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RESUMEN

Introduccion: La introduccion a la TARV en el tratamiento de los pacientes VIH ha
determinado una mejora en la esperanza de vida, lo que ha llevado a la aparicion de distintas
comorbilidades como el desarrollo de enfermedad renal. Implicados en ésta tanto la infeccion
por VIH, como el tratamiento antirretroviral, y factores de riesgo tradicionalmente vinculados a
enfermedad renal como DM, HTA, coinfecciéon con VHB o VHC.

Objetivo: Estudiar la prevalencia, presentacion clinica y causas de enfermedad renal en los
pacientes infectados por VIH.

Materiales y Métodos: Estudio observacional descriptivo transversal, realizado en pacientes en
seguimiento en el SEIC, Montevideo, Uruguay. La seleccion de participantes fue mediante
muestreo aleatorio simple. Se accedioé a los datos clinicos y paraclinicos de los pacientes a
través de su historia clinica y con una breve entrevista previa. Para el analisis de asociacion se
realizé test Chi’. Los datos fueron analizados con el programa estadistico SPSS IBM 20.
Resultados: Se obtuvo una muestra de 212 sujetos (57,5% hombres, 42,5% mujeres), la media
de la edad fue de 42,80 + 10,61 afios. La prevalencia de enfermedad renal fue 7,5%. Del total de
casos un 96,7% recibi6 TARV. La mediana de tiempo de exposicion al VIH es 120+ 87,13
meses. Del total de los factores asociados a enfermedad renal estudiados se demostrd asociacion
significativa con: el tiempo de exposicion al tabaco (p=0,01) y la coinfeccion con VHB
(p=0,001). La media de exposicion al VIH en los pacientes con enfermedad renal fue superior
en comparacion con los que no presentaron enfermedad renal. (160,5 vs 138,4).

Conclusiones: Se encontréo una prevalencia de enfermedad renal similar a la de estudios
internacionales. La forma de presentacion clinica abarca presencia de proteinuria, caida de la
TFGe y presencia de microhematuria. Del total de los factores estudiados que se asocian a
enfermedad renal se demostrd asociacion significativa con: tiempo de exposicion al tabaco y
coinfeccion con VHB.

Palabras clave: ERC, VIH, Prevalencia, Factores de Riesgo, TARV.



INTRODUCCION

Consideraciones generales. La introduccion de la terapia antirretroviral (TARV) en el
tratamiento de los pacientes infectados por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) ha
determinado un cambio radical en la historia natural de la infeccion (1). Esto ha determinado
que la mayor parte de los pacientes tengan una esperanza de vida similar a la de la poblacion
general.(2-9)

Este cambio positivo en la sobrevida ha dado Iugar a la aparicion de comorbilidades vinculadas
al normal envejecimiento. Este proceso de envejecimiento se encuentra usualmente acelerado a
consecuencia de la infeccion por el VIH y el estado inflamatorio cronico vinculado a la misma,
lo que determina que estas comorbilidades aparezcan en etapas mas tempranas (comparado con
la poblacion no infectada por el VIH) y con mayor agresividad (10). Las comorbilidades mas
frecuentemente halladas son la enfermedad vascular aterosclerdtica y la enfermedad renal
cronica (ERC) entre otras (2-4,11,12).

Enfermedad Renal en pacientes infectados por el VIH. El desarrollo de enfermedad renal es
relativamente frecuente en el curso de la infeccion por el VIH (13,14). Existe variabilidad en su
prevalencia segun diferentes areas geograficas, factores étnicos y epidemiologia de la infeccion
por VIH (edad, sexo, conductas de riesgo). Se ha reportado compromiso renal en el 22.9% de
infectados en el sudeste de Nigeria, 4-9.2% de los infectados en Europa y 2-15% en EE.UU
(1,15).

En Uruguay se realizd un estudio prospectivo y observacional en el cual se estimd la
prevalencia de enfermedad renal en la poblacion infectada por el VIH en seguimiento
ambulatorio por el Servicio de Enfermedades Infecto-contagiosas (SEIC).(16) En busca de
alteraciones que permitieran definir la presencia de enfermedad renal, se encontré albuminuria
en 14,9%, microhematuria en 22,1% y FG < 60 ml/min en 0,7%. La presencia de albuminuria se
asocio al antecedente de hipertension arterial(HTA) y diabetes mellitus (DM), mientras que la
presencia de microhematuria se asocio6 al antecedente de infeccion por el virus de la hepatitis C
(16).

