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Resumen

El advenimiento de la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) al inicio
de la década de los 80, y su consecuencia final, el sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(sida), genera un grave problema sanitario, tanto desde €l punto de vista de la
morbimortalidad como en lo referente a aspectos sociales y costos en gastos de asistencia. En
Uruguay la infeccién por este retrovirus tiene las caracteristicas de una epidemia contenida,
siendo la prevalencia actual de 0,3%. El advenimiento de la terapia antirretroviral
transformo esta afeccion en una enfermedad crénica y contenible terapéuticamente, pero
comenzaron a observarse nuevas situaciones mérbidas derivadas de la misma. Las
alteraciones del metabolismo lipidico es una de ellas. En Uruguay no se conoce la
prevalencia de dislipemias en los pacientes infectados por VIH.

El objetivo del presente estudio es comparar la prevalencia de alteraciones del metabolismo
lipidico entre personas infectadas por VIH e individuos seronegativos. Se plantearon, ademas,
como objetivos especificos, conocer € tipo de alteraciones lipidicas presentes en |os pacientes
infectados por VIH, y determinar si las alteraciones halladas en el metabolismo lipidico en los
pacientes tratados con terapia antirretroviral (TARV) difiere con €l tipo de farmaco utilizado.
A tales efectos se realizd un disefio descriptivo, de corte transversal, de dos grupos de
individuos, uno correspondiente a una muestra probabilistica de 133 pacientes VIH positivo y
otro correspondiente a otra muestra probabilistica de 133 pacientes sanos. La significacion
estadistica de las diferencias entre los grupos fue analizada por la prueba de chi cuadrado.
Se concluyo, en concordancia con otros estudios realizados en € extranjero, que la infeccion
por VIH produce disturbios en el metabolismo lipidico, al igual que el tratamiento con terapia
antirretroviral, y que de los farmacos antirretrovirales, los que producen alteraciones
lipidicas mas severas son los inhibidores de las proteasas: ritonavir e indinavir. Ello justifica

buscar las alteraciones lipidicas en los pacientes que estan recibiendo TARV.
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Introduccién

El advenimiento delainfeccion por € virusdelainmuno-
deficienciahumana(VIH) al inicio deladécadadelos80, y
su consecuenciafinal, el sindrome de inmunodeficiencia
adquirida(sida), generaun grave problemasanitario, tan-
to desde el punto de vistade lamorbimortalidad como en
lo referente a aspectos sociales y costos en gastos de
asistencia. Estos son dificilmente sostenibles por los sis-
temas de salud de muchas regiones. El impacto socia de
estainfeccion retroviral esimportante, incidiendo anivel
mundial fundamentalmente sobre poblaciones jovenesy
|aboral mente activas, mermando lasfuerzas productivasy
sobrecargando también sistemas de prestaci ones asi sten-
cialesy aguellos encargados de generar subsidio jubila-
torio.

En Uruguay se considera que lainfeccion VIH tiene
las caracteristicas de una epidemia contenida, siendo la
prevalencia actual de 0,3% y los indicadores muestran
unatendencia a estabilizarse en lo que refiere ala apari-
cion de nuevos casos.

El advenimiento delaterapiaantirretroviral, altamente
efectiva, modifico el curso evolutivo de estaenfermedad,
transformandolaen muchos casos en unaenfermedad cré-
nicapero contenibl e terapéuticamente. Sin perjuicio delo
anterior, comenzaron a observarse nuevas situaciones
morbidas, tedricamente derivadas de esta terapia combi-
nada.

Lasalteracionesdel metabolismo glucidicoy lipidico,
y su rol como factores de riesgo cardiovascular en €l pa-
cienteVIH, asi comolasdificultadesen el manejo terapéu-
tico, constituyen un nuevo y apasionante campo de tra-
bajo en el dreadelamedicinainternay delainfectologia
Las anomalias metabdlicas observadas en los pacientes
tratados con terapia combinada producen un serio impac-
to ya sea en su imagen corporal o en el incremento del
riesgo de enfermedades cardiovasculares®®. Henry y co-
laboradores han reportado tres casos de infarto agu-
do de miocardio en pacientes infectados VIH en trata-
miento con inhibidores de proteasa (1P) que presentaban
una hipercol esterolemiacon hipertrigliceridemia®.

