el VIH en el desarrollo de la
NAVIH. La célula diana en el desarrollo de las lesiones es probablemente el epitelio
glomerular y tubular. Peculiares caracteristicas histopatolégicas de la nefropatia son el
aumento de la proliferacion y la pérdida de marcadores de diferenciacion de los

11



podocitos. En el 55-60% tendran en realidad lesiones de NAVIH, los restantes tendran

otras alteraciones glomerulares y/o tubulo-intersticiales. (8, 10,11).

Se ha demostrado que por cada 10 ml/min/1,73 m2 de disminucién de la TFG, hay un
aumento del 20% en las probabilidades de un evento cardiovascular. Las repercusiones
financieras y psicosociales de la gestion de los pacientes en dialisis no se pueden

despreciar. (11)
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EPIDEMIOLOGIA

La incidencia acumulada de ERC en pacientes con infeccién por VIH/SIDA a nivel
global es de 5,9 casos por 100 pacientes/afio y una prevalencia que oscila entre 2.4-
17% a nivel mundial; Son dificiles de determinar y varian en funcién del tipo de estudio,
de la region geografica de procedencia y de los criterios utilizados para definir el dafo
renal. (12)

La enfermedad renal es considerada la cuarta causa de muerte no relacionada con
SIDA en este grupo de pacientes. Entre 1999 y 2003, mas de 4.000 nuevos casos de
ERCT se atribuyeron al VIH/SIDA en EUA, mas del 90% individuos de raza negra. Con
el aumento en la prevalencia de los infectados y aumento en la supervivencia, se
espera que la frecuencia de la ERCT relacionada con el VIH aumente

considerablemente en los préximos afios. (13)

En EUA durante el periodo 1995-2000, el numero de personas con infecciéon por VIH
con ERCT ha incrementado un 57%, lo cual ha condicionado un aumento de la
mortalidad por esta causa (del 6,3% en 1987 al 9,1% en 1999). La prevalencia estimada

de infectados en programas de dialisis es de 1%. (13, 14,15)

Durante la pasada década en EUA desarrollaban enfermedad renal terminal con
terapia sustitutiva renal de aproximadamente un 20% anual. La glomeruloesclerosis
focal y segmentaria entre 1 y 23%, con una mortalidad que supera el 30%, un afo

después de iniciar el tratamiento de dialisis. (15)

La prevalencia de proteinuria se ha estimado del 5 al 52%. La mayor parte de ellos con

proteinuria de bajo grado (100-500 mg proteinas/g creatinina). (16)
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PATOGENESIS.

La presencia de ARN del VIH en las células endoteliales hace sospechar que ésta
pueda ser su via de entrada. Una vez aqui, afecta a la nefrona y a sus diferentes
componentes. Por otro lado, el rifidon es también un reservorio del VIH. Este se
encuentra incluso en aquellos pacientes con carga viral indetectable sometidos a TAR.
(10,17)

La presencia de lesiones renales no sélo se debe a causas directas provocadas por el
virus, sino que en ocasiones hay factores asociados al consumo de téxicos (heroina y
cocaina) y las sustancias con las que éstas se mezclan pueden provocar dafo
(nefropatia por heroina o rabdomidlisis secundaria al consumo de cocaina). El
antecedente de adiccion a drogas por via parenteral facilita la existencia de
coinfecciones por el virus de la hepatitis B (VHB) y/o C (VHC), que también son causa
de nefropatia y que agravan el prondstico. También deben tenerse en cuenta otros
factores que contribuyen al dafio renal como consecuencia de las diferentes infecciones
oportunistas que sufren los pacientes (tuberculosis, infecciones por citomegalovirus,
etc.) y de los diferentes farmacos que utilizamos para el control de las mismas
(ganciclovir). Los fendmenos de reconstitucion inmunoldgica posteriores al inicio del
TAR también pueden afectar al sistema renal. A diferencia de otras nefropatias, estos
pacientes presentan un sindrome nefrético que lleva a una insuficiencia renal crénica

terminal en menos de un ano. (13, 17,18)
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DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD RENAL EN PACIENTES CON VIH/SIDA.

La cronicidad se verificara de forma retrospectiva, revisando el historial clinico, o bien
de forma prospectiva cuando no existan determinaciones analiticas previas. Ademas,
se evalua la historia familiar de la enfermedad, la toma mantenida de farmacos
nefrotoxicos, los factores ambientales (contacto con metales como el plomo o el
mercurio) y las pruebas de imagen. La evaluacion de eTFG se lleva a cabo mediante la
determinacién de la creatinina sérica y ecuaciones de estimacion. Las guias
internacionales recomiendan para estimar el filtrado glomerular a la formula CKD-EPI
(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) de 2009. La estimacion mediante
férmulas basadas en la creatinina sérica puede tener menos exactitud en determinadas
circunstancias, como en individuos que siguen dietas especiales (vegetariana estricta o
hiperproteica), con alteraciones importantes en la masa muscular (amputaciones,
enfermedades con pérdida de masa muscular), con indices de masa corporal extremos
(< 19 kg/m2 o > 35 kg/m2) o en el embarazo. En estas circunstancias y en
determinadas situaciones se sugiere la determinacion de la cistatina C o una evaluacion
del aclaramiento de creatinina previa recoleccion de orina de un periodo de tiempo
determinado. Ademas, en situaciones de retencidon hidrosalina grave (cirrosis con
descompensacion y ascitis, insuficiencia cardiaca congestiva, hipotiroidismo avanzado),

al igual que en cualquier situacion grave con inestabilidad hemodinamica. (5,19, 21)

La albuminuria se evalua en una muestra aislada de orina de primera hora de la
manana mediante la determinacién del cociente albumina/creatinina. En caso de grados
avanzados de albuminuria, el cociente ofrece una mejor aproximacion a la proteinuria.
El hallazgo de un cociente = 30 mg/dl se confirmara en una segunda muestra. La
determinacién en orina de 24 horas, se reservara para casos especiales en los que se
considere necesaria una estimacibn mas precisa. El término clasico de
microalbuminuria deberia ser abandonado, en todo caso, la albuminuria debera
considerarse como tal en ausencia de factores que puedan aumentarla
circunstancialmente, como infecciones urinarias, ejercicio fisico, fiebre o insuficiencia
cardiaca. (21,22)
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El diagndstico temprano de la lesion renal es dificil, dado que suele ser asintomatica. El
compromiso tubulointersticial produce una nefropatia perdedora de sodio, lo que evita la
aparicion de edemas a pesar de la intensa proteinuria. El reconocimiento oportuno de
alteraciones en el funcionamiento renal, facilita el diagndstico y el tratamiento de las
causas reversibles, la anticipacién de complicaciones y la preparacion para la terapia de
sustitucién renal o el trasplante en pacientes con enfermedad progresiva. La proteinuria
persistente es el principal marcador de dafio glomerular y debe utilizarse para el
diagnostico temprano de la NAVIH. (5, 10, 22)

La ERC en estadio =3 en la clasificacion de KDIGO ha demostrado ser un importante
factor de riesgo cardiovascular en la poblacion general. Diferentes guias
latinoamericanas establecen hacer tamizaje en individuos que tienen un alto riesgo de
desarrollar ERC. La creatinina sérica por si sola no indica el nivel de funcién renal. Es
por ello que se utilizan formulas para estimar la filtracion glomerular o el aclaramiento
de creatinina a partir de la creatinina sérica siempre y cuando esta sea estable. En
guias internacionales para fines de tamizaje en poblacién general se ha utilizado la
medicién de albuminuria (no proteinuria total), debido a que mejora la sensibilidad,
calidad y consistencia para la deteccién temprana y manejo de la enfermedad renal.
(21, 22,23).
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LA CONCENTRACION SERICA DE CREATININA Y LA ESTIMACION DEL
FILTRADO GLOMERULAR.

La concentracién sérica de creatinina es la magnitud biolégica mas utilizada para la
valoracion de la funcién renal; Sin embargo, presenta una importante variabilidad
biologica interindividual debida, principalmente, a diferencias en la edad, el sexo y la
masa muscular que limita la utilidad de los valores de referencia poblacionales en la
deteccidén precoz de alteraciones de la funcion renal. Las ecuaciones de TFGe que
incluye la concentracion sérica de creatinina, otras variables como la edad, el sexo y el
grupo racial se considera, en la actualidad, la mejor forma de evaluar la funcién renal en
los pacientes con infecciéon por el VIH, mediante la ecuacion CKD-EPI la cual ha
mostrado su superioridad frente a otras ecuaciones basadas en la concentracién sérica
de creatinina MDRD (Modification of Diet in Renal Disease), la cistatina C o en la
combinaciéon de ambas. (5,24) Esto puede ser de gran interés ya que en algunos casos
es posible que se requiera un ajuste de farmacos entre 60 y 90 ml/min/1,73 m2,
situacion que no era posible con MDRD. La ecuacién CKD-EPI, para métodos de
creatinina estandarizados, esta reemplazando a MDRD-IDMS. La ecuacion de
Cockcroft-Gault, clasicamente utilizada para el ajuste de dosis de farmacos, no puede
ser expresada para los métodos actuales de medida de creatinina, por lo que no
deberia emplearse. La medida de la concentracion sérica de cistatina C se ha
propuesto como un marcador util para valorar la funcién renal, ya que su concentracion
es independiente de la masa muscular, es filtrada por el glomérulo y completamente

reabsorbida por el tubulo renal. (5,25,26)

En individuos con infeccion por el VIH, la concentracion sérica de creatinina y por
consiguiente el valor de la eTFG pueden verse afectados por factores que pueden
presentar descensos en la concentracion sérica de creatinina, con la consiguiente
sobrestimacion del valor del eTFG. Asimismo, existen determinados farmacos que
pueden provocar una elevacion de la concentracién de creatinina por inhibicion de su

secrecion activa tubular (24, 26).
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ECUACION CKD-EPI. ?®

En 2009 se presentd una nueva ecuacion para estimacion del FG, descrita por la
ChronicKidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI). Los autores
desarrollaronesta nueva ecuacion combinando datos de 8.254 pacientes con FG
medido en 10 estudiosobservacionales, como una mejor alternativa a los test de
screening habituales enpacientes con funcién renal relativamente bien preservada. La
idea era encontrar unaecuacién que estimase el FG a partir de la creatinina con igual
precision que el MDRDpara FG < 60 ml/min/1.73m2 y con mayor exactitud para FG >

60 ml/min/1.73 m2. Laférmula es:

Raza blanca y otras:
Mujeres

Creatinina sérica < 0,7 mg/dl FGe = 144 x (creatinina/0,7)-0,329 x (0,993) edad
Creatinina sérica > 0,7 mg/dl FGe = 144 x (creatinina/0,7)-1,209 x (0,993) edad
Varones

Creatinina sérica < 0,9 mg/dl FGe = 141 x (creatinina/0,9)-0,411 x (0,993) edad
Creatinina sérica > 0,9 mg/dl FGe = 141 x (creatinina/0,9)-1,209 x (0,993) edad

Raza negra:
Mujeres

Creatinina sérica < 0,7 mg/dl FGe = 166 x (creatinina/0,7)-0,329 x (0,993) edad
Creatinina sérica > 0,7 mg/dl FGe = 166 x (creatinina/0,7)-1,209 x (0,993) edad
Varones

Creatinina sérica < 0,9 mg/dl FGe = 163 x (creatinina/0,9)-0,411 x (0,993) edad
Creatinina sérica > 0,9 mg/dl FGe = 163 x (creatinina/0,9)-1,209 x (0,993) edad
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FACTORES DE RIESGO PARA ENFERMEDAD RENAL EN VIH/SIDA" 7%

Principales factores de riesgo para el desarrollo de HIVAN
Factores demograficos

-- Edad avanzada

-- Raza negra

-- Peso corporal bajo

Factores asociados con la infeccion por el VIH

-- Replicacion viral

-- Cifra nadir de linfocitos CD4+ <200 células/ul

-- Diagndstico previo de SIDA por eventos clinicos de categoria C
Enfermedades concomitantes