Un aspecto que explica la heterogeneidad en la prevalencia de enfermedad renal es que no se
utiliza un criterio uniforme para definirla.

Los pacientes infectados por el VIH son mas propensos a desarrollar enfermedad renal terminal
cuando se compara con la poblacion general (3). La presencia de albuminuria > 30mg/dia (un
marcador temprano de enfermedad renal) es 2 a 5 mas frecuente en pacientes infectados por
VIH en comparacion con aquellos no infectados por el virus (17-20). Usualmente el desarrollo
de enfermedad renal se asocia con una rapida progresion a etapa SIDA y a la muerte.(4,11,21).

Un estudio reciente objetivd que los pacientes infectados por el VIH con una tasa de filtrado



glomerular estimada (TFGe) <15 ml/min/1,73m2 tienen un riesgo 6 veces mayor de morir en
comparacion con aquellos con TFGe > 60 ml/min/1,73m2.(11)

Presentacion clinica de la enfermedad remal. Al igual que en la poblacion general, la
enfermedad renal puede manifestarse en forma de injuria renal aguda (IRA) o como enfermedad
renal cronica (ERC) (5). La IRA se define por una elevacion brusca, en dias o semanas, de la
creatinina sérica de al menos 0,5 mg/dl respecto a los valores basales, o por una elevacion por
encima de 1,5 mg/dl durante un periodo de tiempo inferior a 3 meses.(5) La etiologia mas
frecuente de IRA es la necrosis tubular aguda relacionada con enfermedades intercurrentes y/o
nefrotoxicidad por firmacos o contrastes yodados. (5)

En el contexto de la infeccion por el VIH el desarrollo de IRA se ha asociado a la presencia de
factores de riesgo tradicionales como edad, DM, ERC previa, coinfeccion por el VHC y
presencia de hepatopatia cronica.(5,21) El desarrollo de IRA es mas frecuente en el contexto de
inmunodepresion severa (recuento de linfocitos T CD4+ inferior a 200 celulas/mm3), carga
viral del VIH elevada, diagnostico previo de SIDA y exposicion a determinados farmacos
antirretrovirales (ARVs). (5,21)

La ERC se define como la presencia de anormalidades en la estructura o funcidén renal,
persistentes por mas de tres meses, con implicancias para la salud. (5,22). Se diagnostica en
presencia de filtrado glomerular (FG) descendido (< 60 ml/min/1,73 m? y/o anomalias
estructurales persistentes: albuminuria > 30 mg/24 hs o albuminuria/creatininuria > 30 mg/g,
anormalidades en el sedimento urinario, alteraciones electroliticas u otras por dafio tubular,
anormalidades detectadas por histologia, anormalidades detectadas en estudios imagenologicos,
o antecedente de trasplante renal. (23)

Etiologia de la enfermedad renal. Desde el punto de vista histopatoldgico, la enfermedad renal
puede ser consecuencia de un espectro variado de lesiones que incluyen la afectacion vascular,
glomerular o tubulointersticial (5,10,24). Puede ser consecuencia directa de la infeccion por el
VIH como es el caso de la nefropatia asociada al VIH (NAVIH), la glomerulonefritis asociada a
inmunocomplejos o el desarrollo de microangiopatia trombdtica; secundaria a infecciones
oportunistas o al tratamiento de éstas; o bien ser consecuencia del tratamiento con ARVs.
(19,25). La enfermedad renal en esta poblacion puede también estar relacionada con Ia
presencia de factores de riesgo tradicionalmente vinculados al desarrollo de enfermedad renal y
exacerbados en este grupo, principalmente DM, HTA, y dislipemia (26). Por ultimo, el
desarrollo de enfermedad renal puede ser consecuencia de la coinfeccion por VHC, virus de la
hepatitis B (VHB) o sifilis entre otros.(2,25,27)

En la tabla 1 se exponen las causas mas frecuentes de enfermedad renal en esta poblacion.