No hay hallazgos epidemiol 6gicos concluyentes res-
pecto alarelacion entre el nivel detriglicéridos plasmati-
cosy laincidenciade enfermedad coronariarealizadosen
poblacion general. Los estudios de control de casos mues-
tran unaasociacion firmey uniforme, y lamayoriadelos
estudios prospectivos indica una relacion positiva signi-
ficativa.

Segun €l estudio cardiol 6gico de Framinghamy otros,
el nivel de triglicéridos plasméticos puede tener mayor
valor predictivo en las mujeres™.

Cuando coexisten niveles atos de triglicéridos y ba-
josde HDL -colesterol, incluso con aumento minimo o nulo
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deLDL-colesterol seincrementael riesgo de enfermedad

coronaria. El estudio cardiol6gico de Helsinki y el estudio

PROCAM vinculan estaateracién con un muy altoriesgo

de enfermedad coronaria”®.

El tratamiento de estos desordenes metabolicos toda-
via sigue siendo tema de discusion. Cambiar el plan
antirretroviral, oincluir un hipolipemiante, o informar de
posibilidades de cirugias de remodel acion, eslo que debe
decidir € infectdélogo hoy dia.

En los Ultimos afios se han descubierto nuevos aspec-
tosdelafuncionalidad lipidica, su participacién en proce-
sos defensivos contra las infecciones, y se ha puesto de
manifiesto su papel enlainmunidad natural®*'2. En conse-
cuenciadebe considerarse el metabolismo lipidico como
enclavado entre dos sistemas, el metabdlicoy el defensi-
VO.

Actualmente también se admite laimportancia de la
infeccion como noxa relevante en la patogenia de la
aterosclerosis™.

Loslipidosy las lipoproteinas forman parte de lain-
munidad natural y sufren variaciones durante la reac-
ciéninflamatoriainespecifica. Como mediadores defensi-
vos, los lipidos parecen desempefiar varios papelesen la
luchaantiinfecciosa: destruccion olisis, de neutralizacion,
de bloqueo de receptores y de quimiotaxis®?.

En lainfeccién por VIH se consideraalaapoproteina
Al (apoAl), queesel mayor componente proteico delas
lipoproteinas de altadensidad (HDL ), como un factor an-
tivirico en la lucha organica contra €l referido retrovi-
rus(ll,li%)_

Lamembranaglicoproteicadel VIH esesencial parael
anclgjey penetracion del virus en lacélulahuésped. Esta
membrana virica parece participar también en la fusion
intercelular posterior a la infeccion con produccién de
células gigantes, uno de los efectos citopéticos més im-
portantes de laaccién patogénicadel virus. Lamembrana
viral contiene regiones gque pueden plegarse formando
hélicesafaanfipaticas. Laapo Al contienetambién pép-
tidos anfipaticos, andlogos a los que se ha comprobado
que inhiben lafusién celular, tanto en células infectadas
por VIH como en célulasinfectadas por recombinaciones
viricas. Estos péptidos anfipaticos poseen la capacidad
dedisminuir lainfectividad del VIH.

El modoend quelagpo Al gerceunaaccioninhibitoria
de laiinfeccién celular por VIH puede resumirse en los
siguientes mecanismos:

— Alterando la capa lipidica bilaminar de la membrana
viricao celular, o ambas, al modificar sus propi edades
fusogénicas.

— Interactuando con el dominio fusogénico delagp41.

— Interfiriendo con e receptor celular delafusion.

— Dificultando launion de gp120 con el receptor celular
CDA4.
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Alteraciones del metabolismo lipidico en pacientes infectados por VIH

Como en otras infecciones, la causada por VIH es
acomparfiada por disturbios en el metabolismo lipidico y
glucidico. Esas anormalidades estén presentes aun sin
terapiaantirretroviral 1.

En el curso delainfeccion por VIH, enlaetapaprecoz
asintomética desde el punto de vistaclinico, aparecen ni-
veles bajos de HDL (lipoproteinas de alta densidad), se-
guidos de niveles bajos de LDL (lipoproteinas de baja
densidad)?®. Posteriormente, de maneratardiaen el cur-
so de lainfeccion, los niveles de triglicéridos van ascen-
diendo?¥, Estos cambios son proporcionales al descen-
so de CD4, quereflgjalaseveridad de lainfeccion.