-- Hipertension arterial

-- Diabetes mellitus

-- Hepatitis crénica por VHC o VHB

Uso de farmacos potencialmente nefrotoxicos

-- Antirretrovirales: tenofovir, atazanavir

-- Oftros: antiinflamatorios no esteroideos, aminoglucdsidos, anfotericina B, cidofovir,

cotrimoxazol, sulfadiazina, aciclovir, foscarnet

VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.
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FACTORES ASOCIADOS CON LA PROGRESION DE LA ERC %293

No modificables

-- Nefropatia de base

-- Factores raciales y poblacionales

-- Edad

-- Historia familiar

Modificables

Intervenciones terapéuticas de las que existe evidencia de que frenan la progresion de
la ERC:

-- Control estricto de la PA (<130/80 mmHg)

-- Administracion de IECA o ARA I

-- Control de la proteinuria

-- Control de la glucemia en diabéticos

-- Hipolipemiantes

-- Dieta hipoprotéica

-- Tratamiento eficaz de la hepatitis C (respuesta viral sostenida)

Comorbilidad que puede favorecer la progresiéon de la ERC:

-- Tabaquismo

-- Obesidad

-- Hipertension arterial

-- Hipotension (PA <100 mmHg de sistdlica)

-- Episodios de deplecién de volumen (vomitos-diarrea, diuréticos)
-- Insuficiencia cardiaca bajo gasto

-- Infecciones (sepsis)

-- Obstruccién del tracto urinario

-- Pielonefritis aguda

-- Arteriosclerosis (nefropatia isquémica)

-- Hepatitis cronica C
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latrogenia (factores que pueden precipitar la evolucién a estadios mas avanzados
de la ERC):

-- Deplecion de volumen

-- Uso de contraste intravenoso. Realizar profilaxis (pre y poshidratacion con salino)

-- AINE, incluidos los inhibidores de la ciclooxigenasa tipo 2

-- Nefrotoxicos (ajustar farmacos a TFGe)

-- IECA-ARA 11 (control excesivo de la PA-hipovolemia — | TFG e hiperpotasemia)

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; ARA IlI: antagonistas del receptor de la angiotensina Il; ERC: enfermedad

renal cronica; FG: filtrado glomerular; FGe: filtrado glomerular estimado; IECA: inhibidores de la enzima convertidora

de la angiotensina; PA: tension arterial.
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3.- ANTECEDENTES

La Incidencia a nivel mundial de ERC en pacientes infectados por VIH/SIDA es de 5.9
casos 5,9 casos por 100 pacientes/ano. Estudios transversales estiman la prevalencia
de ERC para Estados Unidos de América y Europa en infectados con VIH, es de 2.4 a
17.4% en personas menores de 40 afios de edad, comparado con 2.3% para personas
de edad entre 40-59 afios de la poblacién en general en EUA a través de la cohorte
NHANES. (5,10,32) En una revision sistematica y meta-analisis en poblacion Infectada
por VIH, se concluyd que el riesgo de padecer enfermedad renal es 3.87 en este grupo
de pacientes comparado con la poblacién general. (32) Datos recientes sugieren que la
frecuencia de nefropatia en poblaciones africanas es similar a la observada en los
afroamericanos. En Sudéafrica, el 7% de los infectados con VIH sin molestias clinicas de
enfermedad renal, se identificd que tenian proteinuria, mientras que la proteinuria fue de
21% en los pacientes sin terapia antirretroviral en Uganda. Mas del 40% de los
pacientes de Uganda tenia un aclaramiento de creatinina estimado <50 ml/min. En

Nigeria el 38% de los infectados tenia cierta evidencia de enfermedad renal (33).

En 1984 se publicaron los primeros articulos que describieron la NAVIH, los médicos de
un hospital de la ciudad de Nueva York describen una forma agresiva de la enfermedad
renal que afecta a 12% de sus pacientes con SIDA. La progresion a enfermedad renal
terminal era casi universal, y todos los pacientes afectados eran inmigrantes haitianos
americanos o africano. (34) En los ultimos afios, diversos estudios de cohortes han
puesto en relieve la importancia de las enfermedades renales como causa de

morbilidad y mortalidad en los pacientes con infeccion por VIH. (5,34,35)

Un gran estudio longitudinal de EuroSIDA en pacientes con infeccién por VIH se
encontré una frecuencia de ERC 4%. ERC y la disminucién de la funcion renal se han
reportado en asociacion con la edad avanzada, el sexo femenino, VHB, VHC, DM2,
HAS vy la exposicion TARV.(34). Una cohorte suiza reportado una disminucién de la
filtracion glomerular con la exposicion a los antirretrovirales y las exposiciones de
tenofovir y atazanavir se han asociado con un mayor riesgo de ERC en el estudio
EuroSIDA (35). De igual manera en poblacion asiatica el uso de tenofoviry atazanavir
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potenciado con ritonavir son predictores independientes de insuficiencia renal crénica
en este grupo de personas. (36) Ademas, un estudio de cohorte retrospectivo en seis
centros médicos en los EUA reveld que el 53% de los pacientes con VIH que se
sometieron a una biopsia de rindn tuvo un diagnéstico de NAVIH. Segun los datos de
los certificados de defuncion realizados en 1999 en Estados Unidos de Norteamérica, la
enfermedad renal ocup6 la cuarta causa de muerte entre los pacientes infectados. En
una serie de autopsias realizadas en el periodo 1985-1993, el 59% presentaba algun

tipo de lesién renal (37).

Luca et al., describi6 el impacto de la raza negra en la epidemiologia de la enfermedad
renal en la cohorte de la clinica Johns Hopkins. Los resultados de su estudio son
consistentes con los que se derivan del estudio de la cohorte de veteranos que sugieren
que la carga desproporcionada de la ERC en afroamericanos se debe principalmente a
la mas rapida progresion. Aunque la incidencia se incrementd ligeramente en los
participantes afroamericanos en comparacién con los participantes blancos, el riesgo de

progresion fue 18 veces mayor (39).

En un estudio realizado en Sudafrica, el 7% de los pacientes con VIH sin enfermedad
renal clinica se descubri6 que tenian proteinuria, mientras que la proteinuria se
identifico en el 21% de los pacientes sin terapia antirretroviral previo en Uganda (40).
Mas del 40% en el estudio de Uganda tenia un aclaramiento de creatinina estimado <50
ml/min, otros hallazgos similares fueron reportados en un pequefo estudio de Nigeria,
donde la mediana de creatinina fue <60 ml/min. En una cohorte de Nigeria mas grande,
38% de los pacientes tenia cierta evidencia de enfermedad renal, definida por la

presencia de proteinuria y/o niveles elevados de creatinina sérica (41).

En una cohorte de 940 pacientes infectados con VIH, seguimiento a 6 meses del inicio
TARV se reportd que la media en la disminucion de la TFGe para tenofovir fue de
menos de 2.9ml/min/1.73m2 cuando se agregaba lopinavir/r, y -7.6 ml/min/1.73m2SC

cuando se agregaba atazanavir/ritonavir. (42).

Mientras que en una revision sistematica y meta-analisis, se concluyd que el riesgo de

padecer enfermedad renal es 3.87 veces mayor comparado con la poblaciéon general.
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La reduccidn de la filtracién por afio es de 0.3ml/min/1.73m? SC en pacientes sin
proteinuria o comorbilidades. En pacientes con comorbilidades o proteinuria, la
reduccion en la filtracion glomerular puede duplicarse o triplicarse. Se presenta cuando

existe un descenso de mas de 5 mi/min/1.73 m2 SC por afio.

Una cohorte retrospectiva que incluyo 22,156 pacientes con infeccidn, en pacientes sin
experiencia a tratamiento antirretroviral se observd asociacion significativa (p<0.05) de
los siguientes factores de riesgo con el desarrollo de enfermedad renal: CD4+ < 200
cels/mm3, ARN-VIH >4000 copias/ml, coinfecciones por VHC y VHB, DM2, HAS,
historia familiar de ERC, edad >55 afos, ingesta de farmacos nefrotoxicos, raza negra y
el género femenino y se observé un mayor riesgo de progresion del deterioro de la
funcién renal con cifras de proteinuria > 300-1000 mg (p<0.05). Otra cohorte que
incluy6 a 6,843 pacientes se encontré que la exposicion acumulada a tenofovir,
indinavir, atazanavir, y lopinavir (estos tres ultimos combinados con ritonavir), se han
asociado a una mayor incidencia de ERC (p<0.001). En un estudio transversal que
incluy6 1,210 pacientes con VIH/SIDA se observo que en el 50.7%, la proteinuria es de

origen aparentemente tubular y 49.3% de origen glomerular (43,44,45).
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4.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La transicion epidemiologica del comportamiento del VIH/SIDA y la enfermedad renal
croénica representan un problema de salud publica a nivel mundial, que durante 1995-
2000, el numero de pacientes ha incrementado un 57%. El dafio renal es relativamente
frecuente en el curso de la infeccidn, aunque existe una gran variabilidad en su
prevalencia oscilado entre 2.4- 17% en los estudios a nivel mundial segun las diferentes
areas geograficas, determinada por factores étnicos, socioecondémicos y por la
epidemiologia del VIH (edad, sexo, conducta de riesgo), Lo que ha condicionado un
aumento en los costos en atencidon médica y de la mortalidad en paises desarrollados.
La terapia antirretroviral mejoro radicalmente el prondstico y la supervivencia de los
pacientes con infeccion por el VIH/SIDA, con disminucién de las infecciones
oportunistas y otras enfermedades asociadas. Esta situacién permite el desarrollo de
enfermedades que en décadas previas se consideraron menos relevantes como la

enfermedad cardiovascular y la enfermedad renal crénica.

En la mayoria de los estudios, las personas que viven con el VIH/SIDA presentaban un
deterioro leve del funcionamiento renal en estadios subclinicos, cobrando relevancia la
necesidad de mecanismos para la deteccion temprana. El descenso del filtrado
glomerular obliga ajustar las dosis de muchos farmacos antirretrovirales y de otros

medicamentos necesarios para el tratamiento de las comorbilidades asociadas.

Actualmente no contamos con estudios en poblacidn mexicana, para dimensionar la
magnitud del problema, planteandose discrepancias en la incidencia y en los factores
de riesgo implicados en el desarrollo de la enfermedad renal, entre los que pueden
incluirse los propios antirretrovirales. Las condiciones bioldgicas, nutricionales,
sociodemograficas, y de tratamiento son distintas a otros grupos de poblacion
estudiados. Siendo indispensable una valoracion por la condicion que en estadios

iniciales, podriamos recuperar en su totalidad el funcionamiento renal.

Es en este contexto, emergio la necesidad de contar con una investigacion al respecto

surgiendo la siguiente pregunta de investigacion:
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PREGUNTAS DE INVESTIGACION

¢, Cuales son los factores asociados a la disminucion de la tasa de filtracion glomerular
en pacientes con infeccion por VIH/SIDA durante las primeras 48 semanas de la terapia
antirretroviral en el Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN La

Raza?

¢ Cual es la Incidencia en la disminucion de la tasa de filtracion glomerular en pacientes
con infeccion por VIH/SIDA durante las primeras 48 semanas de tratamiento
antirretroviral en el Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN La

Raza?
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5.- JUSTIFICACION

De acuerdo al registro nacional de casos de VIH/SIDA con actualizacion en junio de
2013 en nuestro pais se estima un total de 179,478 casos de pacientes con infeccion
por VIH, con una prevalencia en poblacion de 15-49 afios de 0.24%. La tasa de
mortalidad ha disminuido de manera considerable desde la terapia antirretroviral.
Debido al aumento en la sobrevida de los pacientes, ahora se han observado efectos a
largo plazo de los diferentes esquemas de antirretrovirales como son: hepatotoxicidad,
dislipidemias, mielosupresion, resistencia a la insulina, nefrotoxicidad, osteopenia y

osteoporosis, asi como hipertensién y aumento en riesgo cardiovascular.

Actualmente la enfermedad renal es una causa importante de morbilidad y mortalidad
en los pacientes con infeccion por VIH/SIDA. La evaluacion del funcionamiento renal
ayudara a la identificacion de las etapas subclinicas. El reconocimiento temprano de
alteraciones en la funcién renal, permitira realizar el diagndstico oportuno y se otorgara
el tratamiento a las causas reversibles, la anticipacion de complicaciones, y la

valoracion por médicos nefrélogos en caso necesario.