Como factores asociados al desarrollo de enfermedad renal en infectados por el VIH se



mencionan la raza negra (12,21), presencia de inmunodepresion severa (linfocitos T CD4+
inferiores a 200 células/mm3), carga viral del VIH elevada (>4000 copias/ml) (3,12,19,26),
edad avanzada, presencia de DM o HTA, exposicion a tenofovir (TDF) o indinavir e infeccion

cronica por el VHC. (3,12,21)(5,25,28).

Tabla 1. Causas de enfermedad renal en pacientes infectados por el VIH. (5, 15)

Enfermedad renal asociada a la Nefropatia asociada al VIH (NAVIH)
infeccion por VIH

Enfermedad Renal por inmunocomplejos del VIH

Microangiopatia trombotica

Enfermedad renal asociada a Diabetes Mellitus
Factores de Riesgo tradicionales

Hipertension arterial

Dislipemia
Enfermedad Renal asociada a Infecciones Oportunistas
infecciones

Coinfeccion con Virus de Hepatitis C, Virus de Hepatitis B (VHB) o Sifilis
Enfermedad Renal asociada al Terapia antirretroviral

tratamiento

Tratamiento de Infecciones oportunistas

Enfermedad renal asociada a la infeccion por VIH

Nefropatia asociada al VIH (NAVIH): Es una manifestacion caracteristica (aunque no la mas
frecuente) de afectacion renal en infectados por el VIH.(1,12,13,29,30). Su incidencia depende
en gran medida de la situacion geografica y de las caracteristicas raciales de la poblacion
estudiada, sobre todo, de la proporcion de individuos de raza negra en la que se manifiesta de
forma predominante ya que poseen un riesgo 11 veces mayor de desarrollarla en comparacion
con los pacientes de raza blanca.(5,12,21). En poblaciones con un porcentaje elevado de
individuos de raza negra la NAVIH se ha convertido en una causa frecuente de IRA, ERC y
nefropatia terminal con necesidad de tratamiento renal sustitutivo, constituyéndose en un factor
de riesgo de progresion de la enfermedad y de muerte en este grupo de pacientes.(27). En
Estados Unidos, es la tercer causa mas importante de ERC terminal en afroamericanos de 20 a
64 anos y representa aproximadamente el 10% de todos los nuevos casos de ERC terminal(27).
Su presencia en individuos de raza blanca es poco frecuente. (27) Entre los mecanismos
patogénicos implicados, ademas de los factores genéticos (hay varios polimorfismos que
influyen en la sensibilidad a la infeccion por el VIH como el CCR5-delta 32 o del gen APOLI,
especialmente este ultimo en los individuos de ascendencia africana)(1,26,31), el propio virus
puede invadir las células endoteliales y mesangiales y las células del epitelio tubular
renal.(29,30). El sustrato histologico es caracteristico, aunque no patognomonico.(27). Se

caracteriza por la presencia de una glomeruloesclerosis focal y segmentaria de tipo colapsante



con afectacion tubulointersticial caracterizada por dilatacion tubular microquistica e inflamacion
intersticial.(10,19,27). Se manifiesta usualmente como sindrome nefrotico tipico (edema,
proteinuria -masiva en muchos casos-, hipoalbuminemia ¢ hiperlipidemia).(5,19,27). El
tratamiento, aunque no existen ensayos clinicos controlados, usualmente consisten en optimizar
la TARV. Datos de estudios observacionales sugieren que la TARV reduce el riesgo de
desarrollar NAVIH y mejora el pronostico de los pacientes que ya han desarrollado esta
nefropatia, por lo que debe ser considerado como tratamiento de primera linea. (5,27) Otra
opcidn terapéutica, adicional al TARV, es el bloqueo del sistema renina-angiotensina mediante
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA) o antagonistas de los
receptores de la angiotensina 2 (ARA-2), ya que inducen un efecto antiproteinurico y
renoprotector, comparable al observado en otras nefropatias, y puede retrasar la progresion de la
ERC (5). Algunos estudios han mostrado un descenso de la proteinuria y una tendencia a la
estabilizacion o el enlentecimiento del dafio renal en los pacientes con NAVIH tratados con
esteroides. Sin embargo, el tratamiento esteroideo puede acompanarse de efectos secundarios
importantes y frecuentes, sobre todo en pacientes con mayor deterioro de la inmunidad, por lo
que es discutida su indicacion. (5,27)