El aumento delasintesis hepéticadetriglicéridosy la
disminucion delacatabolizacion periféricadelosmismos,
al reducirse la actividad de la lipoproteinlipasa, provoca
unahipertrigliceridemia, mas o menosintensa, que en al-
gunas ocasiones ha sido utilizada como marcador pro-
nostico en el curso de enfermedadesinfecciosas, entrelas
gue se destaca €l sida.

El aumento delos nivelesdetriglicéridos, y ladismi-
nucion deHDL, conllevaalaaparicionde LDL-b o LDL
pequefias y densas, las cuales son fécilmente oxidadas y
estimulan laproduccion de endotelinasy la proliferacion
demacrofagosen lapared arterial, con un papel importan-
te en la génesis de |la aterosclerosis®9.

Algunascitoquinas (interferén afa, interleuquinas, fac-
tor de necrosis tumoral [TNF]) juegan un rol importante
enlapatogeniadelasdidipemiasenlospacientesinfecta-
dospor VIH. Las citoquinas median también en laproduc-
cion de LDL oxidadas, de endotelinasy de 6xido nitrico,
responsables deladisfuncion endotelial y delaprolifera-
cién de macrofagos.

Durantelaultimadécadase han realizado esfuerzosen
el desarrollo de agentes que serian clinicamente Utiles en
lainhibicionde VIH. El usodelosIPenlaterapiaantiViH
hamarcado el comienzo de unanuevaeraen el tratamien-
to de las personas infectadas por €l virus.

La Food and Drug Administration (FDA) aprob6 en
1995 saquinavir, en 1996 ritonavir e indinavir, en 1997
nelfinavir y en 2000 lopinavir. Lamayoriadelosreportes
muestra, con laterapiaantirretroviral (TARV), unanotoria
reduccion de la cargaviral en plasma con incremento de
los linfocitos CD4 y una disminucion de las infecciones
oportunistasz1418),

Los efectos secundarios son variables con los dife-
rentes | P. Se presentan como mas constantes en la esfera
digestiva: nduseas, vomitos, diarrea, parestesias peribu-
cales, enlaesferarend: nefrolitiasis por e uso deindinavir,
y enel ambito metabdlico: trastornosen labilirrubing, glu-
cemia, metabolismo lipidico, y redistribucion delagrasa
corporal con afinamiento delosmiembros, jorobade bufa-
loy obesidad central, y en mujeresincremento del tamafio
de las mamas®!>17, Estas alteraciones se pueden presen-
tar de maneraindependiente o de forma concomitante.
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Los pacientes con TARV presentan a nivel lipidico
elevacion delosnivelesdetriglicéridos, que en ocasiones
es muy importante, y elevacion de los niveles de coleste-
rol total y LDL-colesterol sin cambios en HDL-cololes-
terol 510, Estos cambiosanivel del colesterol y triglicéri-
dos a inicio no fueron considerados, quizas porque los
pacientes tenian esos niveles descendidos antes del uso
delaterapiacon antirretrovirales. El aumento del coleste-
rol-total y LDL-colesterol, asociado con € tratamiento,
Ilevaestos valores al rango de la normalidad. Quizés sea
una correccion del descenso previo por lainfeccion VIH
al restaurar lainmunidad.

Los efectos secundarios metabdlicos no son unifor-
mes. L os sintomas podrian estar asociados con la progre-
sion delaenfermedad por e virusdel VIH, o por el trata-
miento con terapia antiviral. Estos sintomas pueden re-
presentar un Unico sindrome o maltiples sindromes, y la
real incidenciaen losdiferentesreportesvariaen el rango
de 5% a64%59.

Algunos grupos de investigacion encontraron la aso-
ciacion dealteracionesen e metabolismo lipidico con cam-
bios en lagrasacorporal®®. Laredistribucion delagra-
sacorporal o lipodistrofia (LD) hasido varias veces con-
firmada por diferentes investigadores con el uso de dis-
tintos tipos de TARV, ya sean IP o inhibidores no nu-
cleosidicos de latranscriptasareversa (INNTR)@619,

Tsiodras y colaboradores estudiaron una poblacion
de 221 VIH durante cinco afios, desde 1993 hasta 1998, y
encontraron una asociacion independiente entre el con-
sumo de IP y la hiperglucemia, hiperlipemiay lipodis-
trofig®.

La hiperlipemiaeslacomplicacién mas frecuente del
TARV con IP. Actualmente, también se han reportado ca-
sos de enfermedad prematura coronariao complicaciones
vasculares en los pacientes tratados con éstos.