En un futuro la enfermedad renal crénica representara un problema para los infectados
y de alto costo para nuestro pais, por tal motivo los programas nacionales de salud y los
lideres en salud publica deben de considerar esta complicacion en el contexto de la
epidemia del VIH para mejorar la atencion integral de la poblacion con infeccién por VIH
en el IMSS. Se necesitan estudios para medir la velocidad de ocurrencia de la
disminucién de la filtracion glomerular en los mexicanos y asi modificar las estrategias
en la toma de decisiones en relacion a medidas preventivas para evitar el desarrollo a

estadios mas avanzados e irreversibles.
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6.- OBJETIVO GENERAL

Determinar los riesgo que se asocian en la diminucion de la tasa de filtracion glomerular
en pacientes con infeccion por VIH/SIDA en el Hospital de Infectologia “Dr. Daniel
Méndez Hernandez” CMN La Raza.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Medir la Incidencia de diminucion de la tasa de filtraciéon glomerular estimada en
pacientes con infeccion por VIH/SIDA en el Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez
Hernandez” CMN LA RAZA.

2.- Describir el comportamiento epidemioldgico de la disminucion de la tasa de filtracidon
glomerular en pacientes con infeccién por VIH/SIDA en el hospital de infectologia “Dr.
Daniel Méndez Hernandez” CMN LA RAZA.

2.-Determinar la asociacién de la disminuciéon de la tasa de filtracion glomerular
estimada con la edad y sexo en pacientes con infeccion por VIH/SIDA en el hospital de
infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN LA RAZA.

3.- Determinar la asociacion de la disminucion de la tasa de filtracion glomerular
estimada con las caracteristicas sociodemograficas (nivel socioeconémico, escolaridad
y ocupacion )en pacientes con infeccion por VIH/SIDA en el hospital de infectologia “Dr.
Daniel Méndez Hernandez” CMN LA RAZA.

4.- Determinar la asociacion de la disminucién de la tasa de filtracion glomerular
estimada con las caracteristicas clinicas (estado Inmunoldgico, tiempo de diagndstico
VIH/SIDA, estado nutricional)en pacientes con infeccién por VIH/SIDA en el hospital de
infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN LA RAZA.

5.- Determinar la asociacion de la disminucién de la tasa de filtracion glomerular
estimada con las caracteristicas conductuales (consumo de tabaco, alcohol u otras
drogas).
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7.- HIPOTESIS.

1.- Tener cambio en la terapia antirretroviral durante las primeras 24 y 48 semanas,
generara un riesgo relativo mayor de 2 en la disminuciéon de la tasa de filtracidon
glomerular estimada en pacientes con infeccion por VIH/SIDA en el hospital de
infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN LA RAZA.

2.- Las caracteristicas y condiciones de salud de los pacientes con VIH/SIDA del
Hospital de infectologia como: Edad, sexo, estado nutricional, estado inmunolégico
(CD4+), ARN viral plasmatico, consumo de drogas y condiciones sociodemograficas,
se encuentran fuertemente asociadas al riesgo de desarrollar disminucién en la tasa de

filtracion glomerular.
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8.- MATERIAL Y METODOS

LUGAR DONDE SE REALIZO EL ESTUDIO: Hospital de Infectologia “Dr. Daniel
Méndez Hernandez” Centro Médico Nacional La Raza.

DISENO DEL ESTUDIO:

- Por el control de maniobra experimental por el investigador: Observacional

- Por la captacion de la informacion: Descriptivo y analitico

- Por la medicién del fendmeno en el tiempo: Cohorte longitudinal

Tiempo de estudio

- Se realizara del 1° de Marzo de 2015 al 31 de enero de 2016.
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GRUPOS DE ESTUDIO:

Expuestos: Pacientes con diagndstico de VIH/SIDA confirmado por serologia, en
control por consulta externa con mas de un esquema antiretroviral durante las 48

semanas de seguimiento.

No Expuestos: Paciente con diagndstico de VIH/SIDA confirmado por serologia, en
control por consulta externa con un solo esquema antiretroviral durante las 48 semanas

de seguimiento.

CRITERIOS DE SELECCION

Inclusion:

-Pacientes con diagnostico confirmado de VIH/SIDA por serologia.
- Mayores de 18 afios de edad.

- Ambos sexos.

- Sin enfermedad psiquiatrica mayor.

- Sin antecedente de ER o en tratamiento sustitutivo.

-Sin enfermedades como LES, DM, HAS.

Exclusion:

-Pacientes con dietas especiales (vegetarianos estrictos, consumo de suplementos

alimenticios)

- Pacientes con alteraciones importantes de la masa muscular (amputaciones, pérdida

de masa muscular, enfermedades musculares, paralisis)

- Pacientes con IMC < 19 0> 35 kg/m2
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- Pacientes con hepatopatia grave, edema generalizado o ascitis.
-Pacientes embarazadas

-Pacientes con ajuste de dosis de farmacos con elevada toxicidad y de eliminacion por

via renal

- Pacientes que no deseen participar en el estudio

Eliminacién:

-Pacientes sin resultados de laboratorio.

- Perdida de expediente del paciente.

- Pacientes con cuestionarios incompletos.

- Pacientes hospitalizados durante el periodo de seguimiento.

- Pacientes con pérdida de la seguridad social.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Tipo de muestreo: No hay. Se incluyeron a todos los pacientes de la consulta externa
de infectologia con diagnostico de VIH/SIDA que cumplieran con los criterios de

inclusion.
Calculo del Tamaino Minimo de Muestra:

La formula para calcular tamafio muestral en estudios de Cohorte que involucran

tiempo:

= -
[h.y“-'.’}'-d_l? il J,.'-"H| g”lf'

Considerando:
-Un Riesgo Relativo (RR) 3.1 ¥
-La proporcién de expuestos al factor de estudio (p) es de 0.25.

-La proporcién de observaciones censuradas (W) que se espera en el total de la

muestra 0.15.
-El nivel de confianza o seguridad 1-a con el que se desea trabajar es de 1.96.
-El poder 1-B que se quiere para el estudio es 1.28.

El tamafno minimo de muestra es de 273; Sin embargo, si consideramos un 20% de

pérdidas tenemos que la muestra tendra que ser de 328 pacientes.
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DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

a) VARIABLE DEPENDIENTE: Disminucién de la Tasa de Filtracion Glomerular
estimada.

Definicién: Es la disminucion de la tasa de filtracidn glomerular desde el momento del

diagnostico con la infeccién por VIH/SIDA (<90 mi/min/1,73 m?) o disminucién de 5

ml/min/1.73 m?de la filtracion glomerular a las 48 semanas de |a terapia antirretroviral.
Naturaleza de la variable: Cualitativa.
Escala de medicion: Nominal.

Operacionalizacion: Se tomaron los valores de creatinina sérica al momento de iniciar
la terapia antirretroviral a hasta 48 semanas posteriores y se calculara la TFGe con
CKD-EPI y se considerara como caso incidente a todo paciente con disminucion de la

TFGe en el periodo de estudio.
Indicador: 1. Disminuciéon de la TFGe 2.- Sin disminucion de la TFGe

b) VARIABLE INDEPENDIENTES:
Terapia Antiretroviral (factor de riesgo principal)
Definicién: Es el numero de esquemas antirretrovirales que ha sido expuesto el

paciente.

Naturaleza de la variable: Cualitativa.

Escala de Medicion: Nominal.

Operacionalizacion: Se realizé por medio de interrogatorio directo.

Indicador: 1= 1 esquema TAR 2= 2 0 mas esquemas TAR
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c)

Edad

Sexo

COVARIABLES

Definiciéon: Periodo de tiempo transcurrido desde el nacimiento del individuo

hasta la fecha de la entrevista.
Naturaleza de la variable: Cuantitativa.
Escala de medicion: Razén.

Operacionalizaciéon: Lo referido por el paciente durante la entrevista y

corroborado con alguna identificacion.

Indicador: Afios cumplidos.

Definiciéon: Condicién fenotipica que diferencian a la mujer del hombre.
Naturaleza de la variable: Cualitativa.
Escala de mediciéon: Nominal.

Operacionalizaciéon: Durante la entrevista se observaron las caracteristicas

morfoldgicas de los individuos.

Indicador: 1. Masculino, 2. Femenino
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Creatinina Sérica

¢ Definicion: Es la cuantificacion de la creatinina sérica que se calcula por

estimacién en sangre.
e Naturaleza de la variable: Cuantitativa.
e Escala de medicion: Continua

e Operacionalizacién: se realizé por medio de la revisidn del expediente y se
toma la cantidad de recién diagndstico, a los 6 meses, 12 meses y al momento

actual del tratamiento antirretroviral.
¢ Indicador: Cantidad de Creatinina sérica en miligramos por decilitro
Carga viral

e Definicion: Es la cuantificacion de la infeccion por VIH que se calcula por

estimacion de la cantidad de particulas virales en sangre.
e Naturaleza de la variable: Cuantitativa.
e Escala de medicién: continua

e Operacionalizacién: se realizé por medio de la revisién del expediente y se

tomara la carga viral actual.
¢ Indicador: Cantidad de copias de virus por mililitro
Conteo de CD4

e Definicion: Es la cuantificacion de nivel de CD4 medida en sangre, dada en

porcentaje y en numero entero.
e Naturaleza de la variable: Cuantitativa.

e Escala de medicion: continua
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Operacionalizacion: se realiz6 por medio de la revision del expediente y se

tomara el nivel de CD4 actual.

Indicador: nivel de CD4

Peso corporal

Talla

Definicién: Indicador global de la masa corporal que presenta el paciente en el

momento de la entrevista.
Naturaleza de la variable: Cuantitativa.
Escala de medicion: Razén

Operacionalizacion: Promedio de dos mediciones de la masa corporal
expresada en kilogramos con la menor cantidad de ropa y medido con una

bascula digital y bajo procedimiento estandarizado.

Indicador: Kilogramos en el momento actual de la entrevista

Definicién: La estatura (o talla humana) designa la altura de un individuo.
Naturaleza de la variable: Cuantitativa.
Escala de medicion: Razén

Operacionalizaciéon: Promedio de dos mediciones de la estatura de una
persona expresada en metros medida sin zapatos y con un estadimetro y bajo

procedimiento estandarizado

Indicador: Centimetros en el momento actual de la entrevista.
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indice de Masa Corporal (IMC)

Definicién: Es una medida de asociacion entre el peso y la talla de un individuo.
Naturaleza de la variable: Cualitativa

Escala de medicion: Ordinal

Operacionalizacion: Se pes6 y midié al paciente en el momento de la entrevista

Indicador: 1. Peso normal 2. Sobrepeso 3. Obeso

Hipertensioén Arterial Sistémica

Definicién: Elevacion continua y sostenida de las cifras tensionales diastdlicas

y/o sistdlicas.
Naturaleza de la variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal

Operacionalizacion: Se cuestionara en la entrevista, asi como se tomara la

tension arterial con un baumandmetro posterior a la entrevista.

Indicador: 1. No 2. Prehipertension 3. Hipertension Leve 4. Hipertension Severa

Estado civil

Definiciéon: Condicion en que se encuentra una persona en relacion con los

derechos y obligaciones civiles.

Naturaleza de la variable: Cualitativa.

Escala de medicion: Nominal.

Operacionalizacion: Lo referido por el paciente durante la entrevista.

Indicador: 1. Soltero, 2. Casado, 3. Unioén libre, 4. Divorciado, 5. Separado, 6.

Viudo y 7. Con pareja estable
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Grado de estudio

Definiciéon: Condiciéon en que se encuentra una persona en relacion con el

ultimo grado de estudio o grado académico que curso.

Naturaleza de la variable: Cualitativa.

Escala de medicién: Nominal.

Operacionalizacion: Lo referido por el paciente durante la entrevista.

Indicador: 1. analfabeta, 2. primaria, 3. secundaria, 4. preparatoria, 5.

licenciatura, 6. postgrado.

Ocupacioén

Definicion: Condicion en que se encuentra una persona en relacion con su

ocupacion actual.

Naturaleza de la variable: Cualitativa.

Escala de medicion: Nominal.

Operacionalizacion: Lo referido por el paciente durante la entrevista.

Indicador: 1. Labores del hogar, 2. Empleado, 3. Obrero, 4. Profesionista, 5.

