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RESUMEN

Introduccion: Los inhibidores de integrasa (INI) han revolucionado el tratamiento del virus de
inmunodeficiencia humana (VIH), pero su impacto en el peso corporal y el perfil metabolico ain
no estd completamente comprendido.Objetivo: Describir los cambios en el peso y perfil
metabolico de pacientes con VIH tratados con INI entre 2020 y 2024.Metodologia: Estudio
cuantitativo, retrospectivo y transversal. Se incluyeron 267 pacientes seleccionados mediante
muestreo aleatorio simple de una poblacion de 871 personas atendidas en una clinica de VIH en
2020. Se analizaron parametros antropométricos y metabolicos utilizando herramientas
estadisticas.Resultados: Se observd un aumento significativo en el peso corporal de los pacientes,
respaldado por andlisis estadisticos. Ademas, hubo alteraciones en glucosa, colesterol, triglicéridos
y creatinina, lo que podria aumentar el riesgo de comorbilidades metabolicas y
renales.Conclusiones: Los INI estan asociados con cambios metabolicos y aumento de peso en
pacientes con VIH, lo que subraya la necesidad de monitoreo clinico. Estos hallazgos contribuyen
a la literatura cientifica y plantean la necesidad de estudios adicionales para comprender mejor los
mecanismos involucrados.

Palabras clave: VIH, inhibidores de integrasa, metabolismo, peso corporal, efectos adversos.

ABSTRACT

Introduction: Integrase inhibitors (INI) have revolutionized HIV treatment, yet their impact on
body weight and metabolic profile remains unclear. Objective: To describe changes in weight and
metabolic profile in HIV patients treated with INI between 2020 and 2024.Methods: A
quantitative, retrospective, and cross-sectional study. A total of 267 patients were randomly
selected from a population of 871 individuals receiving HIV care in 2020. Anthropometric and
metabolic parameters were analyzed using statistical tools. Results: A significant increase in body
weight was observed, supported by statistical analysis. Additionally, alterations in glucose,
cholesterol, triglycerides, and creatinine levels were detected, potentially increasing the risk of
metabolic and renal comorbidities. Conclusions: INI use is associated with metabolic changes and
weight gain in HIV patients, highlighting the need for clinical monitoring. These findings
contribute to scientific literature and emphasize the need for further studies to better understand
underlying mechanisms.

Keywords: HIV, integrase inhibitors, metabolism, body weight, adverse effects.
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INTRODUCCION

La infeccién por el VIH (virus de inmunodeficiencia humana) sigue siendo un problema de salud
global significativo, a pesar de los avances en el tratamiento antirretroviral (TAR). En los tltimos
afos, los inhibidores de integrasa (II) han emergido como una clase de medicamentos altamente
eficaces en el tratamiento del VIH, ofreciendo una buena supresion viral y un perfil de efectos
secundarios relativamente favorable en comparacién con otras clases de antirretrovirales. Sin
embargo, la investigacion sugiere que estos medicamentos pueden tener implicaciones complejas

sobre el peso corporal y el perfil metabolico de los pacientes.

El peso corporal y el perfil metabolico son factores cruciales en la salud general de los pacientes
VIH positivos, ya que las alteraciones en estos parametros pueden afectar la calidad de vida y el
manejo a largo plazo de la infeccion. Los inhibidores de integrasa, como el dolutegravir, han
mostrado distintos efectos sobre estos aspectos, lo que plantea la necesidad de una evaluacion

detallada de su impacto.

El objetivo de esta tesis es investigar el impacto de los inhibidores de integrasa en el peso corporal
y el perfil metabdlico en pacientes VIH tratados con estos fArmacos. Se pretende proporcionar una
vision integral sobre como estos medicamentos afectan parametros como el peso corporal,, los
niveles de lipidos en sangre y la creatinina, entre otros. Comprender estos efectos es crucial para
optimizar los regimenes de tratamiento y mejorar la salud a largo plazo de los pacientes VIH

positivos.

La metodologia incluye un analisis descriptivo de tanto los cambios en el peso corporal como en
los indicadores metabolicos a lo largo del tiempo. Esta investigacion no solo contribuye al cuerpo
existente de conocimientos sobre el tratamiento del VIH, sino que también proporcionara a los
clinicos informacion sobre las mejores practicas para el manejo de los efectos metabdlicos en

pacientes tratados con esta clase de medicamento.
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CAPITULO 1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1 Situacion problematica

El VIH (virus de inmunodeficiencia humana) sigue siendo una crisis de salud global, con
aproximadamente 38 millones de personas viviendo con el virus en todo el mundo. A pesar de los
avances significativos en el tratamiento antirretroviral, el impacto del tratamiento en la salud

metabdlica y el peso corporal de los pacientes plantea desafios importantes.

Los inhibidores de integrasa (II), una clase moderna de antirretrovirales, han demostrado ser
efectivos en el control de la infeccion. Sin embargo, la variabilidad en los efectos sobre el peso

corporal y el perfil metabdlico ha suscitado preocupaciones entre profesionales de la salud.

La obesidad y los trastornos metabolicos asociados pueden complicar el manejo del VIH y
aumentar el riesgo de comorbilidades, subrayando la necesidad de una investigacion mas profunda

sobre estos efectos.

En América Latina, el VIH sigue siendo un problema de salud publica significativo, con mas de 2
millones de personas viviendo con el virus en la region. La introduccion de inhibidores de integrasa
ha mejorado el acceso a tratamientos efectivos, pero también ha traido consigo desafios especificos

relacionados con el peso corporal y el perfil metabdlico.

La region enfrenta una alta prevalencia de enfermedades metabolicas y cardiovasculares, y el

impacto de los inhibidores de integrasa en estos aspectos no estd completamente documentado.

En El Salvador, el VIH afecta a una proporcion significativa de la poblacién, con un niimero

creciente de pacientes que reciben tratamiento antirretroviral con inhibidores de integrasa.

Aunque estos medicamentos han demostrado ser eficaces para controlar la carga viral, la evidencia
sobre su impacto en el peso corporal y el perfil metabolico en el contexto salvadorefio es limitada.
Las caracteristicas locales, como los patrones de dieta y el acceso limitado a servicios de salud
especializados, pueden influir en la forma en que los pacientes experimentan estos efectos

secundarios.
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La falta de estudios locales sobre este tema impide una comprension completa de como los
inhibidores de integrasa afectan a los pacientes en El Salvador, y plantea un desafio para la
formulacion de estrategias de tratamiento personalizadas que aborden las necesidades especificas

de la poblacion.
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1.2 Justificacion

La presente tesis tiene como objetivo analizar el impacto de los inhibidores de integrasa en el peso
corporal y el perfil metabolico de pacientes con VIH, un aspecto crucial en el manejo de esta

infeccion cronica. La justificacion de este estudio se fundamenta en varias razones clave:

Relevancia clinica: los inhibidores de la integrasa son una clase de medicamentos antirretrovirales
modernos que han transformado el tratamiento del VIH, proporcionando una alta eficacia y efectos
secundarios relativamente leves (Sax & Erlandson, 2020).

Sin embargo, la evidencia emergente sugiere que pueden afectar significativamente el peso
corporal y el perfil metabolico del paciente, lo cual es importante en el tratamiento integral de las
infecciones (Bourgi et al. al., 2020). Comprender estos efectos es esencial para optimizar los

regimenes de tratamiento y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Desafios metabolicos. Los cambios en el peso corporal y las caracteristicas metabolicas pueden
tener consecuencias importantes para la salud a largo plazo de los pacientes infectados por el VIH,
incluido un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares y metabolicas (Erlandson y Campbell,
2020). A medida que los pacientes tratados con medicamentos antirretrovirales viven mas tiempo,
los efectos secundarios metabdlicos pueden volverse mas graves, lo que requiere un enfoque mas

profundo en la evaluacién y el tratamiento (Lake y Currier, 2021).

Vacio en la Literatura: A pesar de la importancia de los inhibidores de la integrasa, faltan estudios
especificos que examinen los efectos de estos farmacos sobre el peso corporal y los perfiles
metabolicos en diversas poblaciones, especialmente en América Latina y El Salvador (Brown &
Glesby, 2020). Esta brecha en la literatura limita la capacidad de los proveedores de atencion
médica para tomar decisiones de tratamiento informadas y gestionar eficazmente eventos adversos

importantes (Poteat et al., 2018).
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Contexto Regional: En América Latina y El Salvador, el VIH es un importante problema de salud
publica, y los factores genéticos, dietéticos y socioecondmicos pueden influir en la variacion en la
respuesta a los medicamentos (Rodriguez-Guerra et al., 2019). Los estudios locales pueden
proporcionar datos valiosos para adaptar los enfoques terapéuticos a las necesidades especificas
de estas poblaciones y contribuir a una mejor comprension de los efectos de los inhibidores activos

apropiados en el contexto regional especifico.

Mejora del Manejo Clinico:

En resumen, la investigacion propuesta no solo aborda una cuestion critica en el tratamiento del
VIH, sino que también proporciona una base para futuras investigaciones y practicas clinicas,
particularmente en contextos locales que atin no han sido suficientemente explorados. Este estudio
pretende llenar un vacio importante en la literatura cientifica y contribuir al desarrollo de

estrategias mas informadas y efectivas para el manejo del paciente con VIH.
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1.3 Objetivos
1.3.1 General

Describir el impacto en el peso corporal y perfil metabdlico de pacientes con virus de

inmunodeficiencia humana tratados con inhibidores de integrasa en el periodo 2020-2024

1.3.2 Especificos

Conocer las caracteristicas epidemioldgicas de pacientes con VIH que se elegirdn para la

investigacion.

Describir las variaciones en el peso corporal de pacientes VIH tratados con inhibidores de integrasa

en el periodo de estudio.

Identificar los parametros metabolicos de los pacientes de la clinica de VIH tratados con

inhibidores de integrasa.
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CAPITULO II. MARCO TEORICO
2.1 Bases teoricas

En los ultimos 25 afos, la esperanza de vida de las personas con VIH que inician una terapia

antirretroviral (TAR) ha aumentado.

Durante este periodo, la eficacia y los efectos secundarios de los regimenes de tratamiento
antirretroviral (ARV) continlan mejorando, al igual que la duracion de la supresion viral y

el tratamiento de las comorbilidades.