Objetivos

En € pais se desconoce la prevalencia de dislipemias en
las personasinfectadas por VIH. El objetivo del presente
estudio, que es e primero en la temética efectuado en
Uruguay, es comparar la prevaencia de alteraciones del
metabolismo lipidico entre personasinfectadas por VIH e
individuos seronegativos. Se planteraron, ademés, como
objetivos especificos, determinar el tipo de alteraciones
lipidicas presentes en los infectados por VIH, y determi-
nar si |as potenciales alteraciones en el metabolismo lipi-
dico que pudieran ser detectadas en la poblacion estudia-
day que estuvierarecibiendo TARV, difieren con el tipo
deférmaco utilizado.

Material y método

En Uruguay, hasta e mes de octubre del afio 2000, se
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contabilizaban 5.068 individuos infectados por VIH. De
ellos 3.931 residian en Montevideo. Del total de infecta-
dos con VIH que residian en Montevideo, realizaban su
coberturaasistencial en un servicio deinfectologiaperte-
neciente a subsector publico, 1.394 pacientes.

En funcion del tamafio del universo del que seextraje-
ron losdatos (1.394 personas), que no fue posible analizar
en su totalidad con los recursos disponibles, se realizd
una muestra probabilistica con un nivel de confianza de
95%, requiriéndose un tamafio muestral (n) de 133 perso-
nas. La muestra se recogi6 en forma sistematica, al azar,
registrando tres policlinicas representativas del servicio.
Simultaneamente se tomé un grupo de personas no infec-
tadas por VIH, para comparar con e grupo de pacientes
infectados, que constituye una poblacion sana. Este gru-
po se extragjo de un universo formado por personas que
concurren a obtener el carné de salud en una institucion
de asistencia médica colectiva (IAMC). De ese universo
se extrajo unamuestra, también de 133 personas. Ambos
grupos son comparablesen lo querefiereaedad y sexo de
sus integrantes.

El periodo de estudio comprendi6 11 meses, entre di-
ciembrede 1999y octubre de 2000.

El tipo de disefio correspondié a un estudio descripti-
vo, de corte transversal, de ambos grupos.

Los métodos empleados fueron evaluacion clinicay
humoral. A nivel humoral serealizé perfil lipidico, cada
tresmeses, apartir delaprimeraentrevista. Seregistro el
ultimo recuento de CD4, y cargaviral queteniad paciente
previo ala primera entrevista. En algunos casos no fue
posible obtener tal informacion.

Lasignificacion estadisticadelasdiferenciasentrelos
grupos fue analizada por la prueba de chi cuadrado.

L os datos fueron tratados con el empleo del pagquete
estadistico Epiinfo 5.0 y € programa estadistico STATS
TM. Paralaredaccion del trabajo se utilizaron las herra-
mientas de ofimética.

Resultadosy discusion

Delastablas 1, 2y 3 se desprende que ambos grupos son
comparables en las variables edad y sexo. La media de
edad es de 34,81 afios para €l grupo carné de salud y de
34,78 afos parael grupo VIH positivo.

El grupo VIH positivo present6 un conteo de células
CD4 quevarid de20a1.012 cdulas/mm?, distribuidascomo
se desprende de la tabla 4. En 33 pacientes no se pudo
realizar el conteo.

En latabla5 se observaque en el grupo VIH positivo
se contabilizan 53 pacientes (39,8%) sin TARV y 80 pa-
cientes (60,2%) con TARV.

Segun se observaen latabla 6, delos 80 pacientes con
TARV, 56 (70%) tienen incluido en su plan terapéutico IPy
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24 (30%) estan tratados con otrosfarmacos no IR, losinhi-
bidores nucledsidos de la transcriptasa reversa (ITRAN)
ylosINNTR.

Enlafiguraly tabla 7 se observa que los infectados
por VIH que no recibieron tratamiento especifico para el
mismo presentaron un nivel medio de colesterol total sig-
nificativamente menor (148,60 mg/dl) que el nivel medio
delapoblacién sanade control (186,13 mg/dl) (p<0,001).
Esta diferencia se da pese a que la poblacién sana de
control tiene medias de colesterol total, LDL-colesterol y
triglicé&ridos (TG) menoresalas medias de poblacionesde
otros estudios realizados en Uruguay. La diferencia pro-
bablemente se deba a que & grupo control es una pobla-
¢ién muy joven con una media de edad de 34,8 afos.