Ama de casa y empleada, 6. Otro.
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Nivel socioeconémico

Definicién: nivel que de acuerdo a su posicion social y econémica se otorga al

individuo.
Naturaleza de la variable: Cualitativa.
Escala de medicion: Nominal

Operacionalizacion: Se obtuvo durante la entrevista aplicando el instrumento
para nivel socioecondmico para la republica mexicana Regla AMAI 8X7 que
clasifica a los hogares en siete niveles, considerando ocho caracteristicas o
posesiones del hogar y la escolaridad del jefe de familia o persona que mas

aporta al gasto.
Indicador: Nivel socioeconémico por puntaje AMAL.
Nivel A/B: es el segmento con el mas alto nivel de vida del pais. Puntaje: 193+

Nivel C+: es el segundo estrato con el mas alto nivel de vida del pais. Puntaje:

155 a 192

Nivel C: este segmento se caracteriza por haber alcanzado un nivel de vida

practica y con ciertas comodidades. Puntaje 128 a 154

Nivel C- Los hogares de este nivel se caracterizan por tener cubiertas las
necesidades de espacio y sanidad y por contar con los enseres y equipos que le

aseguren el minimo de practicidad y comodidad en el hogar. Puntaje 105 a 127

Nivel D+: Este segmento tiene cubierta la minima infraestructura sanitaria de su
hogar. Puntaje 80 a 104

Nivel D: Es el segundo segmento con menos bienestar. Puntaje 332 79
Nivel E: Este es el segmento con menos bienestar. Puntaje 0 a 33

Se agruparan en 3 niveles socioeconémicos:
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Nivel alto: A/B y C+. Nivel Medio: C, C- Y D+. Nivel Bajo: DY E

Tabaquismo

Definicién: Tabaquismo agudo o cronico dado por un tiempo expresado en dias,
meses 0 anos expuestos al humo de tabaco, estimando el numero promedio de
cigarrillos. Se construira una escala de: 1.Fumador activo, 2. Ex fumador, 3. No

fumador

Naturaleza de la variable: Cualitativa.

Escala de medicién: Nominal politdmica

Operacionalizacion: se realizé por medio de interrogatorio directo

Indicador: 1. Fumador activo 2. Ex fumador 3. Nunca fumé

Alcoholismo

Definicién: Consumo de bebidas alcohdlicas de acuerdo a la frecuencia de
consumo, numero de copas y edad de inicio. Se construird una escala de

Bebedor y No bebedor.

Naturaleza de la variable: Cualitativa.

Escala de medicion: Nominal politdmica

Operacionalizacion: se realizé por medio de interrogatorio directo

Indicador: 1. Bebedor 2 ex bebedor 3. No bebedor
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Uso de drogas

e Definicion: Consumo de todo farmaco o principio activo de un medicamento,
elemento de origen biolégico natural o producto obtenidos de él por diversos
métodos, o sustancia producida artificialmente, que produce efectos en el
sistema nervioso central modificando el estado de animo o produciendo placer, y
que puede tener potencial de abuso. Se construird una escala de actual uso de

drogas, previamente uso de drogas y nunca uso drogas
e Naturaleza de la variable: Cualitativa.
e Escala de mediciéon: Nominal politbmica
e Operacionalizacién: se realizd por medio de interrogatorio directo

e Indicador: 1. Uso actual de drogas, 2. Previo uso de drogas y 3. Nunca uso de

drogas

Antecedentes de infeccion de transmision sexual

e Definicion: antecedente de padecer o haber padecido afecciones clinicas
infectocontagiosas que se transmiten persona a persona por medio del contacto

sexual
e Naturaleza de la variable: Cualitativa.
e Escala de medicion: Nominal politdmica
e Operacionalizacion: se realizd por medio de interrogatorio directo

e Indicador: 1. Gonorrea, 2. Hepatitis B, 3. Herpes genital, 4. Virus del papiloma

humano, 5. Clamidia, 6. Hepatitis C.
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Orientacion sexual.

Definicién: patron de atraccion sexual, erdtica, emocional o amorosa

determinado por grupo de personas definidas de su sexo.
¢ Naturaleza de la variable: Cualitativa.
e Escala de mediciéon: Nominal politdbmica
e Operacionalizacion: se realizdé por medio de interrogatorio directo

¢ Indicador: 1. Heterosexual, 2. Bisexual, 3. Hombres que tienen sexo con

hombres.
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9.- DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.

Una vez aprobado el estudio por el Comité de Investigacion y ética del IMSS:

Se realizé una revisién diaria de los expedientes de pacientes con VIH/SIDA citados
en el servicio de consulta externa del Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez

Hernandez” CMN LA RAZA Yy se realizé una seleccion consecutiva.

Se invitd al protocolo, a todos los pacientes que cumplieran con los criterios de
seleccidén, que aceptaron participar. La tasa de filtracion glomerular estimada fue
calculada utilizando los niveles de creatinina sérica en el momento del diagndstico, a las
24 y 48 semanas de la terapia antirretroviral y al momento actual. Utilizando la ecuacién
CKD-EPI de acuerdo con las recomendaciones de la National Kidney Foundation
(KDIGO 2012).

Se aplicd el cuestionario estructurado en forma cerrada de manera directa y se
recolectaron los datos del expediente clinico desde el momento de su diagndstico. Se
registraron los esquemas de tratamiento antirretroviral, la edad, sexo, peso, IMC,
tiempo de seguimiento, las enfermedades crénicas concomitantes, hepatitis crénica por
virus B y/o C, consumo de tabaco, alcohol, la proteinuria (medida por cociente
albumina/creatinina [A/CR]), el sedimento urinario, el recuento actual de células CD4+,

estadio de la infeccion VIH, la carga viral RNA-VIH.
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10.- ANALISIS ESTADISTICO.

UNIVARIADO

Para variables cualitativas se expresaron en frecuencias absolutas y relativas, en las
variables cuantitativas se utilizaron medidas de tendencia central, medidas de
dispersion y se evalud su distribucion aplicando la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Se
calculé tasas de Incidencia acumulada como medida de frecuencia a las 24 y 48

semanas de inicio de la terapia antirretroviral.

BIVARIADO

Se realizé analisis bivariado estimando riesgo relativo, para la comparacion de grupos
se utilizé Chi cuadrada, calculando intervalos de confianza al 95% y se tomé como valor
de p estadisticamente significativo <0.05. Se realizaron un analisis de supervivencia

acumulada con el método de Kaplan Meier.

MULTIVARIADO
Se realiz6 modelo de regresién de Cox, usando las variables independientes que se
relacionan con variaciones en la funcién de riesgo de individuos respecto a la

disminucién de la tasa de filtracion glomerular estimada.
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11.- ASPECTOS ETICOS

De acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion en
salud, titulo segundo, capitulo 1, articulo 17, categoria 1, se consider6 a esta

investigacion como riesgo minimo:

Estudios prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de procedimientos
comunes en examenes fisicos o psicolégicos de diagndsticos o tratamientos rutinarios,
entre los que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva;
electrocardiograma, termografia, coleccion de excretas y secreciones externas,
obtencion de placenta durante el parto, coleccion de liquido amnidtico al romperse las
membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes permanentes extraidos
por indicacion terapéutica, placa dental y calculos removidos por procedimiento
profilacticos no invasores, corte de pelo y ufias sin causar desfiguracién, extraccion de
sangre por puncién venosa en adultos en buen estado de salud, con frecuencia maxima

de dos veces a la semana y volumen maximo de 450 ml en dos meses.

El desarrollo del protocolo se mantuvo regido por los principios especificados en la

Declaracion de Ginebra y la Declaracion de Helsinki.

Los pacientes con la infeccién pudieron conocer el funcionamiento renal en plena
confidencialidad y en caso necesario se enviaron al servicio de nefrologia para su

valoracion especializada y asi evitar la evolucién para ERC.
El protocolo fué AUTORIZADO por el comité de ética del Hospital General de
Centro Médico Nacional “La Raza”, con numero:

R-2015-3502-167
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RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

A) DESGLOSE PRESUPUESTAL DEL PROYECTO
GASTO DE INVERSION:

% Mobiliario y equipo de oficina 0.00
% Equipo de cémputo y periféricos 0.00
SUB TOTAL 0.00

GASTO CORRIENTE:

s Servicios del centro de instrumentos o equivalentes 0.00
% Reparacion, mantenimiento de equipo, material de laboratorio, 0.00
cémputo y oficina
¢ Inscripcion a cursos de capacitacion 0.00
% Suscripcidon y pago de servicio por concepto de recuperacion via 0.00
electronica (Internet)
% Material de oficina 0.00
% Publicacién y/o produccion de libros y revista 0.00
< Transporte aéreo o terrestre relacionado con evento académicos o g
cientificos
« Adquisicion de libros y manuales 0.00
¢ Programas y consumibles de computo 0.00
* Impuestos y derechos de importacion de reactivos, material, equipo o 0.00
refacciones del laboratorio
SUBTOTAL 0.00
TOTAL 0.00
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RECURSOS HUMANOS:

1.- Médico Residente de Epidemiologia (Investigador Principal).

2.- Personas con Infeccidén por VIH/SIDA en la consulta externa del hospital (Se cuenta

con una matricula diaria de 42 pacientes por el turno matutino).

3.- Médicos Especialistas en Enfermedades Infecciosas en el area de consulta externa

del Hospital de Infectologia del CMN “La Raza”.

4.- Enfermera (o) Especialista e Salud Publica de la Division de Medicina Preventiva y

Epidemiologia Hospitalaria del Hospital de Infectologia del CMN “La Raza”.

5.- Médico Epidemidlogo (Investigador Responsable) de la Division de Epidemiologia

del Hospital de Infectologia del CMN “La Raza”.

48



12.- RESULTADOS

En el periodo de estudio se incluyeron un total de 335 personas con diagndstico de
VIH/SIDA de los cuales el 94.3% fueron del sexo masculino y el 5.7% del sexo
femenino, con una mediana de edad de 31 afios (RI:13); con relacién a las
caracteristicas sociodemograficas, 253 (75.5%) fueron solteros, y 38 (11.3%) casadas;
con una ocupacion referida de empleados 226 (67.5%), el nivel socioeconémico
medido por la encuesta AMAI NSE 8X7 nos registré un nivel socioecondmico medio
como el de mayor proporcion con 49.3%, seguidos por el nivel socioeconémico bajo de
24.6% y el alto con 24.2% respectivamente. Del total de la muestra 117 (52.8%)
nacieron en la Ciudad de México, seguido por 170 (32.9%) personas en otros estados
de la republica mexicana como los de mayor prevalencia de VIH/SIDA como Veracruz,
Jalisco, Oaxaca y Guerrero; a diferencia del estado de residencia actual también
predomina la Ciudad de México con 225 (67.2%) personas y lo sigue el Estado de
México con 101 (30.1%) pacientes en control por el servicio de consulta externa.
(Tabla. 1)

Se interrogd a las personas sobre los antecedentes familiares de algunas
enfermedades crénicas para ponderar indirectamente la carga genética, entre ellas la
enfermedad renal crénica con una proporcion de 32.5%, en el caso de la diabetes
mellitus 220(65.7%) personas lo reportaron y de hipertension arterial sistémica
174(51.9%); es importante considerar que el 83.7% de la muestra no depende

econdmicamente de otra persona. (Tabla.2)

En relacion al consumo de drogas (incluyen drogas legales) 296 (88.4%) personas

reportaron consumo alguna vez en su vida.

Entre la poblacidn de estudio 128 personas tuvieron un cambio en el esquema de la
TAR, de los cuales 79 tuvieron una disminucién de la tasa de filtracion glomerular
estimada; a diferencia de 69 casos incidentes del grupo que no cambio el esquema
(207), durante el periodo de 48 semanas de seguimiento, reportando un total 148 casos
incidentes, obteniendo una incidencia acumulada de 44 casos por cada 100 personas-
afio y con 91 casos a las 24 semanas con una incidencia acumulada de 27 casos por
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cada 100 personas-afio; Se excluyeron: 73 personas (35: dietas especiales y
suplementos proteicos, 3: insuficiencia cardiaca, 4: hepatopatia, 18: >35 IMC y 13:
medicamentos nefrotdxicos), se eliminaron: 26 personas (3 problemas en el
expediente, 5 hospitalizados durante seguimiento, 6 empleo de antibidticos

(aminoglucosidos) y 12 por perdida de seguridad social).(Figura.1).