Enfermedad Renal por inmunocomplejos de VIH (HIV-immune-complex kidney disease o
HIVICK):Ademas de la NAVIH, los pacientes con infeccion por el VIH presentan una mayor
incidencia de otras glomerulopatias cuya patogenia se atribuye generalmente al deposito
glomerular de inmunocomplejos. (5) En general, no tiene una clara predileccion racial (tipica de
la NAVIH) y se han descrito sobre todo en paises europeos. También en contraposicion con la
NAVIH, la afectacion glomerular en estos casos suele aparecer en periodos estables de la
infeccion por el VIH, generalmente con adecuado recuento de linfocitos T CD4+ (5,27). Esta
glomerulopatia se desarrolla a partir de un estimulo antigénico continuo vinculado a la
persistencia del VIH u otros patogenos como el VHC. Esta asociada a una respuesta inmune
mantenida determina la constante formacion de inmunocomplejos, que pueden depositarse en
las estructuras glomerulares y desencadenar el proceso inflamatorio local(26,27,30). Se asocia
frecuentemente a la coinfeccion por VHB y VHC, aunque la reaccion inmune provocada por el
mismo VIH puede ser la causa primaria (10,27). La histopatologia renal es muy variada. Los
principales  patrones de  lesion  glomerular  descritos  son  glomerulonefritis
membranoproliferativa, nefropatia por depodsitos mesangiales de IgA, glomeruloesclerosis
segmentaria no colapsante, glomerulopatia membranosa y un cuadro complejo con deposito
masivo de inmunocomplejos denominado nefropatia lupus-Zike. (27,30). Su presentacion clinica
y evolucion varia segun el sustrato histologico subyacente (27). Sin embargo, las

manifestaciones clinicas generalmente suelen ser muy llamativas (hematuria macroscopica,



edema, injuria renal aguda, HTA grave), aunque existen casos de presentacion mas larvada y
que son diagnosticados casualmente (30). Aunque el perfil clinico puede orientar hacia un tipo
determinado de lesion glomerular, para el diagnostico definitivo se requiere la biopsia renal. (5)
Usualmente se recomienda un tratamiento conservador que incluya un control estricto de la
presion arterial y el empleo precoz de bloqueantes del sistema renina-angiotensina para intentar
reducir la proteinuria con los mismos objetivos que en la NAVIH. En pacientes con
insuficiencia renal rapidamente progresiva debe considerarse tratamiento inmunosupresor, dosis
altas de corticoides y plasmaferesis. (5)

Microangiopatia trombotica (MAT). Las proteinas virales participan en su patogenia
provocando una disfuncion endotelial que desencadena la cascada trombotica que define esta
entidad.(27) La mayoria de los pacientes son varones y jovenes (30)
El curso clinico de la enfermedad es agresivo, produciendose en la mayoria de los casos
insuficiencia renal irreversible con mortalidad muy elevada.(5) Clinicamente se presenta como
una anemia hemolitica microangiopatica con trombocitopenia, insuficiencia renal con
microhematuria y proteinuria habitualmente moderada. Pueden aparecer fiebre y alteraciones
neurologicas. Aunque no existe informacion sobre la eficacia y la seguridad de ninguna
intervencion terapéutica sobre la MAT en pacientes con infeccion por el VIH, se recomienda la
administracion de plasma fresco y plasmaféresis sobre la base de la experiencia con estas
medidas en pacientes no infectados por el VIH.

Enfermedad renal asociada a factores de riesgo tradicionales. La HTA y la DM son factores
de riesgo reconocidos en el desarrollo de ERC tanto en la poblacion general como en infectados
por el VIH (27), constituyendo factores vinculados a la progresion de la ERC a etapa
terminal.(26) La incidencia de estos factores de riesgo esta incrementada en pacientes infectados
por el VIH. Esto es consecuencia del estado inflamatorio crénico vinculado a la infeccion que
determina un envejecimiento acelerado, entre otros mecanismos. (10,32-35). Incluso luego de
una inhibicion exitosa de la replicacion del VIH mediante la TARV, persiste un estado
dismetabdlico e inflamatorio crénico que se asocia con nefropatia diabética,
nefroangioesclerosis 'y  posiblemente glomeruloesclerosis segmentaria y  focal.(10)
Adicionalmente algunos farmacos antirretrovirales pueden provocar alteraciones metabolicas
(dislipemia, resistencia a la insulina, DM, sindrome metaboélico) asi como el desarrollo de HTA
lopinavir/ritonavir). (27) Las complicaciones metabolicas del TARV y el envejecimiento de la
poblacidén infectada sugieren que el dafio renal secundario a DM y HTA puede tener cada vez
mayor importancia en los pacientes infectados por el VIH (5). El tratamiento recomendado es el

control estricto de los factores de riesgo (5,27)