Los analisis de esperanza de vida se basan en gran medida en las tasas de mortalidad durante los
primeros afios de inicio del TAR, que pueden no corresponderse con las tasas de mortalidad
después de varios afos de retirada de la terapia antirretroviral. Las personas que han estado
recibiendo terapia antirretroviral durante muchos afios quieren saber si la infeccion por VIH

tiene efectos a largo plazo sobre la salud y la longevidad, aunque el tratamiento sea eficaz.

Segun las directrices de tratamiento actualizadas y las recomendaciones de la OMS, mas personas
con VIH estdn comenzando la terapia antirretroviral (TAR) a edades mas tempranasy con
recuentos de células CD4 mas altos que antes. Un tiempo mas largo desde la infeccion hasta el
tratamiento eficaz se asocia con recuentos de células CD4 mas bajos. El tiempo transcurrido desde
el diagnostico hasta el inicio del TAR, el recuento minimo de células CD4, el recuento maximo de
células CD8 y latasade recuperacion de estos recuentos de células después del inicio

del tratamiento pueden influir en la morbilidad y mortalidad posteriores. (Trickey et al., 2023)

La epidemiologia y el prondstico de la infeccién por VIH han cambiado drésticamente en los
ultimos afios con la recomendacion de la terapia antirretroviral (TAR) para todas las personas
infectadas, el desarrollo de farmacos mas eficaces y la mejor ingesta y aplicacion de medidas

preventivas como la profilaxis preexposicion.

El desarrollo del TAR, que ahora incluye opciones simples orales e inyectables, también

ha mejorado la atencién y el tratamiento integrales del VIH. Gracias al diagnostico temprano y
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al inicio temprano del TAR, la esperanza de vida de las personas con VIH esta a la par de la

poblacion general.( de la Mora et al., 2024)

Debido a la eficacia del inicio del tratamiento antirretroviral, los pacientes con VIH son son mas
afectados por enfermedades cronicas. (Smit et al., 2015). En la actualidad mas del cincuenta
porciento de la muertes en estos pacientes no son atribuibles a complicaciones de la infeccion.

(Smith et al., 2014)

Datos epidemiologicos, en su mayoria, describen que los trastornos metabdlicos asociados al VIH

proceden de estudios realizados en pacientes que reciben TAR. (Muyanja et al., s/f)

Por lo tanto, la evaluacion de enfermedades cronicas, como la diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) y
las dislipidemias, ha cobrado mayor relevancia en la atenciéon médica en dicha poblacion de

pacientes. (Elizalde-Barrera et al., 2023)

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y algunos antirretrovirales estdn asociados con la
diabetes, y dislipidemia, por ende varios estudios se han centrado en la incidencia de pacientes
infectados por VIH que reciben TAR; Ademads, se ha sugerido que la tasa de alteraciones
metabdlicas en estos pacientes puede variar dependiendo de la poblacion de estudio.(Rhee et al.,

2016).

Las causas de la enfermedad cardiometabdlica en personas con VIH son multifactoriales.

Se plantea la hipotesis de que, ademds delos factores de riesgo tradicionales de
enfermedad cardiovascular como el envejecimiento, la obesidad, el estilode vida
poco saludable, etc., la exposicion al propio VIH y el tratamiento antirretroviral contribuyen al

desarrollo de enfermedades cardiometabolicas.

El uso de TAR a largo plazo se asocia con desregulacion del metabolismo de la glucosa y
dislipidemia, inflamacion sistémica cronica, disfuncién endotelial y mayor riesgo de enfermedad

cardiovascular (ECV). (Peer et al., 2023)
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2.2 Historia de los inhibidores de integrasa

Si bien la terapia altamente efectiva marco un “antes” y un “después” en la historia del VIH,
ahora, en la nueva era de los medicamentos antirretrovirales, nos estamos acercando al ideal de la
terapia  antirretroviral viral: el medicamento es mas efectivo y tiene menos
efectos secundarios, y es  mds  beneficioso. = Por sus  propiedades lipidicas vy
metabolicas no provoca interacciones graves con otros farmacos necesarios en las  primeras
etapas de la  infeccion por  VIH,tantoen la  prevencion como en el tratamiento de

infecciones oportunistas.

A partir del conocimiento de la estructura del virus VIH y su ciclo de vida, asi como de su
interaccion con el huésped, se han desarrollado y han estado con nosotros durante la tltima década
muchas familias diferentes de medicamentos antirretrovirales. Inicialmente aparecieron grupos de
inhibidores de la transcriptasa inversa (similares y no similares) e inhibidores de la proteasa,

que desde hace muchos afos son fieles aliados en la lucha contra los virus en los pacientes.

Sin embargo, con el advenimiento de la era de la resistencia a los antirretrovirales, se ha dado el
siguiente paso enla evolucion del conocimiento: la  blisqueda de nuevas dianas
terapéuticas que actuen en etapas diferentes a las que se han investigado y utilizado durante la

epidemia; entre ellos se encuentra el inhibidor de la integracion (INI).

Los inhibidores de la integrasa (INI) actiian en una etapa diferente de la replicacion del VIH que
otras familias de farmacos antirretrovirales, bloqueando el paso de integracion de transferencia

de hebras.

Desde 2007, hemos incluido inhibidores dela integrasa en nuestra linea terapéutica:
Raltegraver (RAL) fue el primero en ser aprobado por la FDA, seguido por Elvitegraver y

Dolutegraver, lo que nos brinda un amplio espectro de tratamientos.

El material es muy creativo no solo en términos de caracteristicas. Los medicamentos antivirales,

también por su farmacodinamia y farmacocinética, ayudana llenar grandes vacios en

10
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los desafios diarios que enfrentamos los médicos cuando intentamos elegir medicamentos

antivirales.

La mejor retirada para cada paciente depende de su condicion y comorbilidades. Repasando la
historia de los inhibidores de la integrasa, resulta que no son tan nuevos como podria pensarse,
aunque fueron aprobados a principios del nuevo milenio, sino desde hace maés de diez

afios, investigadores del Instituto de Medicina Nacional de EE.UU.

ha publicado informes sobre, entre otras cosas, busquedas in vitro de inhibidores de la integrasa
y ha destacado el enorme valor terapéutico que esta potencial diana viral podria tener en el

tratamiento de la infeccion por VIH.

Sin embargo, no fue hasta 1999 que se describieron la estructura de la integrasa y la estructura

del inhibidor.

En 2000, la revista Science publico el primer informe sobre la inhibicion exclusiva de uno de los
pasos de integracion utilizando compuestos dicetoacidos, pero no fue hasta 2004 que Hazuda y sus
colegas identificaron que el compuesto L-870812 es un inhibidor de virus potente y selectivo, se
replicod en monos rhesus, mostro una carga viral reducida, un aumento
del recuento de células CD4 e indujo respuestas inmunes celulares especificas al inicio temprano

del tratamiento en humanos infectados por el VIH. (Sierra Garcia, s/f)

2.3 Mecanismo de accion

El proceso de replicacion del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) se lleva a cabo mediante
3 enzimas virales: transcriptasa inversa (TR), proteasa (PR) e integrasa (IN), que dan como

resultado la insercidon covalente de material genético.

11
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Dos estrategias para la accion de los inhibidores de integrasa (INSTI) eliminar o bloquear dos
enzimas. El sitio activo de una enzima actia sobre la enzima en la forma libre no unida o en el
complejo ADN-IN del provirus llamado CPI en la etapa de procesamiento 3' o mas alld de
transferencia de cadena de ADN proviral.

El mecanismo de los inhibidores de integrasa actualmente conocido es la transferencia de cadena
con union selectiva y bloqueo del sitio catalitico, evita la formacion de enlaces fosfodiéster con

PCI ADN de células infectadas.

Estos quelan cationes divalentes (Mg), que actiian como cofactores en el DDE, al mismo tiempo
si el proceso de transferencia de cadena no se completa, el ADN es degradado por enzimas
nucleares y formacion de provirus no integrados y/o ADN de provirus circular no

replicante.(Gualtero et al., s/f)

Hablando de enzimas necesarias para la patogénesis, la integrasa, junto con la transcriptasa inversa
y la proteasa, es una de las tres enzimas codificadas por el virus de la inmunodeficiencia humano
(VIH) es esencial para la replicacion viral y es responsable de integrar el ADN del VIH en el

genoma de las células humanas invitado.

El proceso de integracion comienza con la adhesion del VIH en células CD4 y transcribe el ARN
viral en ADN de virus adicionales.
La integracion se requiere en tres pasos que garantizan la integracion del virus VIH en el ADN del

huésped: union al ADN viral, procesamiento intramolecular 3'y transferencia de hebras.

DTG es un INSTI de segunda generacion. En concreto, DTG inhibe la replicacion del VIH -1
uniéndose a 2 cationes divalentes (Mg) en el sitio catalitico activo de la integrasa- preintegracion
mediante el desplazamiento de la desoxiadenosina 3'-terminal de la cadena de ADN viral, evitando

la transferencia e incorporacion de la cadena de ADN viral.

Debido a su estructura, existen algunas diferencias entre DTG y los otros 2 INSTI aprobados
(raltegravir y elvitegravir) las barreras genéticas a la resistencia al VIH-1 son mayores: la

disociacion del VIH-1 es significativamente mas lenta (entre 5 y 40 veces mas lenta) que la
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ntegrasa en virus de tipo salvaje o virus que contienen mutaciones como N155, Q148 0 Y143,y
pudo mostrar pequefios cambios conformacionales en el sitio activo para superarlos en

mutaciones.(Ribera & Podzamczer, 2015)

2.4 Ventajas 6 desventajas de los inhibidores de integrasa

Desde la llegada de la terapia antirretroviral (TAR), la evolucion de la infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) ha cambiado significativamente, con disminuciones continuas
de la morbilidad y la mortalidad, una esperanza de vida casi normal y mejoras en la calidad dela

vida del paciente.

Con el tiempo, han surgido tratamientos cada vez mas innovadores, lo que se refleja en un cambio
de paradigma en los desafios clinicos: donde antes el fracaso del tratamiento dictaba el cambio,
ahora se busca el cambio para llevarnos al farmaco ideal. : Mejor tolerabilidad, menos
interacciones, instrucciones de dosificacion mas convenientes, optimizacion econdémica de los

medicamentos.

Hoy en dia, las recomendaciones iniciales para los pacientes con VIH incluyen un régimen de 2 o
3 medicamentos.