Las medias de LDL-colesterol (79,32 mg/dl) y HDL -
colesterol (28,76 mg/dl) del grupo VIH positivosintrata-
miento son significativamente menores quelasmediasde

Tabla 1. Distribucién de frecuencia por edad
del grupo VIH positivo

Edad Frecuencia absoluta Porcentaje
18-28 31 23,3
29-38 70 52,6
39-48 18 13,6
49-58 12 9
59-68 2 15
Total 133 100

Tabla 2. Distribucién de frecuencia por edad
del grupo carné de salud

Edad Frecuencia absoluta Porcentaje
18-28 51 38,3
29-38 35 26,4
39-48 26 19,5
49-58 17 12,8
59-68 4 3
Total 133 100

Tabla 3. Distribucién de frecuencia por sexo
de ambos grupos

Grupo VIH positivo | Grupo carndde salud

Frecuencia Frecuencia
% %
absoluta absoluta
Femenino 47 35,3 49 36,8
Masculino 86 64,7 84 63,2
Total 133 100 133 100
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Tabla 4. Distribuciéon de frecuencia por rangos
de CD4 del grupo VIH positivo

CD4 Frecuencia absoluta Porcentaje
<200 42 42
200-500 47 47
> 500 11 11
Total 100 100

Tabla 5. Distribucion de frecuencia en relacion a
terapia antirretroviral de infectados VIH positivo

analizados
Tratamiento Frecuencia absoluta Porcentaje
S 80 60,2
No 53 39,8
Total 133 100

Tabla 6. Distribucion de frecuencia de VIH
positivos con terapia antirretroviral en relacion con la
inclusion de inhibidores de proteasa (IP)
en el tratamiento

Tratamiento

Frecuencia absoluta Porcentaje
con IP
S 56 70
No 24 30
Total 80 100

Tabla 7. Media de los valores del perfil lipidico del
grupo de personas sanas, y del grupo de personas
infectadas por VIH sin tratamiento

Perfillipdico  Cam@de salud /H(*) sin
tratamiento
COL-total 186,1 mg/dl 148,6 mg/dl
TG 104,4 mg/dl 180,4 mg/dl
LDL-col 116,7 mg/dl 79,3 mg/dl
HDL-col 48,6 mg/dl 28,7 mg/dl

TG: triglicéridos, LDL: lipoproteinas de baja densidad,
HDL: lipoproteinas de alta densidad

lapoblacién sanade control (116,69 mg/dl y 48,58 mg/dl,
respectivamente) (p<0,001).

Lamediadelosvaoresdetriglicéridosfuefrancamen-
temayor enlosVIH sintratamiento (180,43 mg/dl) queen
lapoblacién sanade control (104,42 mg/dl).
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Figura 1. Comparacién de los valores del perfil lipidico
del grupo de personas sanas, y del grupo de infecta-
dos por VIH sin tratamiento

El presente estudio es coincidente con laliteraturain-
ternacional ¢1%12 respecto a que lainfeccion por VIH in-
duce un temprano descenso del colesterol con incremen-
to de los triglicéridos, y que la hipocolesterolemiay la
hipertrigliceridemiaen laspersonasVIH positivassontras-
tornospreviosal tratamiento antirretroviral. En consecuen-
cia, se confirma que la infeccion por si misma produce
disturbiosen el metabolismo lipidico.

Laprevaenciadedislipemiaene grupo VIH positivo
sin terapia antirretroviral en € presente estudio fue de
32%. El tipo de dislipemiaencontrado fue hipertrigliceri-
demiacon HDL bajo en todos los infectados. Las altera-
cioneslipidicasenlospacientesVIH positivosbgjo TARV
son diferentesalas de los VIH positivos sin tratamiento.
Existié un aumento moderado del colesterol total y del
LDL-colesterol, con un aumento muy importante de los
TG, lamediadelos TG con TARV superé al dobledela
mediadelos TG delos sanos (tabla 8) (figura2). Ladife-
rencia es més notable aun s analizamos los diferentes
gruposdetratamiento (tabla9) (figura3). Ladiferenciaen
lafraccion HDL no es significativa, si bien la media es
menor que en la poblacién sana.

Laprevaenciadedidipemiaenlospacientesbgo TARV
deesteestudio fuede 35%. Deellos92,5% integrael gru-
po tratado con IP. También en este grupo se encontrd
hipertrigliceridemiacon HDL bagjo.