La proporcion de los grupos de edad entre 19 a 39 afios de edad es de 66.2%, con
17.6% mayores de 50 afios y mas, el nivel de estudios que predomina es de
licenciatura con 154 (45.9%) y hasta 29 (8.7%) personas con estudios de posgrado y

doctorado.

Con relacion al consumo de drogas, el mayor consumo fue el alcohol con 87.2%,
seguido por el fumar tabaco 65.4% y cannabis 81(24.2%), anfetaminas 39 (11.6%),
Inhalantes (poppers) 126 (37.6%) relegando al consumo de opiaceos en ultimo lugar
con 3 (0.9%) personas (Tabla.2).

133 (39.7%) pacientes han presentado una infeccion de transmision sexual adicional al
VIH y 247 (73.7%) pacientes no presentan una comorbilidad en el momento de
diagndstico. De acuerdo al estado nutricional valorado por el indice de masa corporal
165 (49.3%) pacientes tuvieron un estrato normal, con solo 64 (19.1%) que se registra
una pérdida de peso desde el inicio de los antirretrovirales, las particulas de ARN
plasmatico basal representan 291 (86.9%) las personas con cargas virales >100,000
copias/ml y 150 (44.8%) con un recuento de linfocitos CD4 basales < 200 mm. (Tabla.
3)

Los cambios en los esquemas de TAR que presentaron los pacientes con 206 (61.5%)
se mantuvieron con un solo esquema, en la clasificacion del estadio de los pacientes
265 (79.1%) se encontraban en el grupo A, considerando la orientacion sexual 214
(63.9%) son hombres que tienen relaciones con hombres, 165 (49.3%) han tenido mas
de 10 parejas sexuales, 180 (53.7%) no tienen una pareja estable y 101 (30.1%)
ignoran si su pareja comparte la infeccion con el VIH/SIDA. Las variables bioquimicas

con una mediana de edad de 31 anos de edad (RI:13), colesterol total de 189 (RI:55),
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triglicéridos de 173 (RI:205), HDL 44 (RI:12.7) y LDL 150 (RI:75.5) estas consideradas

con p significativas. (Tabla. 4)

De acuerdo a las pruebas de normalidad por Kolmogorov-smirnov la mayoria de

variables bioquimicas encontramos diferencia significativa. (Tabla.5)

Se realizé un analisis bivariado con las caracteristicas bioquimicas; el colesterol total
mostro una Razén de Riesgos (RR) 1.63 1C95% (1.28 — 2.07) p < 0.001,
triglicéridos con RR: 1.32 1C95% (1.10 — 1.60) p< 0.004, LDL >100 mg/dl RR: 2.30
1C95% (1.48 — 3.55) p< 0.001. (Tabla.10)

Respecto a los principales factores de riesgo asociados a la disminucion del filtrado
glomerular, el cambio en la terapia antirretroviral RR: 3.22 1C95% (2.03 - 5.10) p <
0.001, la exposicion con esquemas con tenofovir RR: 1.83 1C95% (1.33 - 2.51) p <
0.001, los esquemas con inhibidores de proteasa (IP) RR: 1.24 IC95% (0.86 - 1.78) p:
0.231, la carga viral basal de > 100,000 copias ARN RR: 4.24 IC 95% (2.81 — 6.40) p<
0.001, el consumo de cocaina RR: 1.16 1C95% (1.02 — 1.33) p< 0.246. (Tabla. 11)

Considerando el antecedente familiar de enfermedad renal crénica RR: 1.33 1C95%
(1.05 — 1.69), diabetes mellitus RR: 1.19 IC 95% (0.91 — 1.56), hipertension arterial
sistémica RR: 1,05 1C95% (0.83 — 1.34), ninguno sin significancia estadistica. (Tabla
12)

El consumo de drogas como la cocaina RR: 1.91 IC95% (1.26 — 2.91) p< 0.0.001 y los
inhalantes como el poppers RR: 1.90 IC 95% (1.47 - 2.44) p < 0.001. (Tabla.13).

Se realizd un analisis de supervivencia acumulada por el modelo de Kaplan Meier para
el cambio de esquema en la terapia antirretroviral con una disminucion de 27% de la
probabilidad de la TFG a las 24 semanas y de 60% en las 48 semanas y en los
pacientes que solo estuvieron expuestos a 1 esquema solo disminuyo en 15% y a las

48 semanas de 40%, con significancia estadistica p < 0.001. (Figura.2)
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Ponderando las variables con significancia estadistica o clinicamente representativas se
realizd6 un analisis de riesgos proporcionales de Cox (Regresion de Cox) los riesgos
relativos se mantuvieron en relacion a el cambio en la terapia antirretroviral con RR:
4.24 (2.81 — 6.40), colesterol total RR: 1.33 1C95%(0.96 — 1.84), LDL RR: 1.76 1C95%
(1.27 — 2.45), > 100,000 copias ARN RR: 4.24 (2.81 — 6.40) consumir poppers RR: 1.25

IC95% (1.11 —1.41) estas variables con significancia estadistica en el modelo.(Tabla.14)
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13.- DISCUSION

La cohorte incluyd 335 sujetos con inicio de tratamiento antirretroviral a partir del afo
2015. Las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion estudiada fueron similares
a las reportadas por otros estudios de cohorte en Espafa e Italia. La media de edad de
la poblacion es de 37.2 anos, distinta a la media de 41 afios de edad de la cohorte de
EuroSIDA o las cohortes mencionadas. La mayor proporcion de pacientes de estudio
son pacientes son varones, no sélo por poblaciéon homosexual, sino también a que el
sexo masculino tiene mayor representacion entre la poblacion adicta a drogas. En
numerosos estudios previos se ha demostrado una relacion entre bajo recuento de
linfocitos CD4 y dafio renal como en nuestro estudio, los pacientes con bajo recuento
de linfocitos CD4 son mas propensos a presentar diagnostico de SIDA y por lo tanto a
estar expuestos a otros farmacos empleados en la infeccién por VIH, tales como

foscarnet, aciclovir y pentamidina, que pueden ser toxicos para el riidn.

En la mayoria de los pacientes el tratamiento antirretroviral consisitié en dos analogos
de nucledsidos (AN), tenofovir en el 78,5%, combinados con un inhibidor de la proteasa
(IP) en 40,3% y con un inhibidor de la transcriptasa inversa no analogo de nucledsido

(NN) en el 38,3%, estando sélo un 21,5% sin tenofovir, similar a la cohorte Horberg.

En este estudio no hemos diferenciado distintos tipos de dafo renal, porque se
comportan diferentes mecanismos de produccion y factores asociados 'y
probablemente, diferentes consecuencias a largo plazo, solo estimamos la tasa de
filtracion glomerular con una herramienta recomendada por los organismos
internacionales en relacion al riion (CKD-EPI). Es necesario conocer las consecuencias
que tiene el descenso del FG, el dafio renal agudo y saber qué factores determinan la
progresion a enfermedad renal. El dafo renal cronico (definido por FG < 60 ml/min en
dos visitas consecutivas) se relaciona de forma mas directa con el envejecimiento y la
aparicion de comorbilidades propias como la HTA y la DM, asi como con mayor tiempo
de infeccién por VIH, mayor inmunodepresion de base con bajos recuentos de CD4 y

estadios clinicos mas avanzados de la infeccion (23).
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La incidencia acumulada en <TFG en el estudio depende de la definicibn empleada,
como sucede en los distintos estudios de cohortes publicados en la literatura, donde
encontramos diferentes cifras de incidencia en funcién de la definicion propuesta de
dafio renal. No se presentd ningun caso de dafo renal agudo definido por los criterios
del ACTG, En la cohorte espaiola, la incidencia acumulada de dafo renal agudo por
descenso TFGe > 10% a los 6 meses en la poblacion naive es de 22,08 por 100
pacientes, mientras que en nuestro estudio se encontré6 que 148 pacientes tuvieron
<TFGe obteniendo una incidencia acumulada de 44 casos por 100 pacientes, esto en
poblacién naive a las 48 semanas de seguimiento. En la cohorte suiza estudian el
tiempo a dafio renal definido como descenso FG > 10% y descenso FG >10 ml/min y de
forma secundaria el tiempo a descenso FG >20% y >30%, mediante la ecuacion de
MDRD y Crockoft-Gault, eligieron el punto de corte de 10 mi/min basandose en los
estudios de nefropatia diabética, hipertensiva y otras enfermedades renales no
diabéticas que cursaron con proteinuria, donde el descenso del FG de 10 ml/min en un
afno es un signo ominoso de progresion de la nefropatia (12). Estas ecuaciones para la
estimacion pueden subestimar el funcionamiento renal, por tal motivo en nuestro
estudio utilizamos la ecuacion CKD-EPI recomendada por la asociacién americana para
las enfermedades infecciosas y en las guias de EASL, en los estudios previos describen
una incidencia acumulada de 22,7 por 100 pacientes-afio en el grupo de pacientes que

recibe tenofovir y 10,3 por 100 pacientes-ano en los que no lo reciben.

En el estudio espafnol de Mérida et al, cohorte de 365 pacientes, la mayoria pretratados,
presentaron un descenso del FG > 10ml/min a las 48 semanas en un 21,8% de los
pacientes y un descenso FG > 30ml/min en el 5,8% y en nuestro estudio estimamos un
descenso de 5 ml/min en 44 %.En la cohorte John Hopkins, que incluye pacientes naive
y pretratados se observa un descenso del FG entre el 1-25% en un 45,9% de los
pacientes en 12 meses, observando diferencias estadisticamente significativas entre los
pacientes que reciben tenofovir como en nuestro estudio y en donde se mantuvo un
riesgo de 24% de exceso de riesgo con el uso de inhibidores de proteasa pero los
intervalos de confianza rebasan la unidad no considerandose estadisticamente
significativos. La cohorte japonesa de pacientes con infeccién por VIH estudia de forma

retrospectiva el tiempo al descenso en el FG >25% por la ecuacién de 4-MDRD en 495
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pacientes naive que inician su primer tratamiento antirretroviral que incluye tenofovir y
encuentran una incidencia mas alta que la nuestra, de 48,5 por 100 pacientes-afio. En
un subanalisis del DAD en el que se incluyeron 22,603 pacientes con funcion renal
preservada (FG > 90ml/min/1.73m2 por Cockcroft-Gault), 131 pacientes progresaron a
dafo renal cronico definido como descenso FG <60ml/min mantenido, lo que supone
una incidencia de 1,33 por 1000 pacientes-afio (1,10-1,56) durante una mediana de
seguimiento de 4,5 anos (rango 2,7-6,1, estos resultados nos proyectaria a el riesgo de
evolucionar a una enfermedad renal en los pacientes mexicanos en un corto o mediano
plazo. En el analisis el conteo de CD4 se comporta como un factor protector, como en
nuestro estudio, ya que por cada aumento de 100 cél/mm3 en el recuento disminuye el
riesgo de dafio renal (RR 0,86, IC 95% 0,77-0,96, p=0,009). La coinfeccién por VHC
supone un riesgo 1,34 veces mayor de dafio renal (IC 0,99-1,82, p=0,050). El sexo
femenino se ha relacionado con mayor dafo renal en algunas de las cohortes
estudiadas, no encontrando este factor como de riesgo en nuestro estudio al igual como
sucede con la cohorte espafnola, en la cohorte suiza que analiza el dafo renal por
descenso del FG >10%,>20% y >30% por la ecuacién de MDRD y de C-G, objetivan
que el sexo femenino tiene una RR de 1,78 (IC95% 1,29-2,47, p= 0,005) por C-G, pero
no por MDRD RR 1,28 (IC 95% 0,95-1,73, p= 0,1). Aunque ambas ecuaciones corrigen
el aclaramiento de creatinina para la edad y el sexo, solo la ecuacion MDRD corrige
para la etnia, y la de C-G para el peso. Las diferencias observadas en el riesgo podrian

deberse a diferencias en la superficie corporal, que estaria mejor estimada con el C-G.
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14.- CONCLUSIONES

La incidencia de dafo renal de cualquier grado en pacientes con infeccidén por VIH es
frecuente, afectando a 25% de los pacientes en este estudio, existe consistencia en
cuanto a los factores de riesgo que de manera independiente se encuentran publicados
en la literatura como el cambio en el esquema antirretroviral, el empleo de tenofovir, la
carga viral y el conteo de CD4; es importante considerar factores de riesgo en nuestra
poblacién como dislipidemias y uso de sustancias (cocaina y poppers) en los que se
puede incidir para evitar la progresion a la enfermedad renal cronica en nuestros

pacientes.