Latriple terapia consta de dos inhibidores nucledsidos de la transcriptasa inversa (INTI) y un tercer
farmaco, combinacion de una transferencia de cadena de integrasa (NII), un inhibidor de la
transcriptasa inversa no nucledsido (NNRTI) o un inhibidor de la proteasa con ritonavir (PI/r) y

un NRTI (lamivudina) con un régimen dual de INI (dolutegravir).

Sin embargo, en los Gltimos afios, las guias GeSIDA han incluido al INI como tercer farmaco en

todas las guias recomendadas como farmaco de eleccion.

Los otros grupos sirven como pautas alternativas, esto se debe a la alta eficacia de INI combinada
con una mejor tolerabilidad, menores interacciones y un logro mas rapido de la supresion

virologica en comparacion con otros agentes. (Herranz-Bayo et al., 2023)
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Dolutegravir sigue siendo uno de los medicamentos que se usa mas entre los esquemas combinados
de tratamiento, ya sea con lamivudina o tenofovir y ha demostrado eficacia en ambas

presentaciones. (Cahn et al., 2019)

2.5 Impacto metabdlico de los antirretrovirales

Se ha estudiado que el virus de inmunodeficiencia humana concede riesgo cardiovascular alto per
se. Sin embargo seria de utilidad en la practica clinica, conocer cuales son los medicamentos con
perfil de seguridad mas efectivo para tratar estos pacientes. (Silverberg et al., 2014)

Sin embargo, otros estudios muestran que pacientes con VIH que tienen carga viral indetectable y
CD4 considerablemente bien, tienen mortalidad similar a la poblacion general. (Rodger et al.,

2013)

Desde hace algunos afios, se ha evaluado el perfil de seguridad de los antirretrovirales, entre ellos
los inhibidores de proteasa, son los que han presentado mayor impacto en alteracion de los lipidos
segun algunos investigadores. Esto es muy importante, ya que el riesgo cardiovascular en los
pacientes que reciben terapia antirretroviral podria ser afectado.

De hecho algunos autores concluyen, que los inhibidores de integrasa tienen mayor seguridad en
ese aspecto en comparacion con los inhibidores de proteasa. Sin embargo al comparar los
inhibidores de integrasa de forma individual, raltegravir presenta mejor perfil lipidico, seguido de
elvitegravir y dolutegravir, sin evidencia para bictegravir.(Alejandro Lopera-Rodriguez & Lopez-

Quiceno,2021)

Un metanalisis en red, que incluy6 36 estudios, sugieren que el dolutegravir es uno de los agentes
de primera linea para el tratamiento de VIH-1, y a las 48 semanas de seguimiento mostré un perfil
de seguridad similar con otros agentes, por lo que se sigue prefiriendo en muchos pacientes con la

enfermedad. (Bai et al., 2022)
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Otro estudio,el cual estudié cambios endoteliales, metabolismo mineral, inflamacion y dafio renal
en aquellos pacientes tratados con efavirenz y cambiaron a raltegravir; evidenciando que no hubo

una diferencia estadisticamente significativa al tratar con uno u otro farmaco.(Gupta et al., 2013)

La obesidad o ganancia de peso en aquellos pacientes que reciben inhibidores de integrasa ha sido
motivo de preocupacion en los ultimos afios, las personas que tomanestos medicamentos pueden
experimentar mayores disminuciones a corto plazo en el gasto energético en reposo,

predisponiéndolos al aumento de peso. (Bai et al., 2022)

Esto viene a ser contraproducente, ya que se ha evidenciado que dolutegravir pudiera tener efecto
negativo en el peso e IMC del paciente, pudiendo aumentar de 4 a 12 kg, en 6 o mas meses de
tratamiento. Sin embargo el potencial cambio en el peso y otros componentes metabolicos
(glucosa, lipidos) pudiesen estar influenciados por factores sociodemograficos (raza negra, edad

avanzada, perfil socioecondmico bajo).(Gupta et al., 2013)

Ademés el riesgo cardiovascular no solo se ve afectado por el IMC, sino por la distribucion de
grasa corporal, a tanto que se ha evidenciado que los inhibidores de integrasa aumentan la obesidad

central. (Debroy et al., 2020)

Ademas del peso, los pacientes con VIH pueden presentar alteraciones propias, del metabolismo
de glucosa. (Elizalde-Barrera et al., 2021). Se ha estudiado ademds que pacientes a quienes se les
cambi6 terapia a inhibidores de integrasa, principalmente dolutegravir, aumentaron resistencia a

la insulina e indice de HOMA-IR. Lo et al. (2019)

Reportes de caso, tambien brindan informacion sobre la posible asociacion del uso de inhibidores

de integrasa y el desarrollo de diabetes mellitus. (Debroy et al., 2020)

Y esto tiene importancia, debido a la liberacion de factores inflamatorios, desarrollo de estrés
oxidativo que culmina en insulinoresistencia, mal distribucion de tejido graso y complicaciones

vasculares aterogénicas. (Lo et al., s/f)
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Enun estudio, se comprob6 ademas que a mayor IMC mayor riesgo de hipertension y dislipidemia

en aquellos pacientes que recibian inhibidores de integrasa. (Byonanebye et al., 2024)

Los inhibidores de integrasa , incluyendo principalmente el dolutegravir (Lamorde et al., 2020),
se asociaron a disminucion de la adiponectina (Rebeiro et al., 2021), una hormona sensibilizante a

la insulina, lo cual puede concluir en disglucemia o diabetes mellitus tipo 2. (Gatell et al., 2017)

2.6 Factores de Riesgo Asociados al Impacto en el Peso Corporal y Perfil Metaboélico en
Pacientes con VIH Tratados con Inhibidores de Integrasa

Edad:

La edad es un factor importante en la evaluacion de los efectos metabolicos en pacientes infectados
por el VIH que reciben inhibidores de la integrasa (INSTI). A medida que los pacientes envejecen,
la tasa metabdlica basal disminuye, lo que contribuye al aumento de peso y al desarrollo de
trastornos metabdlicos, incluidas la resistencia a la insulina y la dislipidemia (Erlandson et al.,
2020).

Ademés, los pacientes mayores suelen tener un mayor riesgo de padecer enfermedades metabolicas
y cardiovasculares preexistentes, lo que los hace mas susceptibles a los efectos secundarios de

INSTI (Koethe et al., 2021).

Estudios recientes también han demostrado que los pacientes mayores de 50 afos tratados con
INSTI tienen un mayor riesgo de desarrollar complicaciones metabdlicas que los pacientes mas
jovenes, lo que enfatiza la importancia de este enfoque de tratamiento individualizado y sensible

a la edad (McComsey et al., 2021).

Sexo:

El género también influye significativamente en la respuesta metabdlica a INSTI. Varios estudios

han demostrado que las mujeres, especialmente las posmenopausicas, tienen mas probabilidades

de aumentar de peso después de iniciar el tratamiento INSTI (McComsey et al., 2021).
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Esto puede deberse a los cambios hormonales que se producen durante la menopausia, lo que hace
que las mujeres acumulen mas grasa abdominal y cambien su perfil lipidico (Sax et al., 2020).
Investigaciones adicionales muestran que las mujeres experimentan mayores cambios en el
metabolismo de los lipidos, lo que aumenta el riesgo de enfermedad cardiovascular (Brown et al.,
2020).

Estas diferencias resaltan la necesidad de adaptar la terapia antirretroviral por sexo para minimizar

los efectos metabolicos.

Raza:

Las diferencias raciales en respuesta a los inhibidores de la integrasa son un tema ampliamente
estudiado. En general, se ha observado que las personas de ascendencia africana tienden a ganar

mas peso que las caucdsicas durante el tratamiento INSTI (Bourgi et al., 2020).

Un estudio reciente también encontrd que los pacientes hispanos y negros no solo aumentaron de
peso, sino que también desarrollaron dislipidemia y resistencia a la insulina a tasas mas altas que

los pacientes de otras razas (Erlandson et al., 2020).

Estas diferencias pueden estar relacionadas con factores genéticos y ambientales, lo que destaca la
necesidad de realizar mas investigaciones para identificar posibles factores contribuyentes y

adaptar el tratamiento en funcién de la raza.

Comorbilidades:

La presencia de comorbilidades como diabetes, hipertension y dislipidemia aumenta
significativamente el riesgo de complicaciones metabolicas en pacientes que toman INSTI (Brown

& Glesby, 2020).

En particular, los pacientes con diabetes tienen un mayor riesgo de resistencia a la insulina durante
el tratamiento con INSTI, lo que complica atin mas el control glucémico (Erlandson et al., 2020).

Un metaanalisis reciente mostro que los pacientes con hipertension y dislipidemia tienen un mayor
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riesgo de sufrir cambios en el perfil lipidico durante el tratamiento con INSTI, lo que enfatiza la
necesidad de un seguimiento cuidadoso y ajustes del tratamiento en estos pacientes (Koethe et al.,

2021).

Ademés, las comorbilidades pueden aumentar el riesgo de eventos cardiovasculares, por lo que es

importante el tratamiento integral de estos factores de riesgo.

Hébitos de Vida (Dieta y Ejercicio):

El estilo de vida, incluidos la dieta y el ejercicio, desempefia un papel clave en la modulacion de
los efectos metabolicos asociados con el tratamiento INSTI. Las dietas ricas en grasas saturadas y
carbohidratos refinados se asocian con un mayor riesgo de dislipidemia y resistencia a la insulina
en pacientes que reciben dicho tratamiento (Lake & Currier, 2021).

Ademas, la falta de actividad fisica regular aumenta el riesgo de aumento de peso y disminucion
de la sensibilidad a la insulina en estos pacientes. Estudios recientes han demostrado que los
cambios en el estilo de vida, como promover una dieta equilibrada y hacer ejercicio regularmente,
son eficaces para reducir el riesgo de complicaciones metabolicas en pacientes que toman INSTI

(Koethe et al., 2021).

Por lo tanto, las estrategias de control del VIH deben incluir cambios en el estilo de vida para

optimizar los resultados metabolicos a largo plazo.

2.7 Factores Relacionados con el Tratamiento

Dosis:

La dosis de inhibidores de la integrasa es un determinante del riesgo de trastornos metabolicos.
Varios estudios han demostrado que dosis mas altas de dolutegravir, uno de los INTI mas comunes,
se asocian con un mayor aumento de peso y cambios en el perfil lipidico en comparacion con dosis

mas bajas (Sax et al., 2020).
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En algunos casos, se ha demostrado que la reduccion de la dosis minimiza estos efectos sin
comprometer la eficacia virologica (Winston et al., 2020). De manera similar, otro estudio
encontr6 que un ajuste cuidadoso de la dosis puede ser especialmente beneficioso en pacientes con

factores de riesgo metabolicos preexistentes, como obesidad o dislipidemia (Brown et al., 2020).