Enfermedad renal asociada al tratamiento del VIH. Si bien el descenso en la carga viral
observado en el inicio de la terapia con antirretrovirales se ha visto asociado con una mejora en
el desarrollo y progresion de la enfermedad renal, (36) la nefrotoxicidad inducida por la terapia
antirretroviral es un problema sanitario que se encuentra en aumento(10). El beneficio de los
antirretrovirales frente a la NAVIH ha sido comprobado histolégicamente mediante biopsias
renales. Sin embargo, su uso no se considera exento de riesgos, y se conoce su asociacion con
un riesgo elevado de progresion a enfermedad renal terminal (21). En la tabla 2 se exponen las

alteraciones renales potencialmente vinculadas a los farmacos antirretrovirales de uso habitual.

Tabla 2. Alteraciones renales vinculadas al tratamiento con firmacos antirretrovirales.
(5,20)
Farmaco Lesion renal potencial
Tenofovir -Asintomatico (lo mas frecuente)
-Sindrome de Fanconi
-Injuria Renal Aguda
-Enfermedad Renal Crénica
-Diabetes Insipida nefrogénica
Indinavir -Injuria Renal Aguda(nefritis intersticial aguda)
-Enfermedad Renal Cronica (nefritis intersticial aguda)
-Litiasis Renal
-Necrosis Papilar
-Atrofia Renal
-Hipertension
-Precipitacion intratubular del farmaco
Abacavir -Nefritis Intersticial Aguda (reporte de caso)
-Sindrome de Fanconi (reporte de caso)
Lamivudina -Acidosis Renal Tubular
-Hipofosfatemia (reporte de caso)
Estavudina -Acidosis Renal Tubular
-Hipofosfatemia (reporte de caso)
Efavirenz -Litiasis Renal
Atazanavir -Nefritis Intersticial Aguda (reporte de caso)
Nelfinavir -Litiasis Renal (reporte de caso)
Ritonavir -Injuria Renal Aguda
Saquinavir -Injuria Renal Aguda cuando es combinado con Ritonavir

Los pacientes bajo TARV pueden presentar una amplia variedad de lesiones tubulares e
intersticiales. (27) El sindrome de Fanconi es la expresion clinica mejor caracterizada de la
lesion y la disfuncion de las células tubulares proximales del rifién en las nefropatias tubulares
por farmacos.(5) En los pacientes con infeccion por el VIH, la causa mas frecuente de sindrome
de Fanconi es el uso de farmacos, principalmente el Tenofovir (TDF) (5,27) y con menor

frecuencia otros analogos de nucleosidos, como la Didanosina y la Estavudina (5).
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El TDF ha sido ampliamente estudiado, y se conoce su asociacion con disminucion de la TFGe
(25,28), Injuria Renal Aguda y anormalidades tubulares, tales como proteinuria de origen
tubular y Sindrome de Fanconi (10,12,21,25,37,38). El desarrollo de éstas lesiones vinculadas al
uso de TDF es criterio de sustitucion de la terapia por otra alternativa (39,40). En la tabla 3 se

esquematiza el manejo de las principales complicaciones vinculadas al uso de tenofovir.

Presentacién clinica Manejo

-Asintomética (mayor frecuencia) -lonograma en sangre y orina (incluyendo Fésforo) y

proteinuria cada 6 meses
-Insuficiencia Renal

-Clearance de Creatinina cada 6 meses los primeros
-Sindrome de Fanconi ~
dos afios, luego cada 12 meses

-Suspensién de TDF y cambio a INTR alternativo (AZT o
ABC) si: -Fosfatemia <0,90 mg/DI

-Declinacién progresiva del clearance
de Creatinina

-Sindrome de Fanconi

Tabla 3: Nefrotoxicidad del Tenofovir (TDF). INTR: inhibidores nucleosidicos de la transcriptasa
reversa. AZT: Zidovudina. ABC: Abacavir.(20)

En pacientes sin enfermedad renal el TDF es de primera linea para el inicio de TARV en
pacientes infectados por el VIH (25,28,39-43). Se considera que sus beneficios superan
ampliamente el riesgo de nefrotoxicidad atribuido a su uso (42). En pacientes con alteracion del
TFGe es necesario el ajuste de la dosis de TDF para disminuir sus efectos nefrotoxicos, asi
como la posibilidad del cambio del TARV (10,28). En Ia tabla 4 se esquematizan los regimenes
de TARYV de primera linea.