La incidencia es variable de acuerdo a la definicion considerada en los diferentes
estudios y es importante la deteccion oportuna en el descenso de la filtracién glomerular
a las 24 y 48 semanas, para ofrecerle al paciente una valoracién integral con médicos

especialistas en nefrologia.

En nuestro estudio se tuvo un sesgo de clasificacion no diferencial, sobre algunas
variables que se obtienen por auto reporte, algunos de los factores estudiados se
mantiene el estimador puntual en riesgo, pero los intervalos de confianza cruzan la
unidad, lo que nos sugiere que se necesitaria aumentar la muestra para mayor

precision de estos.

En cuanto algunas limitaciones de importancia, no contamos con otros parametros para
medir el dafno renal (excrecion de fosfatos urinarios, microalbuminuria, gammagrama
renal) para valoracion de los pacientes, con estas limitaciones se construy6 un equipo
multidisciplinario conformado por epidemiologia, infectologia y nefrologia para la
atencion medica con toma de biopsias si se requiere; para futuros estudios se
recomienda que se realicen valoraciones periddicas para estimacion de la variacion en

la funcién renal de forma directa.
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Carta de Consentimiento Informado para participar en protocolos de
investigacion.

Nombre del estudio:

“INCIDENCIA Y FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A LA DISMINUCION DE LA
TASA DE FILTRACION GLOMERULAR EN PACIENTES CON INFECCION POR
VIH/SIDA EN EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA “DR. DANIEL MENDEZ
HERNANDEZ” CMN LA RAZA.”

Lugar: Fecha /| [ (dia-mes-afio) Numero de registro:

Este estudio tiene como objetivo: Determinar los factores de riesgo asociados para la
diminucion de la tasa de filtracién glomerular en pacientes con infeccién por VIH/SIDA en el
Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN LA RAZA.

Justificacion: Los resultados obtenidos de este estudid impulsaran al clinico el
conocimiento y la importancia de analizar los factores de riesgo relacionados a la
disminucion en la tasa de filtracion glomerular estimada en pacientes con infeccion VIH, al
observar fracaso a esquemas de tratamiento, aumento en la carga viral y disminucién en el
conteo de CD4+ y con esto optimizar el estado de salud del paciente, evitar progresién de
la enfermedad y brindar a los pacientes una mejor calidad de vida.

Por favor lea la informacién que le proporcionamos y haga las preguntas que desee antes
de decidir si desea o no participar.

Se le pedira a usted que responda un cuestionario para conocer sus datos personales. Los
riegos a los cuales se puede exponer es a sentirse incomodo ya que la entrevista consta de
preguntas de tipo personal y de indole sexual.

El beneficio que obtendra al finalizar el estudio sera el conocimiento del funcionamiento
renal y de los diferentes factores de riesgo que se encuentran relacionados a la <eTFG de
enfermedad renal créonica y contar con diagnéstico para si fuera necesario recibir
tratamiento oportuno por médicos especialista en nefrologia.

Con los resultados obtenidos del estudio se espera que los médicos tratantes pongan
énfasis en la busqueda de marcadores de dafio renal y estadificar a los pacientes con
factores de riesgo para poder asi brindar a sus pacientes un manejo integral y completo en
la busqueda de bienestar y salud de sus pacientes.

Al finalizar la entrevista, los pacientes recibiran su diagnéstico de acuerdo a los resultados
de estudios previamente realizados, asi mismo se notificara a su médico tratante en caso
de presentar enfermedad renal crénica para su diagnéstico definitivo, tratamiento vy
seguimiento oportuno.
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Usted tiene la libertad de realizar cualquier tipo de pregunta relacionada con el estudio y
decidir no responder las preguntas que no desee o no continuar con la entrevista y
abandonar el estudio sin que afecte la atencion médica del Instituto. No recibira ningun
pago por su participacion ni implicara gasto alguno para usted.

Privacidad y confidencialidad:La invitacion para participar en el estudio y aplicaciéon de la
entrevista sera en forma privada y personal, en un area asignada y habilitada de la Division
de Epidemiologia. No se registrara el nombre, ni el numero de seguridad social de los
participantes, las entrevistas y la informacién personal que nos proporcionen sera
capturada y resguardadacuidadosamente en la Jefatura de Epidemiologia del Hospital de
Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN La Raza, de manera confidencial, y
Unicamente sera utilizada para los fines de este estudio. Nos comprometemos a no
identificar al participante en presentaciones o publicaciones que se deriven de este estudio.

Si tiene preguntas o quiere aclarar alguna duda sobre el estudio, puede comunicarse de
8:00 a 16:00 horas, con el investigador responsable: Dr. Enrique Alcala Martinez .Jefe de
la Division de Epidemiologia del Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez”
CMN La Raza. Teléfono: 57245900

O colaboradores: Dr. José Antonio Mata Marin. Médico especialista en Infectologia del
Hospital de Infectologia “Dr. Daniel Méndez Hernandez” CMN La Raza. Teléfono:
57245900. Dr. Ricardo Rojas Aguilar. Residente de tercer afio de Epidemiologia, adscrito a
la Coordinacion de Vigilancia Epidemiologica. Teléfono: 5545560794

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a:
Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso
Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720.
Teléfono (65) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electronico:
comision.etica@imss.gob.mx.

Declaracién de consentimiento informado: Se me ha explicado con claridad en qué
consiste el estudio que se llevara a cabo, ademas he leido (o alguien me ha leido) el
contenido de este documento.

Se me ha dado la oportunidad de hacer preguntas y todas mis dudas han sido aclaradas, a
su vez se me entregd una copia de este formato. Al firmar este formato estoy de acuerdo en
participar en la investigacion.
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Nombre y firma o huella del participante

Nombre y Firma de la persona que solicita el consentimiento

Testigo 1

Testigo 2

Nombre, direccion, relaciény firma

Nombre, direccion, relacion y firma
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES DEL ESTUDIO “INCIDENCIA Y FACTORES DE
RIESGO ASOCIADOS A LA DISMINUCION DE LA TASA DE FILTRACION
GLOMERULAR EN PACIENTES CON INFECCION POR VIH/SIDA EN EL HOSPITAL
DE INFECTOLOGIA “DR. DANIEL MENDEZ HERNANDEZ” CMN LA RAZA”
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Figura 1. Total de pacientes incluidos con y sin cambio en el esquema

antirretroviral y disminucién de la tasa de filtracion glomerular.

[ N=335 ]
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CKD-EPI
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\

<TFGe >TFGe <TFGe >TFGe
79 49 69 138

CASOS PERIODO TIEMPO INCIDENCIA ACUMULADA
91 24 semanas 27 casos/100 personas-afio

148 48 semanas 44 casos/100 personas-afio

NOTA: Se excluyeron: 73 personas (35:dietas especiales y suplementos proteicos, 3:
ICCV ,4: Hepatopatia, 18: >35 IMC y 13: Medicamentos nefrotoxicos) y se eliminaron:
26 personas (3 Problemas en el expediente, 5 Hospitalizados durante seguimiento, 6

Empleo de antibioticos (Aminoglucdésidos) y 12 Perdida de seguridad social).
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Figura 2. Funcion de supervivencia acumulada a través del tiempo de seguimiento de acuerdo al
grupo de esquemas de tratamiento (TAR) en personas con infeccion por VIH/SIDA. Las
probabilidades fueron calculadas usando el método de Kaplan — Meier.
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Figura 3. Funcion de supervivencia acumulada a través del tiempo de seguimiento de acuerdo al
grupo de lipoproteinas de baja densidad (LDL) > 100 mg/dl en personas con infeccion por
VIH/SIDA. Las probabilidades fueron calculadas usando el método de Kaplan — Meier.
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Figura 4. Funcion de supervivencia acumulada a través del tiempo de seguimiento de acuerdo al
grupo de carga viral basal alterado ( > 100, 000 copias ARN ) en personas con infeccion por
VIH/SIDA. Las probabilidades fueron calculadas usando el método de Kaplan — Meier.
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Figura 5. Funcién de supervivencia acumulada a través del tiempo de seguimiento de acuerdo al
grupo de consumo de cocaina en personas con infeccion por VIH/SIDA. Las probabilidades fueron
calculadas usando el método de Kaplan — Meier.
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Figura 6. Funcién de supervivencia acumulada a través del tiempo de seguimiento de acuerdo al
grupo de consumo de Inhalantes (Popper) en personas con infeccion por VIH/SIDA. Las
probabilidades fueron calculadas usando el método de Kaplan — Meier.
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TABLA 1. CARACTERiSTICAS SOCIODEMOGRAFICAS EN PERSONAS
CON INFECCION POR EL VIH/SIDA EN HOSPITAL DE INFECTOLOGIA

Variable
Sexo
Hombre
Mujer
Edad
19-29 anos
30-39 afos
40-49 anos
50 y mas afos

Antecedente familiar ERC

Sl

No
Antecedente familiar DM

Sl

No

Antecedente familiar HAS

SI
No
Estado civil
Soltero
Casado
Unién Libre
Divorciado
Viudo
Escolaridad
Sin Estudios
Primaria Incompleta
Primaria Completa
Secundaria Incompleta
Secundaria Completa
Carrera Comercial
Carrera Técnica
Preparatoria Incompleta
Preparatoria Completa
Licenciatura Incompleta
Licenciatura Completa
Postgrado
Doctorado

No

316
19

96
126
54
59

109
226

220
115

174
161

253

38
28

108

%

94.3
5.7

28.6
37.6
16.1
17.6

32.5
67.5

65.7
34.3

51.9
48.1

755
11.3
8.4
2.7
2.1

0.3
0.9
4.2
1.2
9.3
1.5
4.8
8.1
15.2
13.7
32.2
8.4
0.3
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TABLA 2. CARACTERiSTIQAS EN EL CONSUMO DE SUSTANCIAS EN
PERSONAS CON INFECCION POR EL VIH/SIDA EN HOSPITAL DE
INFECTOLOGIA CMN LA RAZA

Variable No %
Drogas
Si 296 88.4
No 39 11.6
Tabaco
Si 219 65.4
No 116 34.6
Alcohol
Si 292 87.2
No 43 12.8
Cannabis
Si 81 242
No 254 75.8
Anfetaminas
Si 39 11.6
No 296 88.4
Inhalantes (Poppers)
Si 126 37.6
No 209 62.4
Tranquilizantes
Si 49 14.6
No 286 85.4
Alucinégenos
Si 17 5.1
No 318 94.9
Opiaceos
Si 3 0.9

No 332 99.1




TABLA 3. CARACTERISTICAS EN PERSONAS CON INFECCION POR EL
VIH/SIDA EN EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA CMN LA RAZA

Variable No %
ITS Adicional
Si 133 39.7
No 202 60.3
Comorbilidades
Si 88 26.3
No 247 73.7
Estado De Nacimiento
Ciudad de México 177 32.8
Otros Estados 158 47.2
Estado de Residencia
Ciudad De México 225 67.2
Otros Estados 110 32.8
Ocupacion
Labores Del Hogar 6 1.8
Empleado(a) 226 67.5
Profesional 9 2.7
Obrera 19 5.7
Estudiante 6 1.8
Otra 69 20.6
Pérdida De Peso Corporal
Si 64 19.1
No 271 80.9
IMC
Bajo 89 26.6
Medio 165 49.3
Alto 81 24.2
Carga Viral Basal
> 100,000 copias 291 86.9
< 100,000 copias 44 13.1
CD4 Basal
< 200 células 150 44.8

>200 células 185 55.2




TABLA 4. CARACTERISTICAS EN PERSONAS CON INFECCION POR EL
VIH/SIDA EN EL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA CMN LA RAZA