Duracion del tratamiento:

Otro factor que influye en el desarrollo de complicaciones metabdlicas es la duracion del
tratamiento con INSTI. Se descubrié que los pacientes que continuaron la terapia INSTI durante
periodos mas prolongados, especialmente durante dos afos, tenian mas probabilidades de
experimentar un aumento de peso persistente y cambios en su perfil metabolico (McComsey et al.,

2021).

Estos efectos tienden a empeorar con el tratamiento continuo, lo que enfatiza la importancia de un
seguimiento continuo y una evaluacion periddica del riesgo metabdlico a largo plazo (Lake &

Currier, 2021).

Combinacién con otros farmacos:

La combinaciéon de INSTI con otros antirretrovirales puede aumentar o disminuir los efectos
secundarios metabolicos. Por ejemplo, la combinacién de INSTI con tenofovir alafenamida (TAF)
se asocia con un mayor riesgo de aumento de peso y trastornos lipidicos en comparacidon con otras

combinaciones de farmacos (Sax et al., 2020).

Un estudio reciente encontré que la combinacion de INSTI con inhibidores de la proteasa

aumentaba significativamente el riesgo de dislipidemia y resistencia a la insulina (Brown et al.,

2020).

Estos resultados enfatizan la importancia de una seleccion cuidadosa de combinaciones de

tratamientos para minimizar el riesgo metabdlico en los pacientes.
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2.8 Factores genéticos:

Se han identificado polimorfismos genéticos en genes implicados en el metabolismo de farmacos,
como UGT1A1, como factores que influyen en la respuesta individual a los inhibidores de la

integrasa (Winston et al., 2020).

Estudios recientes han demostrado que las variantes UGT1A1 estan asociadas con cambios en la
farmacocinética de INSTI, lo que puede aumentar el riesgo de aumento de peso y complicaciones

metabdlicas en algunos pacientes (Brown et al., 2020).

Estos resultados sugieren que la farmacocinética puede desempefiar un papel importante en la
personalizacion de la terapia antirretroviral, permitiendo ajustes de dosis y combinaciones de
medicamentos para minimizar el riesgo metabdlico. Ademas, otros polimorfismos genéticos, como
los asociados con la resistencia a la insulina, pueden influir en la susceptibilidad a los efectos
metabdlicos adversos de los INSTI, lo que destaca la importancia de realizar mas investigaciones

en este campo emergente (Koethe et al., 2021).

2.9 Implicaciones Clinicas de los Inhibidores de Integrasa en Pacientes con VIH

Riesgo de Enfermedades Cardiovasculares:

Los inhibidores de la integrasa (INSTI), aunque son una clase muy eficaz de medicamentos
antivirales, estan asociados con diversos cambios metabdlicos que pueden aumentar el riesgo de
enfermedad cardiovascular. Los principales efectos secundarios metabolicos incluyen aumento de
peso, dislipidemia y resistencia a la insulina, todos los cuales son factores importantes que

contribuyen al desarrollo de eventos cardiovasculares adversos (Bernal et al., 2021).

El aumento de peso, especialmente concentrado en la zona abdominal, aumenta la acumulacion de
grasa visceral, contribuyendo al desarrollo de inflamacién cronica y disfuncion endotelial,

promoviendo asi el desarrollo de aterosclerosis (Alvarez et al., 2020).
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Esta condicion hace que los pacientes sean susceptibles a eventos cardiovasculares como infarto
de miocardio y accidente cerebrovascular. Ademas, la resistencia a la insulina inducida por INSTI
puede desestabilizar el metabolismo de los lipidos al aumentar los niveles de triglicéridos y
colesterol LDL, aumentando asi la probabilidad de sindrome metabolico y otras complicaciones

cardiovasculares (Yuh et al., 2020).

El uso prolongado de INSTI también se asocia con un aumento de la presion arterial, un importante
factor de riesgo de enfermedad cardiovascular. En un estudio a largo plazo, los pacientes que
tomaban INSTI tuvieron una mayor incidencia de hipertension que los pacientes que tomaban otras
clases de medicamentos antirretrovirales (Villaroya et al., 2020). Este aumento de los factores de
riesgo cardiovascular resalta la importancia de la monitorizacion metabolica continua en los
pacientes tratados con INSTI, especialmente en pacientes con antecedentes de enfermedad

cardiovascular o predisposicion genética a estos trastornos (Bertrand et al., 2020).

Calidad de vida:

El impacto de los cambios metabodlicos inducidos por INSTI también afecta la calidad de vida de
los pacientes infectados por el VIH. El aumento de peso, uno de los efectos secundarios mas
comunes, puede suponer una carga emocional importante para los pacientes, afectando su

autoestima y su salud mental (Reid et al., 2021).

Las investigaciones han demostrado que el aumento excesivo de peso, especialmente en pacientes
con lipodistrofia preexistente asociada al VIH, puede exacerbar las percepciones negativas de la

imagen corporal, provocando trastornos como la ansiedad y la depresion (Nguyen et al., 2020).

Ademas, los cambios en la composicion de los lipidos, como el aumento de los niveles de
colesterol y triglicéridos, también pueden influir en la percepcion de los pacientes sobre su propia
salud, ya que pueden entender que estas condiciones son un signo de envejecimiento prematuro o
deterioro fisico, lo que afecta negativamente su estado de &nimo y su cumplimiento del tratamiento

(Brown et al., 2021).
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La combinacién de cambios metabdlicos y los efectos psicologicos resultantes pueden conducir a
una disminucion de la calidad de vida general, afectando tanto la salud fisica como mental de los

pacientes infectados por el VIH (Erlandson et al., 2021).

Adherencia al tratamiento:

Los efectos secundarios metabolicos, como el aumento de peso y los cambios en los niveles de
lipidos, también pueden afectar negativamente la adherencia al tratamiento antirretroviral. En
muchos casos, los pacientes que experimentan estos efectos secundarios consideraran suspender
el tratamiento o cambiar a un régimen diferente debido a preocupaciones sobre su salud a largo

plazo (Serrano-Villar et al., 2021).

El aumento de peso es particularmente problematico porque a menudo se considera una
consecuencia indeseable, a diferencia de la mejora percibida que esperan los pacientes que inician

la terapia antirretroviral (Mallon et al., 2021).

La falta de cumplimiento puede ser un problema grave, ya que un tratamiento inconsistente contra
el VIH puede provocar fallas viroldgicas, desarrollo de resistencia a los medicamentos y

progresion de la enfermedad (de Waal et al., 2020).

Un estudio reciente encontrd6 que los pacientes que aumentaron de peso significativamente
mientras tomaban INSTI tenian un 20% mas de probabilidades de tener una menor adherencia que

los pacientes que no experimentaron estos efectos secundarios (Mora-Peris et al., 2020).

Es importante que los médicos anticipen y controlen los posibles efectos secundarios metabolicos
al recetar INSTI para minimizar el impacto en la adherencia al tratamiento. Intervenciones como
la educacion sobre el riesgo metabdlico y el seguimiento regular de los parametros metabdlicos
pueden ayudar a reducir la ansiedad del paciente y promover la adherencia a largo plazo (Fielding

et al., 2021).

2.10 Estrategias para Mitigar los Efectos Adversos de los Inhibidores de Integrasa en
Pacientes con VIH
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Cambios en el Estilo de Vida

Los cambios en el estilo de vida, incluidos la dieta, el ejercicio y el manejo del estrés, son medidas
clave para reducir los efectos secundarios metabolicos asociados con los inhibidores de la integrasa
(INSTI). Las investigaciones han demostrado que una dieta equilibrada rica en frutas, verduras,
cereales integrales y proteinas magras puede ayudar a reducir la acumulacién de grasa corporal y
mejorar los perfiles de lipidos, los cuales se ven afectados negativamente durante el tratamiento
INSTI (Smith et al., 2021). Ademas, se debe evitar el consumo excesivo de alimentos procesados

y azlcares refinados, que contribuyen al desarrollo de resistencia a la insulina y dislipidemia.

El gjercicio regular también juega un papel importante en la prevencion y reversion de los efectos
secundarios metabolicos. Se ha demostrado que los programas de ejercicios aerébicos y de
resistencia son eficaces para aumentar la sensibilidad a la insulina, reducir la grasa visceral y

mejorar el perfil lipidico en pacientes que reciben terapia antirretroviral (Kirkman et al., 2020).

Las guias clinicas recomiendan al menos 150 minutos de ejercicio moderado por semana
combinados con entrenamiento de fuerza para maximizar los beneficios de la pérdida de peso y
mejorar el metabolismo (Wandeler et al., 2020). Manejar el estrés es igualmente importante, ya
que el estrés cronico se asocia con un mayor riesgo de enfermedades metabolicas y

cardiovasculares.

Las técnicas de reduccion del estrés, como la meditacion, el yoga y la terapia cognitivo-conductual,
pueden mejorar la calidad de vida de los pacientes y reducir los efectos negativos del estrés en el
metabolismo (Werneck et al., 2020). Ademas, afrontar el estrés puede promover un mejor

cumplimiento del tratamiento, lo cual es importante para el éxito del tratamiento a largo plazo.

Monitoreo clinico:

Se requiere un seguimiento clinico regular para la deteccion temprana y el tratamiento de trastornos

metabdlicos en pacientes que toman INSTI. Las directrices actuales recomiendan una evaluacion
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periodica del metabolismo, incluido el peso corporal, la presion arterial, los niveles de glucosa y
el perfil lipidico para identificar posibles complicaciones antes de que se conviertan en problemas

graves (Bagella et al., 2020).

La deteccion temprana permite una intervencion oportuna, como ajustes en la dieta o cambios en
la terapia antirretroviral, para prevenir el desarrollo de enfermedades cardiovasculares o

metabolicas mas graves.

El enfoque clinico integral también incluye el uso de herramientas de evaluacion del riesgo
cardiovascular, como el indice de masa corporal (IMC) y la circunferencia de la cintura, para
controlar la acumulacion de grasa visceral, que es el principal predictor de complicaciones

metabolicas (Mazzitelli et al., 2020).