El grupo tratado con IP presento6 val ores promedio de
TG dosvecesy mediamésaltos quelapoblacion noinfec-
tada, con una media de 239,5 mg/dl, pero con unavaria
cion muy ampliaya que e minimo observado fue de 55
mg/dl y e méximo fue de 997 mg/dl. Esta diferencia se
atribuye aque dentro del grupo delostratados con IP hay
farmacos que no producen alteraciones, o si las producen
éstas no son tan severas (tabla 8).
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en relacion con el tratamiento instituido

Tabla 8. Comparacion de los valores medios de las fracciones del perfil lipidico de los diferentes grupos,

VIH(+) tratamiento

VIH(+) tratamiento

Fracci n Carn@dde salud VIH(+) con tratamiento .
con IP sin IP
COL-total 186,1 mg/dl 195,2 mg/dl 205,1 mg/di 168,0 mg/dl
TG 104,4 mg/dl 201,3 mg/dl 239,5 mg/dI 93,3 mg/dI
LDL-col 116,7 mg/dl 112,6 mg/dl 118,2 mg/dl 96,5 mg/d|
HDL 48,6 mg/dl 44,1 mg/dl 41,6 mg/dl 51,5 mg/dl

COL-tot: colesterol total, TG: triglicéridos, HDL: lipoproteinas de alta densidad, LDL: lipoproteinas de baja densidad,
col: colesterol, IP: inhibidores de proteasa

Tabla 9. Comparacion de los valores medios de las fracciones del perfil lipidico de los diferentes grupos
de los pacientes tratados con los diferentes farmacos del grupo inhibidores de proteasa (IP)

P COL- tot TG LDL HDL

Saquinavir 194,5 mg/dl 150,0 mg/dl 117,0 mg/dl 43,5 mg/dl
Ritonavir 225,5 mg/dl 341,0 mg/dl 119,0 mg/di 40,6 mg/dl
Indinavir 213,8 mg/dI 250,3 mg/dI 125,0 mg/dl 40,1 mg/dl
Nelfinavir 183,0 mg/di 149,9 mg/di 111,0 mg/di 45,5 mg/dl

IP: inhibidores de proteasa, COL tot: colesterol total, TG: triglicéridos, HDL: lipoproteinas de alta densidad, LDL: lipoprotei-

nas de baja densidad
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IP: inhibidores de proteasa
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Figura 2. Comparacion de los valores medios de las
fracciones del perfil lipidico de los diferentes grupos,
en relacion con el tratamiento instituido
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Figura 3. Comparacion de las medias de colesterol
total (Col-tot), triglicéridos (TG), lipoproteinas de baja
densidad (LDL), lipoproteinas de alta densidad (HDL)
con los diferentes farmacos inhibidores de proteasa
(IP) en el tratamiento antirretroviral
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Alteraciones del metabolismo lipidico en pacientes infectados por VIH

Pere Domingo y colaboradores eval uaron unacohorte
de 159 pacientes VIH positivos en tratamiento con | P19,
Lahipertrigliceridemiafue detectadaen 45,3%, lahiperco-
lesterolemiaen 36,5%Yy el HDL bajo seencontrd en 44,2%
delospacientes. Las concentracioneslipidicasfueron nor-
malesen 27,7% de | os pacientes.

En latabla9 se compararon los valores del colesterol
total, LDL-colesterol, HDL-colesterol y TG con losdife-
rentes f&rmacos del grupo IP. Todos tuvieron una media
de TG mésataquelapoblaciénnoinfectada. El ritonavir
tiene una media de TG tres veces y media mayor que la
poblacion sana, y € indinavir dos veces y media mayor
gue lamedia de la poblacion sana. Varios trabajos hacen
referenciaaqueritonavir eindinavir inducen hipertriglice-
ri den-“ a(4,5,14,16,18,20)_

Markowitz y colaboradores demostraron niveles ele-
vados de triglicéridos mayor a 200% de los val ores basa-
les en pacientes que recibian altas dosis de ritonavir@.
Estos datos coinciden con los del presente trabajo en el
sentido que fue ritonavir e que se asoci6 con valores de
triglicéridos més altos, hasta997 mg/dl, con unamediade
341 mg/dl. El segundo farmaco que desarroll6 hipertrigli-
ceridemiafueindinavir con un aumento mayor a150% de
los valores basales.

Los valores de colesterol total (COL-tot) de los pa-
cientestratados con ritonavir eindinavir fueron significa-
tivamente superioresalos delapoblacién sana (p<0,001).