Variable No %
Cambio de Esquema
Si 128 38.2
No 207 61.8
Esquemas
1 206 61.5
2 70 20.9
3 27 8.1
4y mas 32 9.5
Estadio
A 265 79.1
B 55 16.4
C 15 4.5
Orientacion Sexual
Heterosexual 66 19.7
Bisexual 55 16.4
Hombres que tienen Sexo con
Hombres 214 63.9
Parejas Sexuales
Mas De 10 Parejas Sexuales 165 493
1 Hasta 10 Parejas Sexuales 170 50.7
Pareja Estable
Si 155 46.3
No 180 53.7
Vive con Pareja
Si 94 281
No 241 71.9
Pareja con VIH/SIDA
Si 97 29
No 137 40.9
Ignora 101 30.1
indice de Masa Corporal
Bajo 15 4.5
Normal 169 50.4
Sobrepeso 112 334
Obesidad | 24 7.2

Obesidad Il 15 4.5




TABLA 5. CARACTERISTICAS FiSICAS Y CLINICAS EN PERSONAS CON INFECCION
POR VIH/SIDA DEL HOSPITAL DE INFECTOLOGIA DEL CMN LA RAZA

Variable [ MIN | MAX | MEDIA [MEDIANA| DE | RI | p* |
Edad | 19 | 8 | 3729 | 31 [ 118 | 13 | <0.001 |

Peso | 40 | 120 | 70 [ 70 [ 12 [ 169 [ 0200 |
Talla | 13 ] 19 | 169 | 17 | o081 | 007 | 0014 |

IMC | 14 | 50 | 248 | 243 | 45 | 63 | 0.200 |
Carga Viral Inicial | 98 | 994,600 | 178,528 | 108,352 | 207,512 | 375,608 | <0.001 |
Carga Viral Final | 21 | 306,000 | 14,034 | 60 | 63680 | 67,765 | 0.021 |
CD4 Inicial | 3 | 892 | 242 [ 213 | 164 | 233 [ <0001 |
CD4 Final | 94 | 2360 | 539 | 513 | 249 | 256 | 0.200 |
Depuracion de Creatinina | 1142 190 | 958 | 953 | 354 | 352 | <0.001 |
CKD EPI Inicial | 40 | 152 [ 108 | 11 [ 219 | 40 | 0.001 |
CKD EPI Final | 21| 13 | 102 | 105 | 186 | 286 | 0.005 |
Hemoglobina | 83 | 188 | 15 | 163 | 15 | 153 | 0076 |
Albumina sérica | 23 | 95 | 44 | 44 | o074 | 075 | 0004 |
Leucocitos | 238 | 689 | 7 | 59 | 7 | 162 |<0.001]
Neutréfilos | 095 | 998 | 213 | 44 | 246 | 202 | <0.001 |
Plaquetas | 24 | 439 | 225 | 221 | 5 | 85 | 0028 |
Glucosa | 42 | 157 | 92 | 90 | 117 | 182 | 0.035 |
Urea | 13 [ 94 | 20 | 28 | 11 | 1025 |<0.001 |

77



Colesterol total
Triglicéridos

Bilirrubina Total
Bilirrubina Directa | 01 | 769 | 03 | 018 | 08 | 011 | <0.001]
Bilirrubina Indirecta

*Kolmogorov-smirnov N=335
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TABLA 6. CARACTERISTICAS EN LA DISMINL!CI()N DE LA TASA DE FILTRACION
GLOMERULAR EN PERSONAS CON INFECCION POR VIH/SIDA.

Con disminucion TFGe Sin disminucion TFGe

Variable No. (%) No. (%)
Sexo
Hombre 141 (44.6) 175 (55.4)
Mujer 7 (33.8) 12 (63.2)
IMC
Bajo 5(1.5) 10 (3)
Normal 74 (22.2) 95 (28.5)
Sobrepeso 49 (14.7) 63 (18.9)
Obesidad | 13 (3.9) 11 (3.3)
Obesidad I 7(2.1) 8 (2.4)
Parejas Sexuales
>10 72 (43.6) 93 (56.4)
1A10 76 (44.7) 94 (55.3)
Grado De Estudios
Sin Estudios o Educacion
Basica 26 (49.1) 27 (50.9)
Nivel Medio Superior 43 (43.4) 56 (56.6)
Licenciatura y Posgrado 79 (43.2) 104 (56.8)
Ocupacion
Otra Ocupacion 43 (39.4) 66 (60.6)
Empleado 105 (46.5) 121 (56.5)
Estado de Nacimiento
Ciudad De México 83 (46.9) 94 (53.1)
Otro 65 (44.1) 93 (55.9)
Estado de Residencia
Ciudad De México 102 (45.3) 123 (55.7)
Otro 46 (41.8) 64 (58.2)
Nivel Socioeconémico
Bajo 36 (10.8) 53 (15.9)
Medio 72 (21.6) 93 (27.9)
Alto 40 (12) 41 (12.3)
Antecedente Familiar ERC
Si 58 (53.2) 51 (46.8)
No 90 (39.1) 136 (60.9)
Antecedente Familiar DM
Si 103 (46.8) 117 (53.2)
No 45 (39.1) 70 (60.9)
Antecedente Familiar HAS
Si 79 (45.4) 95 (55.6)
No 69 (42.9) 92 (57.1)
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TABLA 7. TERAPIA ANTIRRETROVIRAL (TARV) Y TASA DE FILTRACION
GLOMERULAR EN PACIENTES CON INFECCION POR VIH/SIDA

Con disminucion TFGe Sin disminucion TFGe

Variable No. (%) No. (%)
Cambio TARV
Si 79 (61.7) 49 (38.3)
No 69 (33.3) 138 (66.7)
Perdida Peso Corporal
Si 11 (34.4) 21 (55.6)
No 137 (45.2) 160 (54.8)
Carga Viral inicial
>100,000 copias 108 (37.1) 183 (62.9)
< 0 = 100,000 copias 40 (90.9) 4(9.1)
CD4 iniciales
<0 = 200 cels 67 (44.7) 83 (565.3)
>a 200 cels 81 (43.8) 104 (53.2)
ESTADIO
A 114 (34.2) 151 (45.3)
B 24 (7.2) 31(9.3)
C 10 (3) 5(1.5)




TABLA 8. CARACTERISTICAS CONSUMO DE SUSTANCIAS EN LA TFG

EN PACIENTES CON INFECCION POR EL VIH/SIDA.

Con disminucion TFGe

Sin disminuciéon TFGe

Variable
Drogas
Si
No
Tabaquismo
Si
No
Alcohol
Si
No
Cannabis
Si
No
Cocaina
Si
No
Anfetaminas
Si
No
Tranquilizantes
Si
No
Alucinégenos
Si
No
Opiaceos
Si
No

Inhalantes (Poppers)

Si
No
Comorbilidad

Si

No
ITS

Si

No
IMC

Alterado
Normal

No. (%)

129 (43.6)
19 (48.7)

95 (45.7)
53 (43.4)

132 (37.2)
16 (45.2)

39 (42.9)
109 (48.1)

35 (39.8)
113 (69.6)

68 (43.9)
130 (46.2)

28 (42)
120 (57.1)

8 (44)
140 (47.1)

1(33.3)
147 (44.3)

81 (64.3)
67 (32.1)

38 (43.2)
110 (44.5)

61 (45.9)
87 (43.1)

83 (45.3)
65 (43.9)

No. (o/o)

167 (56.4)
20 (51.3)

124 (54.4)
63 (56.6)

160 (62.8)
27 (54.8)

42 (57.1)
145 (51.9)

16 (60.2)
171 (31.4)

21 (53.1)
166 (53.8)

21 (58)
166 (42.9)

9 (56)
178 (52.9)

2 (66.7)
185 (55.7)

45 (35.7)
142 (67.9)

50 (56.8)
137 (55.5)

72 (54.1)
115 (56.9)

108 (54.7)
79 (56.1)
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TABLA 9. CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS EN LA TASA DE FILTRACION
GLOMERULAR EN PERSONAS CON INFECCION POR VIH/SIDA

Con disminucion TFGe Sin disminucion TFGe
Variable No. (%) No. (%)
Hemoglobina
Alterado 7 (70) 5 (30)
Normal 141 (44.4) 184 (56.6)
Albumina Sérica
Alterado 141 (44.5) 176 (55.5)
Normal 7 (38.9) 11 (61.1)
Leucocitos
Alterado 3(21.4) 11 (71.6)
Normal 145 (45.2) 176 (54.8)
Glucosa
Alterado 0 (0) 5 (100)
Normal 148 (44.8) 182 (55.2)
AST
Alterado 125 (45.6) 149 (54.4)
Normal 23 (37.7) 38 (63.3)
ALT
Alterado 114 (45.6) 136 (54.4)
Normal 34 (40) 51 (60)
Colesterol
Alterado 79 (57.2) 59 (42.8)
Normal 69 (35) 128 (65)
Triglicéridos
Alterado 57 (35.3) 97 (64.7)
Normal 95 (51.4) 90 (48.6)
HDL
Alterado 114 (48.7) 120 (51.3)
Normal 34 (33.7) 67 (66.3)
LDL
Alterado 131 (50.8) 127 (49.2)
Normal 17 (22.1) 60 (79.1)
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TABLA 10. ANALISIS BIVARIADO DE LAS CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS Y LA
DISMINUCION DE LA TASA DE FILTRACION GLOMERULAR DE LAS PERSONAS CON

INFECCION POR VIH/SIDA

Variable
Hemoglobina
Alterado
Normal
Leucocitos
Alterado
Normal
Albumina Sérica
Alterado
Normal
AST
Alterado
Normal
ALT
Alterado
Normal
Colesterol Total
Alterado
Normal
Triglicéridos
Alterado
Normal
HDL
Alterado
Normal
LDL
Alterado
Normal

RR

1.61

0.47

1.14

1.21

1.14

1.63

1.32

1.44

2.30

IC 95%

1.05 - 2.46

0.17 -1.30

0.63 - 2.06

0.85-1.71

0.85-1.52

1.28 — 2.07

1.10 - 1.60

1.06 — 1.96

1.48 — 3.55

P*

0.114

0.101

0.808

0.318

0.380

< 0.001

0.004

0.012

<0.001

*Chi cuadrada
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TABLA 11. ANALISIS BIVARIADO ~DE LAS CARACTERiSTICA§ DE LA TERAPIA
ANTIRRETROVIRAL Y LA DISMINUCION DE LA TASA DE FILTRACION GLOMERULAR EN
LAS PERSONAS CON INFECCION POR VIH/SIDA

Variable RR IC 95% p*
Cambio de TAR
Nunca 1
Si 3.22 2.03-5.10 < 0.001
Esquema con Tenofovir
No 1
Si 1.83 1.33 - 2.51 < 0.001
Esquema con Inhibidores
Proteasa
No 1
Si 1.24 0.86 - 1.78 0.231
Parejas Sexuales
1 hasta 10 1
>10 1.01 0.84 -1.23 0.912
Perdida peso corporal
No 1
Si 0.86 0.61-1.20 0.402
IMC
Bajo 0.76 0.36 - 1.58 0.581
Normal 1
Sobrepeso 0.99 0.76 -1.30 0.993
Obesidad | 1.23 0.82-1.85 0.335
Obesidad I 0.76 0.15-3.8 1
Comorbilidad
No 1
Si 1.02 0.82-1.26 0.901
ITS
No 1
Si 1.06 0.83-1.35 0.653
Estadio
A 1
B 1.01 0.72-1.41 0.932
C 1.54 1.05 - 2.27 0.065
CD4
< 6 =200 células 1.02 0.80-1.29 0.912
> 200 células 1
Carga Viral
< 100,000 copias ARN/mm3 1
> 0 = 100,000 copias ARN/mm3 6.91 2.70-17.68 < 0.001

*Chi cuadrada
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TABLA 12. ANALISIS BIVARIADO DE LA CARACTERiSTICAS SOCIODEMOGRAFICAS Y LA
DISMINUCION DE LA TASA DE FILTRACION GLOMERULAR EN LAS PERSONAS CON
INFECCION POR VIH/SIDA