Ademads, los marcadores inflamatorios como la proteina C reactiva deben controlarse
periddicamente, ya que pueden indicar la presencia de inflamacion cronica asociada con disfuncion

metabolica y riesgo cardiovascular (Martin et al., 2020).

El seguimiento regular no solo permite la deteccion temprana de complicaciones metabodlicas, sino
que también brinda a los médicos la oportunidad de ajustar el tratamiento si es necesario. En
algunos casos, puede resultar util modificar el régimen antirretroviral o ajustar la dosis para
minimizar los efectos secundarios metabdlicos manteniendo al mismo tiempo una supresion viral

eficaz (Raffi et al., 2020).

2.11 Nuevas terapias:

Se estan desarrollando nuevos tratamientos para reducir los efectos secundarios metabolicos de los
INSTI y se estan investigando varias estrategias prometedoras. Un area de mayor preocupacion es
el uso de medicamentos que aumentan la sensibilidad a la insulina y reducen el riesgo
cardiovascular en pacientes infectados por el VIH. Por ejemplo, se estan investigando terapias
basadas en metformina y glitazona para combatir la resistencia a la insulina inducida por

antirretrovirales (Deeks et al., 2020).
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Estos medicamentos pueden ser ttiles para retardar la progresion de la diabetes tipo 2 en pacientes
con trastornos metabolicos. Ademds, se ha demostrado que las estatinas son eficaces en el
tratamiento de la dislipidemia inducida por farmacos antirretrovirales. Estos medicamentos no solo
reducen los niveles de colesterol LDL, sino que también tienen efectos antiinflamatorios, lo que
puede ser beneficioso en pacientes con VIH que reciben terapia INSTI y que tienen un alto riesgo

de inflamacion créonica (Guaraldi et al., 2021).

Las estatinas combinadas con cambios en el estilo de vida pueden ser una opcion eficaz para
reducir el riesgo de eventos cardiovasculares. Otra nueva area es el desarrollo de tratamientos para
mejorar la distribucion del tejido adiposo en el cuerpo. Estudios recientes han examinado el uso
de inhibidores de la adipogénesis y agentes que modulan la liberacion de adipocinas para prevenir
la acumulacion excesiva de grasa visceral, lo cual es un problema grave en estas poblaciones que

toman INSTI (Ramirez et al., 2020).

Estos tratamientos aun se encuentran en fase experimental, pero ofrecen una vision prometedora

para el tratamiento a largo plazo de los efectos secundarios metabdlicos.
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2.12 Estado de la cuestion o estado del arte

En un metandlisis se ha evidenciado que los pacientes con VIH, el uso de terapia basada en
inhibidores de la integrasa en comparacion con inhibidores de la proteasa u otros antirretrovirales,
se asocia a aumento de peso mediana de 2.5 kg, y disminucion de colestrol total con aumento de

triglicéridos (Valenzuela-Rodriguez et al., 2023).

Otro estudio sigui6é en el tiempo por 18 meses a los pacientes sometidos a tratamiento con
inhibidores de integrasa, resultando que de ellos, dolutegravir fue el farmaco con el que mas
ganancia de peso presentaron los pacientes (6kg), seguido de 0.5 kg en pacientes que usaron
elvitegravir y raltegravir (3.4 kg) comparado con aquellos pacientes que recibieron inhibidores de
proteasa. (Bourgi et al., 2020), asimismo los cambios en la distribucion de la grasa corporal se ve

afectada con los inhibidores de integrasa(Debroy et al., 2020)(Bai et al., 2022)

Ademas, al estudiar los pardmetros metabdlicos, un estudio retrospectivo, concluy6 que de forma
general los antirretrovirales tienen impacto negativo en glucosa y lipidos (principalmente

hipoalfalipoproteinemia) (Elizalde-Barrera et al., 2021)

Por otra parte, entre los efectos metabolicos en pacientes sometidos a inhibidores de integrasa hay
que considerar la funcion renal, ya que un estudio reportd que, la creatinina puede aumentar

posteriormente al inicio del tratamiento con dolutegravir. (Palich et al., 2018)

Existe suficiente evidencia cientifica actualmente para continuar estudios en diferentes
poblaciones que estan utilizando inhibidores de integrasa. Por lo tanto, en esta investigacion se
describira el comportamiento tanto del peso e indice de masa corporal, como marcadores
metabolicos (glucosa, lipidos, creatinina), para lo cual servira como base para toma de conductas

en esa poblacion especifica y puede servir como punto de partida para otras investigaciones.
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2.13 Sistema de hipotesis
Hipotesis de trabajo

- Los inhibidores de integrasa aumentan el peso, y alteran el perfil metabdlico en pacientes

con VIH

Hipotesis nula

- Los inhibidores de integrasa no aumentan el peso, y no alteran el perfil metabdlico en

pacientes con VIH

Unidad de analisis

Pacientes de la clinica de atencion especializada de VIH del Hospital Nacional San Juan de Dios

durante el periodo 2020 al 2024.

Sistema de Variables

Variable independiente

- Inhibidores de integrasa

Variable dependiente

- Peso y perfil metabolico
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CAPITULO III. METODOLOGIA
3.1 Tipoy disefio de investigacion

El presente estudio tiene un enfoque cuantitativo, ya que se describen datos numéricos de los

pacientes tratados con inhibidores de integrasa.

Segun la ocurrencia de los hechos, tiene un enfoque retrospectivo ya que se tomaron los datos
de pacientes que ya fueron sometidos al tratamiento a lo largo del tiempo. Ademas, segln el

periodo y secuencia es de tipo transversal.

3.2 Poblacion y muestra

La poblacion de la clinica de atencion integral de pacientes con virus de inmunodeficiencia humana

para el ano 2020 de es de 871.

Para lo cual el tipo de muestreo es aleatorio simple de forma calculada, representativa (95% nivel
de confianza) mediante el programa estandarizado por el Centro de Control de Enfermedades de

Estados Unidos (EPI INFO) es de 267 pacientes.
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3.3 Operacionalizacion de variables

intervalo

Definicién Unidad de
Variable Indicadores | Valores Escala
operacional Medida
Medicamentos
antirretrovirales
que bloquean la | Tipo de
Inhibidores de | enzima integrasa, | tratamiento |50 mg 1 a 2 | De Miligramo
integrasa esencial para la | que paciente | veces/dia intervalo | (mg)
replicacion del | recibe
VIH.
Adolescencia
(10-19 anos)
Periodo referido Adulto  Joven
en afios por el |Edad (18-29 afos) _
Edad . . Ordinal | Afos
sujeto al momento | referida Adulto  (30-59
del estudio. afnos)
Adulto mayor
(>60 anos)
Caracteristicas
fenotipicas del | Masculino
Sexo individuo al | Femenino Nominal | Género
momento del
estudio.
Medida del peso Bajo peso .
Kilogramos | Normal ) Kilogramos
Peso total del cuerpo de Ordinal
' Kg Sobrepeso (kg)
un paciente Obesidad
Estatura o altura
De
Talla de una persona metro 1.55-1.90 Metro (m)
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Talla en | ..
Calculo del IMC a 4o peso
. metros Normal .
IMC partir del peso y la Ordinal | Mt2/kg
| cuadrados Sobrepeso
altura .
entre peso Obesidad
Nivel de glucosa | miligramos De
Glucosa . 70-100 mg/dl (mg/dL)
en sangre por decilitro Intervalo
Concentracion total | miligramos
Colesterol De
de colesterol en | por decilitro | 10-200 mg/dl (mg/dL)
Total Intervalo
sangre
Concentracion total | miligramos D
e
HDL de colesterol de alta | por decilitro | 35 -50mg/dl (mg/dL)
, Intervalo
densidad en sangre
Concentracion total | miligramos
LDL de colesterol de baja | por decilitro | <160 mg/dl Nominal | (mg/dL)
densidad en sangre
Concentracion total | miligramos D
e
Creatinina de creatinina en | por decilitro | 0-4-1.0 mg/dl (mg/dL)
Intervalo

sangre
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3.4 Criterios de inclusion

- Paciente de la clinica de VIH que inici6 tratamiento con inhibidores de integrasa a partir
de 2020.

- Mayores de 12 afios.

- Tener al menos 1 afio previo de tratamiento con farmacos diferentes a inhibidores de

integrasa al momento del cambio terapéutico.

3.5 Criterios de exclusion

- No tener disponible el seguimiento del peso y perfil metabolico en el periodo de estudio
proyectado.

- Pérdida del seguimiento en la clinica de VIH.

- Embarazo o lactancia.

- Pacientes que hayan iniciado tratamiento con otros antirretrovirales durante el periodo de

estudio.
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3.6 Técnicas e instrumentos

La técnica para recoleccion de datos fué la revision de expedientes clinicos.

Los datos obtenidos fueron descargados hacia tablas de Microsoft Excel 2019.

3.7 Plan de tabulacion y analisis de datos

El analisis de datos mediante graficas representativas de los resultados, para simplificar la

compresion y analisis.

Para la comprobacion de la hipotesis se utilizara la prueba estadistica de asociacion Chi cuadrado.

La prueba de Chi-Cuadrado es un procedimiento estadistico utilizado para determinar si existe una

diferencia significativa entre los resultados esperados y los observados en una o mas categorias.

Se trata de una prueba no paramétrica que es utilizada por los investigadores para examinar las
diferencias entre variables categoricas en la misma poblacion. También puede utilizarse para

validar o proporcionar un contexto adicional para las frecuencias observadas.

La idea basica de la prueba es que se comparan los valores de los datos reales con lo que se
esperaria si la hipdtesis nula fuera cierta.De esta forma, se busca determinar si una diferencia entre
los datos observados y los esperados se debe al azar, o si se debe a una relacion entre las variables

que se estan estudiando.

Para realizar este contraste se disponen los datos en una tabla de frecuencias. Para cada valor o

intervalo de valores se indica la frecuencia absoluta observada o empirica (O1).

A continuacion, y suponiendo que la hipotesis nula es cierta, se calculan para cada valor o intervalo

de valores la frecuencia absoluta que cabria esperar o frecuencia esperada (Ei=n-pi, donde n es el


https://www.questionpro.com/blog/es/pruebas-no-parametricas/
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tamafio de la muestra y pi la probabilidad del i-ésimo valor o intervalo de valores segun la hipdtesis

nula).