Los valores de COL-total fueron similares entre los
individuostratados con saquinavir, nelfinavir, y lapobla-
cion sana. No hubo diferencias significativas entre los
valoresde L DL-colesterol, HDL -colesterol y los diferen-
tes farmacos.

Conclusiones

— Lainfeccién por VIH produce disturbios en el metabo-
lismolipidico.

— El tratamiento antirretroviral produce ateracionesen
€l metabolismo lipidico que son diferentesalasdelos
infectados sin tratamiento.

— De los farmacos antirretrovirales, los que producen
alteracioneslipidicasmés severasson los | P ritonavir
eindinavir.

— Laimportancia de estos hallazgos en la génesis de la
aterosclerosis precoz, asi como su incidencia en la
morbimortalidad del infectado VIH, alin no estaclaray
es objeto de investigacion.

— Sin perjuicio, se deben buscar las alteraciones lipidi-
cas en los pacientes que estan recibiendo TARV.
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Summary

The infection by human immunodeficiency virus (HIV)
and its ultimate consequence, Acquired Immune Defi-
ciency Syndrome (AIDS) is an important public health
problem, considering the incidence and mortality, social
aspects and costs. In Uruguay the infection by this
retrovirusischaracterized asacontrolled epidemicwitha
prevalence of 0.3%. Theantiretroviral therapy transformed
this pathology into achronic and controlled disease. How-
ever, lipidic metabolism abnormalitieshave been observed.
The prevalence of dislipemiain patients with HIV isun-
known in our country.

This study aimed at comparing the prevalence of lip-
idic metabolism alterations between patientswith HIV and
seronegative patients. Other specific objectives included
the determination of lipidic aterationsin patientswith HIV
and the associ ations between antiretroviral therapy drugs
and lipidic metabolism complications.

A transversal, descriptive study was conducted intwo
probabilistic samples: 133 patientswith HIV and 133 pa-
tients of a control group. Statistic significance of the dif-
ferences was analyzed by calculations of chi-square.

In accordance with other studies we concluded that
infection by HIV, antiretroviral therapy and antiretrovira
drugs caused lipidic metabolism complications. Protease
inhibitors such asritonavir and indinavir caused the most
severelipidic alterations.

Résumé

Lapropagation del’ infection par le virus de I'immuno-
déficience humaine (VIH) au début des années 80 et sa
conséguence finale, le syndréme d’immunodéficience
acquise (sida), origineun grave probléme sanitaire soit du
point de vue de lamorbimortalité soit en ce qui concerne
les aspects sociaux et les colits d’ assistance. En Uruguay,
I"nfection par ce rétro-virus ales caractéristiques d' une
épidémie controlée (0,3%). Lathérapie anti-rétrovirale a
transformé cette pathologie en une maladie chronique et
contrélable du point de vue thérapeutique, pourtant on a
commencé a observer de nouvelles situations morbides
dérivées. Les troubles du métabolisme lipidique en est
une. En Uruguay, on ne connait pasletaux de dyslipémies
chez lespatientsinfectés par VIH.

Lebut decetravail-ci est de comparer laprévalencede
troubles du métabolisme lipidique parmi des personnes
infectées par VIH et d'individus séronégatifs. On établit
par ailleurs comme buts spécifiques, de connaitre le type
de troubles lipidiques présents chez des patients infectés
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par VIH, et de déterminer si cestroublestrouvés chez des
patientstraités avec thérapie antirétrovirale (TARV) sont
différents selon le médicament utilisé.

Danscebut, on afait un dessin descriptif, transversal,
de deux groupes d’'individus; I’un correspond a un
échantillon probabilistique de 133 patients VIH positifset
I’ autre correspond a un autre échantillon de 133 patients
sains. L e sens statistique des différences entreles groupés
aétéanalysé au moyen del’ épreuve des moindres carrés.

On a tiré comme conclusion, de méme que d' autres
étudesfaitesailleurs, quel’infection par VIH produit des
troubles au métabolisme lipidique, de méme que le
traitement avec thérapie anti-rétrovirale, et que parmi les
meédicaments anti-rétroviraux, ceux qui produisent les
troubles lipidiques les plus sévéres sont les inhibiteurs
des protéases ritonavir et indinavir. Cela justifie la
recherche de troubles lipidiques chez les patients qui
recoivent TARV.
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