VARIABLE RR IC 95% P*
Sexo
Mujer 1
Hombre 1.21 0.66 — 2.21 0.636
Edad
19-29 anos 1
30-39 aios 1.26 0.91-1.74 0.174
40-49 afios 1.52 1.06 -2.17 0.025
50 y mas afos 1.16 0.78-1.73 0.467
Nivel socioeconémico
Bajo 1
Medio 1.07 0.79 - 1.46 0.242
Alto 1.22 0.87-1.70 0.065
Estado de Nacimiento
Ciudad de México 1.14 0.89-1.95 0.291
Otro 1
Estado de Residencia
Ciudad de México 1.08 0.83-1.41 0.560
Otro 1
Antecedente Familiar ERC
Si 1.33 1.05-1.69 0.260
No 1
Antecedente Familiar DM
Si 1.19 0.91-1.56 0.203
No 1
Antecedente Familiar HAS
Si 1.05 0.83-1.34 0.661
No 1

*Chi cuadrada
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TABLA 13. ANALISIS BIVARIADO DE LOS FACTORES DE CONSUMO DE
SUSTANCIAS Y DISMINUCION EN LA TASA DE FILTRACION GLOMERULAR EN

LAS PERSONAS CON INFECCION POR VIH/SIDA

Variable
Drogas

Si

No

Tabaquismo

Si

No
Alcohol

Si

No
Cannabis

Si

No
Cocaina

Si

No

Anfetaminas
Si
No
Tranquilizantes
Si
No
Alucinégenos

Si

No
Opiaceos

Si

No

Inhalantes (Poppers)
Si
No

RR

1.05

1.32

1.90

IC 95%

0.63 - 1.26

0.82-1.35

0.89 - 1.47

0.87 - 1.39

1.26 - 2.91

0.76 - 1.41

0.96 - 1.89

0.66 - 1.67

0.26 - 6.6

1.47 -2.44

P*

0.608

0.729

0.411

0.442

< 0.001

0.864

0.061

0.808

1.00

< 0.001

*Chi cuadrada
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TABLA 14. ANALISIS DE RIESGOS PROPORCIONALES DE COX DE LOS FACTORES
ASOCIADOS DISMINUCION DE LA TASA DE FILTRACION GLOMERULAR EN LAS
PERSONAS CON INFECCION POR VIH/SIDA.

VARIABLE RR IC 95% p*
Cocaina
No 1
Si 1.16 1.02-1.33 0.024
Cambio de Esquema
No 1
Si 3.46 1.20-9.97 <0.001
Colesterol Total
Normal 1
Alterado 1.33 0.96 -1.84 0.084
HDL
Alterado 1
Normal 0.71 0.47 —1.08 0.113
LDL
Normal 1
Alterado 1.76 1.27-2.45 0.001
Triglicéridos
Normal 1
Alterado 1.12 0.78 - 1.60 0.518
Inhalantes (Popper)
No 1
Si 1.25 1.11-1.40 < 0.001
CD4 Basal
Normal 1
Alterado 1.36 1.00—-1.85 0.490

Carga Viral Basal
<100, 000 copias ARN/mm3 1

> 100, 000 copias ARN /mm3 4.24 2.81 -6.40 <0.001
*Chi cuadrada
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CUESTIONARIO DE RECOLECCION DE DATOS

“INCIDENCIA Y FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A LA DISMINUCION DE LA TASA DE
FILTRACION GLOMERULAR EN PACIENTES CON INFECCION POR VIH/SIDA EN EL HOSPITAL DE
INFECTOLOGIA “DR. DANIEL MENDEZ HERNANDEZ” CMN LA RAZA”

Las preguntas que se le hagan son personales y sus respuestas son confidenciales, y esta informacion
no se utilizara para otros fines que los especificados en la carta de consentimiento. Es importante que
responda a todas las preguntas, su sinceridad al contestar, permitira conocer su funcionamiento renal, el
comportamiento epidemioldgico y los factores de riesgo para la enfermedad renal crénica.

FOLIO: FECHA:

1. DATOS DE IDENTIFICACION

UMF DE ADSCRIPCION:

RESIDENCIA ACTUAL:

Calle No. Ext. No. Int.
Colonia TELEFONO(S) ENTIDAD FEDERATIVA
Lugar de Nacimiento: FECHA NACIMIENTO: / /
EDAD: Afios cumplidos Dia/Mes/Afio
Il.- SEXO: 1. Masculino 2. Femenino

IIl.- ANTECEDENTES FAMILIARES PATOLOGICOS
ENFERMEDAD RENAL: 1 SI2 NO DM2: 1512 NO HAS: 1 SI2 NO
VI.- CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

Estado civil: 1. Soltero 2. Unidn libre 3. Casado 4. Viudo(a)

Nivel maximo de estudios: (AMAI 8x7)

9. Medio superior incompleta No estudio

10. Medio superior completa Primaria incompleta
11. Licenciaturaincompleta Primaria completa
12. Licenciatura completa Secundaria incompleta
13. Diplomado o maestria
14. Doctorado

15. No sabe/no contesto

Secundaria completa
Carrera comercial
Carrera técnica

© NV WDN R
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PREGUNTA RESPUESTA
1. Marque con una x el total de cuartos, piezas o habitaciones en el 1-2-3-4-5-6-7
hogar (excepto bafios, medios bafios, pasillos, patios y zotehuelas
2. Cuantos bafios completos con regadera y W.C para uso exclusivo de 0
los integrantes hay en su hogar 1
2
3
4 0O mas
3. Ensuhogar cuenta con regadera funcionando en alguno de los bafios | No tiene
Si tiene
4. Cual es el total de focos en el hogar (techos, paredes, lamparas de 0-5
buro o piso 6-10
11-15
16-20
210+
5. El piso de su hogar es predominantemente de tierra, de cemento o Tierra o cemento
alguno otro tipo de acabado Otro tipo de material o
acabado
6. Numero de automoviles propios, excluyendo taxis, tiene en su hogar | 0
1
2
30+
7. Cuantas televisiones a color funcionan en su hogar 0
1
2
30+
8. Cuantas computadoras personales (escritorio o laptop) tiene 0
funcionando en el hogar 1
20+
9. Ensu hogar cuenta con estufa de gas o eléctrica No tiene
Si tiene
10. Pensando en la persona que aporta la mayor parte del ingreso en este | No estudio=0

hogar, ¢cual fue el dltimo afio de estudios que completo? (espere
respuesta, y pregunte?¢ Realizd otros estudios? (reclasificar en caso
necesario).

Primaria incompleta=0
Primaria completa=22
Secundaria incompleta=22
Secundaria completa=22
Carrera comercial=38
Carrera técnica=38
Preparatoria incompleta=38
Preparatoria completa=38
Licenciatura incompleta 52
Licenciatura completa=52
Diplomado o maestria=72
Doctorado= 72

No sabe/o contesto=0

89



Ocupacion

Ocupaciones juridicas
Locutores

Ocupaciones mediaticas
Ocupaciones militares
Ocupaciones de la educacion
Ocupaciones del deporte
Ocupaciones informaticas
Organizaciones profesionales

L oo N WDN R

Ocupaciones politicas

[
o

. Ocupaciones religiosas

[EEY
[EEY

. Agricola o ganadera

[
N

. Ama de casa

[
w

. Ocupaciones del automovil

[EEN
S

. Ocupaciones cientificas

=
%]

. Ocupaciones del comercio

=
(o)}

. Ocupaciones de la construccion

[EY
~

. Empleo publico

=
0o

. Ocupaciones empresariales

[EY
Yo

. Ocupaciones de hosteleria
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Dependencia econdmicamente:

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS

Alguna vez en su vida a consumido alguna droga: 1.-Si 2.-No

(Si su respuesta es NO pasar al siguiente apartado)

Adicciones ASSIST V3.0

A lolargo de su vida écudl de las siguientes sustancias ha consumido alguna vez?
(solo para usos no-médicos)

Tabaco (cigarrillos, cigarros habanos, tabaco de mascar, pipa, etc.)

Bebidas alcohdlicas (cerveza, vino, licores, destilados, etc.)

Cannabis (marihuana, costo, hierba, etc.)

Cocaina (coca, amapola, crack, base, etc.)

Anfetaminas u otro tipo de estimulantes (speed, extasis, pildoras adelgazantes,etc.)

Inhalantes (colas, gasolina/nafta, pegamentos, etc.)

Tranquilizantes o pastillas para dormir (Valium/diazepam, trankimazin/alprazolam,
xanax, orfidal/lorazepam, rophinol, et)

OO0 |O0O|O|O|O
Wwwwwlwlw

Alucinégenos (LSD, acidos, ketamina, PCP, etc.) 0
Opiaceos (heroina, metadona, codeina, morfina, dolantina/petidina, etc.) 0 3
Otros-especifique: 0 |3
éCon que frecuencia ha consumido las sustanciasque | Nunc | 102 Cada | Cada A diario
ha mencionado en los ultimos tres meses, (primera a veces | mes | semana |ocasia
droga, segunda droga, etc.)? diario
Tabaco (cigarrillos, cigarros habanos, tabaco de mascar, | 0 2 3 4 6
pipa, etc.)
Bebidas alcohdlicas (cerveza, vino, licores, destilados, 0 2 3 4 6
etc.)
Cannabis (marihuana, costo, hierba, etc.) 0 2 3 6
Cocaina (coca, amapola, crack, base, etc.) 0 2 3 6
Anfetaminas u otro tipo de estimulantes (speed, estais, | O 2 3 6
pildoras adelgazantes, etc.)
Inhalantes (colas, gasolina/nafta, pegamentos, etc.) 0 2 3 4 6
No, Si, en los Si, pero no en los
Nunca ultimos 3 ultimos 3 meses
meses
é¢Ha consumido alguna vez alguna droga por via 0 2 3
inyectada? (Unicamente para usos no médicos)
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INFECCIONES DE TRANSMISION SEXUAL

Ha sufrido de alguna infeccién de Transmision sexual (Gonorrea, Sifilis, Hepatitis C o B, Verrugas

genitales, etc): 1.Si2.No Cual: Hace cuanto tiempo:

Meses Recibié Tratamiento: Cual:

ANTECEDENTES VIH

Fecha de diagnéstico de VIH: / /
Dia/Mes/Afio
¢A qué edad fue diagnosticado con VIH? Afos

¢Actualmente se encuentra en tratamiento Antirretroviral? A) Si B) No
Si su respuesta fue Si, responda:
¢Hace cuanto tiempo lleva en tratamiento? meses.

¢Cuantas veces ha cambiado de TARGA desde su inicio con tratamiento?:

¢Con que esquema de tratamiento Antirretroviral se encuentra actualmente?

Cudnto tiempo lleva con este Ultimo esquema Antiretroviral? meses.

Estadio clinico de VIH:

Como se identifica sexualmente (orientacion sexual):

1. Heterosexual 2. Bisexual 3.Hombres que tienen sexo con hombres (HSH)
Tiene pareja estable: 1.Si 2. No ¢Vive con esa pareja estable?:
Si 2. No

Su pareja es VIH (+): 1.Si 2. No 3. Nosabe Parejas sexuales:
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LABORATORIALES ACTUALES

Plaguetas: Colesterol Total:
Triglicéridos:

ALT: BT:

HB: leucocitos: Neutrdfilos:
HDL: LDL: Glucosa:

Urea: Creatinina sérica AST:

BI BT:

Lugar en donde se inicid el tratamiento antirretroviral

IMSS SSA ISSSTE OTRO

ESTADO NUTRICIONAL

¢Ha perdido mas de 3 kg en los ultimos 3 meses 0 mas de 5 kgs en los ultimos seis meses o mas del

10% de peso corporal?

1. Si ¢ Cuantos kilos ha perdido? 2. No Peso actual Kg Talla cm

indice de Masa Corporal (IMC) Kg/m? Albumina

Recuento total de Leucocitos

93



FUNCIONAMIENTO RENAL

CARGA CcD4 Presion Peso Creatinina Dep. Albumina en CKD-EPI Diferencia Hallazgos
VIRAL (Cel/ml) Arterial Corporal Sérica Creatinina orina de 24 (ml/min/1.73 m2) eTFG EGO
(Copias/ (mm/Hg) (Kg.) (mg/dl) de 24 hrs. hrs. (ml/min/1.73

ml) (ml/min) m2)

DIAGNOSTICO
DE VIH

ALAS 24
SEMANAS DE
TARV

A LAS 48
SEMANAS DE
TARV

MOMENTO
ACTUAL
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