El estadistico de prueba se basa en las diferencias entre la Oi y Ei y se define como:

2 _ vk (0: — E;)?
X Ei:l El'. -
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ANALISIS DE DATOS
Grafico 1. Distribucion por edad

Distribucion por edad
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Fuente: instrumento de recoleccion de datos.

Analisis:

En el gréafico anterior, esta representada la edad de los 267 pacientes, en donde se evidencia que
el promedio de edad anduvo entre 30 a 46 afios, con limite inferior de 18 afios, y la edad
maxima de 74 afos, con una mediana de 37 afios.

Tabla 1. Distribucion de la poblacion por sexo

SEXO Frecuencia

F 128
M 139
Total 267

Fuente: instrumento de recoleccidon de datos.

34



CAMBIOS DEL PESO Y METABOLISMO EN PACIENTES CON VIH TRATADOS CON INHIBIDORES DE INTEGRASA 35

Grafico 2. Distribucion de la poblacion por sexo

Sexo

mF =M

Fuente: Tabla 1.

Analisis:
Segun la distribucion por sexo, los pacientes que corresponden a personas del sexo masculino,

suman el 52%, y el sexo femenino 48%.
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Tabla 2. Distribucion por indice de masa corporal (IMC).

IMC 2020
IMC minimo IMC Max Categoria Resultados

0 18.49 Bajo 13
18.5 24.99 Normal 115

25 29.99 Sobrepeso 95

30 34.99 Obesidad Gl 31

35 39.99 Obesidad GlI 9

>40 Obesidad Mérbida 4
Total 267

Fuente: instrumento de recoleccion de datos.

Grafica 3. Distribucion por indice de masa corporal (IMC).

Clasificacion segun IMC

140

120 115

100 3

80

60

40 31

, — -
Bajo Normal Sobrepeso  Obesidad GI Obesidad GIl  Obesidad

Mérbida

Fuente: Tabla 2.

Analisis:
Segun clasificacion del indice de masa corporal, la mayoria de pacientes se distribuyeron entre

IMC normal, seguido de sobrepeso y obesidad grado I respectivamente.
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Grafico 4. Distribucion segun el peso.
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Fuente: instrumento de recoleccion de datos.
Tabla 3. Frecuencias observadas para variable: peso.
Frecuencias observadas
Aumento de peso/afio ANO 1 ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
Sl 188 148 149 148 633
NO 79 119 118 119 435
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: instrumento de recoleccidon de datos.
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Grafico 5.
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Fuente: Tabla 3.

Analisis:

Segun el grafico anterior, se observa que el primer afio de tratamiento fue donde hubo mayor
incidencia de casos en el aumento del peso, sin embargo, en los siguientes 3 afios (2022-

ANO 2

ES| mNO

ANO 3

2024) también mantuvo la tendencia del aumento del peso.

Tabla 4. Frecuencias esperadas para variable: peso.

Aumento del Peso por afio de tratamiento

188
148 149 148

140 119 118 119
120
10 =5

8

6

4

2

0

ANO 1 ANO 4

Frecuencias esperadas

Aumento de peso/afio ANO 1 ANO2 |ANO3 |ANO4 |TOTAL
SI 158.25 158.25 158.25 158.25 633
NO 108.75 108.75 108.75 108.75 435
Total 267 267 267 267 1068
Fuente: Tabla 3.
Tabla 5. Calculo de Chi Cuadrado para variable: peso.
Aumento de peso/afio ANO1 |ANO2 |ANO3 |ANO4 |TOTAL
SI 5.59 0.66 0.54 0.66 7.46
NO 8.14 0.97 0.79 0.97 10.86
TOTAL 13.73 1.63 1.33 1.63 18.32

Fuente: Tablas 3 y 4.
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Aplicando la formula:

(O — E)?

xﬂ = Zf:i E,_

X2 calculado 18.32

Valor critico: (Filas-1) x (columnas-1) =3.
Indice de significancia: 5.00%

X2 critico 7.81.

Analisis:

En el caso del peso, el valor de Chi-cuadrado calculado es 18.32 y el Chi-cuadrado critico es
7.8.

El valor calculado es mucho mayor que el valor critico, lo que sugiere lo siguiente:

Se rechaza la hipdtesis nula. Esto indica que hay una diferencia significativa o una
asociacion estadistica entre las variables (uso de inhibidores de integrasa y aumento del
peso). Por lo tanto, se pude concluir que hay evidencia suficiente para decir que las
variables estan asociadas de manera significativa.
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Tabla 6. Frecuencias observadas variable: Colesterol total.

Frecuencias observadas

Aumento de Colesterol total/afio ANO1 | ANO2 | ANO3 | ANO4 | TOTAL
SI 34 72 170 80 356

NO 233 195 97 187 712
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Grafico 6.

Aumento del colesterol por afio de tratamiento
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Fuente: Tabla 6.

Analisis:

El grafico anterior representa que el tercer afio de tratamiento (2023) fué en el cual se manifesto
el aumento del colesterol total.

195

mS| mNO

170

Tabla 7. Frecuencias esperadas para variable: Colesterol Total.

187

Frecuencias esperadas

Aumento de Colesterol total/afio ANO1 | ANO2 | ANO3 | ANO4 | TOTAL
ST 89 89 89 89 356

NO 178 178 178 178 712
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Tabla 6
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Tabla 8. Calculo de Chi-Cuadrado para variable: Colesterol Total.

Aumento de Colesterol ANO 1 ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
total/ano

SI 33.99 3.25 73.72 0.91 111.87
NO 16.99 1.62 36.86 0.46 55.93
Total 50.98 4.87 110.58 1.37 167.80

Fuente: Tablas 6y 7.

Aplicando la formula:

2

2wk (Oi=—E;)

=Yk,
i=1 E:.

X2 calculado 167.80

Valor critico: (Filas-1) x (columnas-1) =3.
Indice de significancia: 5.00%

X2 critico 7.81.

Analisis:

En el caso del peso, el valor de Chi-cuadrado calculado es 167.8 y el Chi-cuadrado es 7.8.

El valor calculado es mucho mayor que el valor critico, lo que sugiere lo siguiente:

Se rechaza la hipotesis nula. Esto indica que hay una diferencia significativa o una
asociacion estadistica entre las variables (uso de inhibidores de integrasa y aumento del
colesterol total). Por lo tanto, se pude concluir que hay evidencia suficiente para decir
que las variables estan asociadas de manera significativa.
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Tabla 9. Frecuencias observadas variable: Glucosa.

Frecuencias observadas

Aumento de glucosa/afio ANO1 |ANO2 |ANO3 |ANO4 |TOTAL
SI 72 104 84 55 315

NO 195 163 183 212 753
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.

Grafico 7.

Aumento de glucosa por aio de tratamiento
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Fuente: Tabla 9.

Analisis:

El grafico anterior representa que en ningun aflo hubo aumento de la glucosa, sin embargo, esto

ANO 2

mS| mNO

ANO 3

no descarta la asociacion estadistica entre las variables.

Tabla 10. Frecuencias esperadas para variable: Glucosa.

212
195
183
163
104
84
72
55
i I l
0

ANO 4

Aumento de glucosa/afio | ANO 1 ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
SI 78.75 78.75 78.75 78.75 315

NO 188.25 188.25 188.25 188.25 753
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Tabla 9.
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Tabla 11. Calculo de Chi-Cuadrado para variable: Glucosa.

Aumento de glucosa/afio | ANO 1 ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
SI 0.58 8.10 0.35 7.16 16.19
NO 0.24 3.39 0.15 3.00 6.77
Total 0.82 11.48 0.50 10.16 22.96
Fuente: Tablas 9 y10.
Aplicando la formula:
(O — Ey)?

k
xg = Zi:l

X2 calculado 22.96

E;

Valor critico: (Filas-1) x (columnas-1) =3.
Indice de significancia: 5.00%

X2 critico 7.81.

Analisis:

En el caso del peso, el valor de Chi-cuadrado calculado es 22.96 y el Chi-cuadrado critico es
7.8.

El valor calculado es mucho mayor que el valor critico, lo que sugiere lo siguiente:

Se rechaza la hipdtesis nula. Esto indica que hay una diferencia significativa o una
asociacion estadistica entre las variables (uso de inhibidores de integrasa y aumento de la
glucosa). Por lo tanto, se pude concluir que hay evidencia suficiente para decir que las
variables estan asociadas de manera significativa.
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Tabla 12. Frecuencias observadas variable: Triglicéridos.

Aumento de TGC/afio ANO1 |ANO2 |ANO3 |ANO4 |TOTAL
SI 123 116 176 94 509

NO 144 151 91 173 559
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.

Grifico 8.

Aumento de los triglicéridos por afio
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Fuente: Tabla 12.
Analisis:

El grafico anterior representa que en el tercer afio de tratamiento con inhibidores de integrasa fue
donde mas se produjo aumento de los niveles de triglicéricos séricos.

Tabla 13. Frecuencias esperadas para variable: Triglicéridos.

ANO 1

Aumento de TGC/afio ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
SI 127.25 127.25 127.25 127.25 509

NO 139.75 139.75 139.75 139.75 559
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Tabla 12.
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Tabla 14. Calculo de Chi-Cuadrado para variable: Triglicéridos.

Aumento de TGC/afio | ANO 1 ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
SI 0.14 0.99 18.68 8.69 28.50
NO 0.13 0.91 17.01 7.91 25.95
Total 0.27 1.90 35.68 16.60 54.45
Fuente: Tablas 12 y 13.
Aplicando la formula:
(O — Ey)*

2 E
X2 calculado 54.45

£
Valor critico: (Filas-1) x (columnas-1) =3.
Indice de significancia: 5.00%

X2 critico 7.81.

Analisis:

En el caso del peso, el valor de Chi-cuadrado calculado es 54.45 y el Chi-cuadrado critico es

7.8.

El valor calculado es mucho mayor que el valor critico, lo que sugiere lo siguiente:

Se rechaza la hipdtesis nula. Esto indica que hay una diferencia significativa o una
asociacion estadistica entre las variables (uso de inhibidores de integrasa y aumento de
los niveles séricos de triglicéridos). Por lo tanto, se pude concluir que hay evidencia
suficiente para decir que las variables estdn asociadas de manera significativa.
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Tabla 15. Frecuencias observadas variable: Creatinina.

Frecuencias observadas

Aumento de creat/afio ANO1 |ANO2 |ANO3 |ANO4 |TOTAL
SI 142 116 108 175 541

NO 125 151 159 92 527
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.

Grafico 9.

Aumento de la creatinina por afo
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Fuente: Tabla 15.

Analisis:

El grafico anterior representa que el afio donde hubo mayor aumento de la creatinina es el cuarto

(2024).

159

mS| mNO

175

Tabla 16. Frecuencias esperadas para variable: Creatinina.

Frecuencias esperadas

Aumento de creat/afio ANO1 |ANO2 |ANO3 |ANO4 |TOTAL
SI 135.25 135.25 135.25 135.25 541

NO 131.75 131.75 131.75 131.75 527
Total 267 267 267 267 1068

Fuente: Tabla 15.
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Tabla 17. Calculo de Chi-Cuadrado para variable: Creatinina.
Aumento de creat/afio | ANO 1 ANO 2 ANO 3 ANO 4 TOTAL
SI 0.34 2.74 5.49 11.68 20.25
NO 0.35 2.81 5.64 11.99 20.79
Total 0.68 5.55 11.13 23.68 41.04

Fuente: Tablas 15y 16.

Aplicando la formula:

(O: — Ei)*

x! = Ef:l E;

X2 calculado 41.04

Valor critico: (Filas-1) x (columnas-1) =3.
Indice de significancia: 5.00%

X2 critico 7.81.

Analisis:

En el caso del peso, el valor de Chi-cuadrado calculado es 41.04 y el Chi-cuadrado critico es

7.8.

El valor calculado es mucho mayor que el valor critico, lo que sugiere lo siguiente:

Se rechaza la hipotesis nula. Esto indica que hay una diferencia significativa o una
asociacion estadistica entre las variables (uso de inhibidores de integrasa y aumento de
los niveles séricos creatinina). Por lo tanto, se pude concluir que hay evidencia suficiente
para decir que las variables estan asociadas de manera significativa.
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3.8 Consideraciones éticas

El presente trabajo de investigacion fué sometido a revision por el Comité de Etica institucional,
se considera de bajo riesgo ya que se toman todas las precauciones para proteger la privacidad y
confidencialidad de la informacion de los participantes. Se toman en cuenta las pautas éticas de la

CIOMS (Consejo de Organizaciones Internacionales de las ciencias médicas).

Toda la investigacion en que participen seres humanos debe realizarse de acuerdo con cuatro
principios éticos basicos, a saber, el respeto por las personas, la beneficencia, la no maleficencia y

la justicia.

*Pautas éticas de CIOMS

Pauta #1: La justificacion ética de la investigacion biomédica en seres humanos radica en la
expectativa de descubrir nuevas formas de beneficiar a la salud de las personas. La investigacion
puede justificarse éticamente solo si se realiza de manera tal que respete y proteja a los sujetos de
esa investigacion, sea justa para ellos y moralmente aceptable en las comunidades que se realiza.
Ademéds, como la investigacion sin validez cientifica no es ética, pues expone a los sujetos de
investigacion a riesgos sin posibles beneficios, los investigadores y patrocinadores deben asegurar
que los estudios propuestos en seres humanos estén de acuerdo con principios cientificos
generalmente aceptados y se basen en un conocimiento adecuado de la literatura cientifica

pertinente.

Pauta #3: La organizacion patrocinadora externa y los investigadores individuales deberian
someter a protocolo de investigaciéon para la evaluacion ética y cientifica en el pais de la
organizacion patrocinadora. Los estandares éticos aplicados no deberia ser menos exigentes que
los establecidos para la investigacion realizada en ese pais. Las autoridades de salud del pais
anfitrion y el comité de evaluacion ética nacional o local deberia garantizar que la investigacion
propuesta corresponda a las necesidades de prioridades de salud del pais anfitrion y que cumpla

con los estandares éticos necesarios.
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Pauta #4: La cual se refiere al consentimiento informado. “ En toda investigaciéon biomédica
realizada en seres humanos, el investigador debe obtener el consentimiento informado voluntario
del potencial sujeto o, en el caso de un individuo incapaz de dar su consentimiento informado, la
autorizacion de un representante legalmente calificado de acuerd con el orden juridico aplicable.
La omisién del consentimiento informado debe considerarse inusual y excepcional, ademds en

todos los casos debe aprobarse por un comité de evaluacion ética”

Pauta #8: Referente a los beneficios y riesgos de participar en el estudio: “ En toda investigacion
biomédica en sujetos humanos, el investigador debe garantizar que los beneficios potenciales y los
riesgos estén razonablemente balanceados y que los riesgos hayan sido minimizados”

En la presente investigacion, no supone un riesgo para ninguno de sus participantes, ya que no

seran sometidos a ninguna clase de experimento.

Pauta #12: Distribucion equitativa de cargas y beneficios en la seleccion de sujetos de

investigacion.

Los grupos o comunidades invitados a participar en una investigacion deberian ser seleccionados
de tal forma que las cargas y beneficios del estudio se distribuyan equitativamente. Debe
justificarse la exclusion de grupos o comunidades que pudieran beneficiarse al participar en el

estudio.

Pauta #15: investigacion con personas y grupos vulnerables.

Cuando se considera reclutar a personas y grupos vulnerables para una investigacion (en este caso
pacientes con virus de inmunodeficiencia humana), los investigadores y los comités de ética de la
investigacion deben asegurarse de que existen protecciones especificas para salvaguardar los

derechos y el bienestar de estas personas y grupos en la realizacion de la investigacion.
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Pauta #18: Referente a la proteccion de la confidencialidad: ““ El investigador debe establecer
protecciones seguras de la confidencialidad de los datos de investigacion de los sujetos. Se debe
informar a los sujetos de las limitaciones legales o de otra indole, en la capacidad del investigador

para proteger la confidencialidad de los datos y las posibles consencuencias de su

quebrantamiento”.

Los datos proporcionados por los pacientes son absolutamente confidenciales, no revelandose en

ningiin momento su nombre.
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DISCUSION

DISCUSION DE RESULTADOS

AUMENTO DEL PESO CORPORAL

El incremento del peso corporal observado en los pacientes tratados con inhibidores de integrasa
representa uno de los hallazgos mas significativos del estudio. Durante el primer afio de
tratamiento, mas del 70% de los pacientes experimentaron un aumento de peso, el cual se mantuvo,
aunque en menor proporcion, en los afios subsiguientes. Este comportamiento es consistente con
reportes de la literatura cientifica que asocian el inicio de terapias con dolutegravir con un
incremento ponderal significativo. Los andlisis estadisticos de chi-cuadrado (X?=18.32, p<0.05)
respaldaron una fuerte asociacion entre el uso de inhibidores de integrasa y el aumento de peso,

evidenciando que estos cambios no son producto del azar.

En el contexto clinico, este aumento de peso podria interpretarse como un marcador de salud, ya
que los pacientes con VIH suelen experimentar pérdida ponderal severa antes de iniciar el
tratamiento. Sin embargo, los cambios significativos observados en este estudio podrian
predisponer a la obesidad y otras complicaciones metabolicas a largo plazo, como hipertension y
diabetes mellitus tipo 2, especialmente si se acompana de una redistribucion de grasa hacia la

region visceral.

ALTERACIONES EN EL PERFIL METABOLICO

El impacto de los inhibidores de integrasa en el perfil metabdlico fue evidente en las alteraciones
de los niveles de colesterol, triglicéridos y glucosa. El colesterol total mostrd incrementos
significativos en el tercer afio de tratamiento, donde el 63.6% de los pacientes presentd niveles
elevados. La prueba de chi-cuadrado confirmé una asociacion estadisticamente significativa
(X*=167.8, p<0.05), subrayando la necesidad de monitorear este parametro durante el tratamiento
prolongado. Asimismo, los triglicéridos alcanzaron niveles elevados en el 65.9% de los pacientes
durante el tercer afio, con un valor de chi-cuadrado de 54.45. Aunque los niveles de glucosa no

mostraron un aumento constante, los resultados estadisticos sugieren una relacion significativa
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(X2=22.96, p<0.05), lo que podria estar relacionado con resistencia a la insulina en una proporcioén

de pacientes.

FUNCION RENAL Y NIVELES DE CREATININA

Otro hallazgo relevante fue el incremento en los niveles séricos de creatinina, particularmente en
el cuarto afio de tratamiento, cuando el 65.5% de los pacientes presentd valores elevados. Este
cambio fue confirmado por un chi-cuadrado de 41.04 (p<0.05). Aunque estos aumentos no
necesariamente indican dafio renal estructural, si reflejan cambios en la funcion tubular renal
asociados con el uso de dolutegravir. Este hallazgo concuerda con estudios previos que identifican
un impacto similar en poblaciones tratadas con inhibidores de integrasa, reforzando la necesidad

de incluir parametros renales en los protocolos de monitoreo de estos pacientes.

IMPACTO SEGUN VARIABLES DEMOGRAFICAS

La distribucion de los efectos metabolicos en funcion de la edad y el sexo fue analizada en
profundidad. Los pacientes mas jovenes (30-46 afios) mostraron mayores incrementos en el peso
corporal, mientras que los pacientes mayores de 50 afios tuvieron mayores alteraciones en los
niveles de colesterol total y triglicéridos. Este patron podria atribuirse a diferencias en la tasa
metabolica basal, asi como a la mayor prevalencia de comorbilidades metabdlicas en pacientes
mayores. Por otro lado, aunque no se observaron diferencias significativas por sexo, es importante
sefialar que estudios previos han identificado que las mujeres, especialmente en la etapa
posmenopausica, tienen un mayor riesgo de desarrollar obesidad y dislipidemias durante el

tratamiento con inhibidores de integrasa.

COMPARACION CON OTROS ESTUDIOS

Los hallazgos de este estudio son consistentes con investigaciones previas realizadas en otras
poblaciones, lo que refuerza su validez externa. Sin embargo, también se observaron
particularidades que pueden estar relacionadas con las caracteristicas unicas de la poblacion

salvadorefia, como factores dietéticos, genéticos y socioecondémicos. Por ejemplo, los patrones de
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aumento de peso fueron mas pronunciados en este estudio que en poblaciones norteamericanas o
europeas, lo que podria sugerir diferencias en la sensibilidad metabdlica a los inhibidores de

integrasa en funcion de la raza o el contexto geografico.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

A pesar de los hallazgos significativos, el estudio presenta algunas limitaciones que deben
considerarse al interpretar los resultados. En primer lugar, el disefio retrospectivo limita la
capacidad de establecer causalidad directa entre el uso de inhibidores de integrasa y las alteraciones
metabolicas observadas. Ademads, el uso de datos secundarios podria introducir sesgos
relacionados con la calidad de la informacion registrada en los expedientes clinicos. Por ultimo,
no se evaluaron factores externos, como la actividad fisica y los hébitos alimenticios, que podrian
haber influido en los cambios observados. Ademas no pudo obtenerse datos completos del

colesterol HDL y LDL, debido a lo cual no fue posible incluirlos en el anélisis.

IMPLICACIONES CLINICAS Y DE INVESTIGACION

Los resultados de este estudio tienen implicaciones importantes para la practica clinica y la
investigacion futura. En el ambito clinico, subrayan la necesidad de implementar un monitoreo
metabolico riguroso y de considerar estrategias personalizadas para mitigar los efectos adversos
de los inhibidores de integrasa. En términos de investigacion, los hallazgos destacan la importancia
de realizar estudios prospectivos que aborden las limitaciones mencionadas y exploren con mayor

profundidad los mecanismos subyacentes a estos cambios metabdlicos.

RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO CLINICO

Con base en los resultados obtenidos, se recomienda que los médicos tratantes incluyan
evaluaciones periodicas del peso corporal, perfil lipidico y funcion renal como parte integral del
manejo de pacientes en tratamiento con inhibidores de integrasa. Asimismo, seria beneficioso
implementar programas de intervencién que incluyan asesoramiento nutricional y promocion de

la actividad fisica para minimizar los riesgos asociados.
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CONCLUSION GENERAL

Este estudio proporciona evidencia robusta de que los inhibidores de integrasa tienen un impacto
significativo en el peso corporal y el perfil metabolico de los pacientes con VIH. Aunque estos
medicamentos son altamente efectivos en el control virologico, su perfil de seguridad metabdlica

requiere una atencion especial para garantizar un manejo integral y efectivo de los pacientes.
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CONCLUSIONES

1.Impacto significativo en el peso corporal

Los datos analizados confirman que los inhibidores de integrasa estan asociados con un incremento
significativo en el peso corporal de los pacientes con VIH estudiados durante el periodo 2020-
2024. Este hallazgo, respaldado por la prueba de chi-cuadrado que rechaza la hipotesis nula,
refuerza la evidencia de que este tipo de terapia antirretroviral puede inducir cambios ponderales.
El aumento en el peso podria estar vinculado con procesos multifactoriales, como una mejora en
el estado general del paciente al controlar la replicacion viral, cambios hormonales o alteraciones
en el metabolismo lipidico y energético. Este fendémeno ha sido documentado en la literatura,
particularmente en poblaciones que reciben farmacos como dolutegravir y bictegravir, lo que
subraya la necesidad de investigar diferencias seglin caracteristicas individuales como sexo, edad

y estado basal.

2. Alteraciones relevantes en el perfil metabolico

Los resultados obtenidos en este estudio muestran un impacto significativo en varios parametros
metabolicos, incluyendo glucosa, colesterol, triglicéridos y creatinina. Este efecto podria deberse
a una interaccion compleja entre el tratamiento antirretroviral y los procesos metabdlicos del
organismo. Los cambios en el perfil lipidico y glucémico observados pueden predisponer a los
pacientes al desarrollo de comorbilidades, como resistencia a la insulina, dislipidemias vy,
potencialmente, enfermedades cardiovasculares. La alteracion en los niveles de creatinina sugiere,
ademas, un posible impacto en la funcién renal, lo cual deberd investigarse mas a fondo para

distinguir entre efectos transitorios y alteraciones duraderas.

3. Relacion con las caracteristicas epidemiologicas

Este andlisis aporta informacion importante sobre el perfil de los pacientes con VIH tratados con
inhibidores de integrasa en el Hospital Nacional San Juan de Dios. La mayoria de los participantes
presentd incrementos significativos en peso y alteraciones metabdlicas que pueden estar
moduladas por factores como el tiempo de tratamiento, estado nutricional previo, y la presencia
de otros factores de riesgo metabolico. Estos hallazgos refuerzan la necesidad de adaptar las

terapias considerando las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los pacientes.
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4. Evidencia consolidada para la préctica clinica

Los resultados de este estudio fortalecen el conocimiento disponible sobre los efectos secundarios
de los inhibidores de integrasa, posicionandolos como elementos clave a considerar al momento
de disefiar esquemas de tratamiento. El aumento en el peso corporal y las alteraciones metabolicas
asociadas podrian ser indicadores de una respuesta al tratamiento, pero también un factor de riesgo
si no se manejan adecuadamente. Por lo tanto, la implementacion de un enfoque multidisciplinario,
que contemple el monitoreo periddico de los pardmetros clinicos y metabolicos, es crucial para

optimizar los resultados en esta poblacion.

5. Contribucion a la literatura cientifica y futuras lineas de investigacion

Este estudio aporta datos relevantes sobre la poblacion salvadorefa, una cohorte poco estudiada
en el contexto del impacto metabdlico de los inhibidores de integrasa. Si bien los resultados son
consistentes con investigaciones previas en otros entornos, estos destacan la necesidad de realizar
analisis mas profundos que incluyan variables como el genotipo, la interaccion con otros
medicamentos y las caracteristicas dietéticas y socioecondmicas que podrian influir en los
resultados. La informacion generada es clave para formular nuevas preguntas de investigacion que

orienten el manejo integral del VIH en el pais.
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RECOMENDACIONES

AL MINISTERIO DE SALUD DE EL SALVADOR (MINSAL)

1. Elaboracion de guias nacionales: Se recomienda desarrollar guias clinicas especificas que
aborden el manejo de los efectos metabdlicos asociados con los inhibidores de integrasa,
incluyendo estrategias para monitoreo, prevencion y manejo de alteraciones en el peso corporal y

el perfil metabolico.

2. Fortalecimiento del sistema de monitoreo metabdlico: Establecer protocolos en los hospitales
publicos para el seguimiento regular del peso, glucosa, colesterol, triglicéridos y funcion renal en
pacientes bajo tratamiento antirretroviral, garantizando acceso equitativo a pruebas diagnosticas y

consultas multidisciplinarias.

3. Programas de educacion comunitaria: Disefiar campaiias de sensibilizacion dirigidas a pacientes
y familiares sobre la importancia del monitoreo metabolico y los estilos de vida saludables para

mitigar los riesgos asociados al tratamiento.

AL HOSPITAL NACIONAL SAN JUAN DE DIOS

1. Implementacion de consultas integrales: Fortalecer el modelo de atencién con un enfoque
multidisciplinario que incluya a infectélogos, endocrindlogos, nutricionistas y psicologos para el

manejo integral de los pacientes con VIH tratados con inhibidores de integrasa.

2. Capacitacion del personal médico: Realizar talleres y capacitaciones dirigidos al personal
médico y paramédico sobre los posibles efectos secundarios metabolicos de los inhibidores de

integrasa y su manejo oportuno.

3. Establecimiento de un registro local: Crear una base de datos de pacientes en tratamiento con
inhibidores de integrasa para monitorear sus caracteristicas clinicas y metabolicas, permitiendo la

identificacion de tendencias y factores de riesgo locales.
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A LA UNIVERSIDAD DE EL SALVADOR

1. Fomento de investigaciones académicas: Impulsar proyectos de investigacion que profundicen
en los efectos metabolicos de los inhibidores de integrasa en la poblacion salvadorena, explorando

factores predisponentes y estrategias de prevencion.

2. Incorporacion en los programas de formacion: Integrar en los planes de estudio de las carreras
de Ciencias de la Salud contenidos actualizados sobre los efectos secundarios metabdlicos de las

terapias antirretrovirales y su manejo integral.

3. Alianzas estratégicas con MINSAL: Establecer convenios de colaboracion para la investigacion

conjunta y la difusion de resultados relevantes en el ambito de la salud publica.

A LOS MEDICOS TRATANTES

1. Monitoreo exhaustivo de los pacientes: Realizar evaluaciones periodicas del peso corporal y del
perfil metabolico en pacientes bajo tratamiento con inhibidores de integrasa, priorizando la

identificacion de alteraciones tempranas.

2. Individualizacion del tratamiento: Considerar las caracteristicas individuales de los pacientes al
seleccionar inhibidores de integrasa como parte del esquema antirretroviral, evaluando riesgos y

beneficios de manera integral.

3. Educacion al paciente: Proveer informacion clara y accesible sobre los posibles efectos
secundarios de la terapia, asi como recomendaciones especificas para mitigarlos mediante habitos

saludables.
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A LOS PACIENTES Y FAMILIARES

1. Participacion activa en el cuidado de la salud: Los pacientes deben mantener una comunicacion
constante con su equipo médico, reportando cualquier cambio significativo en el peso corporal o

en su estado general.

2. Adopcion de estilos de vida saludables: Seguir recomendaciones sobre alimentacion balanceada,
actividad fisica regular y evitar factores de riesgo metabolico, como el consumo excesivo de grasas

y azucares.

3. Apoyo emocional y educacion familiar: Los familiares deben involucrarse en el proceso de
cuidado, fomentando un entorno de apoyo emocional y promoviendo la adherencia al tratamiento

y las indicaciones médicas.
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ANEXOS

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Nota: *las actividades seran definidas con el asesor

Donde:

P= Programado.

R=

Realizado.

Meses
Actividades® Mes 1 en semanas Mes 2 en semanas Mes 3 en semanas
1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4
C lol P
apitulo I ...
S 1 Y I o
P
Capitulo II ...
LS 0 e
P
Capitulo I1I ...
. 1 O O e
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"HOSPITAL NACIONAL REGIONAL
“SAN S"

JUAN DE DIO!
SAN MIGUEL

ANEXOS
MINISTERIO DE SALUD
HOSPITAL NACIONAL “SAN JUAN DE DIOS“DE SAN MIGUEL
DEPARTAMENTO DE MEDICINA INTERNA

“Impacto en el peso corporal y perfil metabélico de pacientes con virus de
inmunodeficiencia humana tratados con inhibidores de integrasa en el
periodo 2020-2024"

Instrumento (tabla simple) de recoleccién de datos, Microsoft Excel.

Datos de pacientes de Clinica de VIH
Periodo de 2020-2024

. Talla Peso Colesterol - ..
Cddigo Edad Sexo (m) (ke) Total Glucosa | Triglic. | HDL LDL | Creatinina
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