Algunos farmacos pueden determinar el desarrollo de una nefritis tabulo-intersticial
inmunoalérgica, caracterizada por un infiltrado intersticial y tubular difuso rico en eosinéfilos
(5). Antibidticos y antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) son causa de nefritis
inmunoalérgica, asi como algunos antirretrovirales como Abacavir, Indinavir, Atazanavir o
Efavirenz (27). Otro patron lesional renal asociado al tratamiento farmacologico es la nefropatia
obstructiva intrarrenal por depoésito de cristales (5). En esta situacion se produce un depdsito
masivo intratubular con potencial obstruccion por cristales secundarios al tratamiento con
farmacos de baja solubilidad en orina (5). Algunos farmacos vinculados al desarrollo de esta

lesion son sulfadiazina, indinavir, atazanavir, foscarnet y aciclovir a dosis altas entre otros (5).
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REGIMENES DE TARV DE PRIMERA LINEA PREFERIDOS Y ALTERNATIVOS

Adultos TDF +3TC (o FTC) = EFV AZT+3TC+ EFV(oNVP)
TDF(0ABC)+3TC (o FTC) = DTG
TDF (0 ABC ) +3TC (0 FTC) = EFV

TDF (0 ABC ) +3TC (0 FTC) + NVP

Mujereslembarazadas o TDF + 3TC( o FTC)+EFV AZT+3TC+ EFV (oNVP)
en Lactancia TDF +3TC (o FTC) = NVP
Adolescentes TDF +37TC (o FTC) = EFV AZT +3TC+ EFV(oNVP)

TDF(0 ABC) + 3TC (o FTC) + DTG
TDF (0 ABC ) + 3TC (o FTC) + EFV
TDF (0 ABC )+ 3TC (0 FTC) + NVP

Nifios de 3 afios hasta ABC+3TC+EFV ABC+3TC+ NVP
menores de 10 afios AZT+ 3TC+ EFV (o NVP)
TDF +3T7C(o FTC) = EFV(oNVP)

Nifos menores de 3 anos ABC(0AZT)+ 37C + LPV/r ABC(oAZT) = 3TC+ NVP
4.4 Con qué empezar: Los paises deberian discontinuar el uso de d4T en regimenes de primera linea
ARV de primera linea dadas las bien conocidas toxicidades metabdlicas (recomendacion fuerte,

evidencia de calidad moderada)

Combinaciones con dosis ajustadas y regimenes de una dosis diaria son preferidos
como terapia antirretroviral {recomendacion fuerte, evidencia de calidad
moderada)

Tabla 4: Regimenes de TARV de primera linea preferidos y alternativos. TARV: Terapia Antirretroviral.
TDF: Tenofovir. 3TC:Lamivudina. FTC:Emtricitabina EFV:Efavirenz. AZT:Zidovudina. NVP:
Nevirapina. ABC: Abacavir. DTG: Dolutegravir LPV/r: Lopinavir/Ritonavir. d4T: Estavudina.(24)
Tamizaje de enfermedad renal. Dada la creciente incidencia de enfermedad renal relacionada
con la infeccion por el VIH y el aumento del riesgo de morbi-mortalidad que ésta determina se
hace necesario desarrollar estrategias de prevencion y tratamiento oportuno de las
complicaciones renales (37). Debido a que el deterioro de la funcidon renal es clinicamente
asintomatico s6lo mediante determinaciones analiticas apropiadas es posible evaluar y
diagnosticar la presencia de nefropatia en estadios tempranos, y permitir asi su adecuado control
y tratamiento (12,27). No existe ain evidencia clinica clara sobre la instancia 6ptima de
realizacion de los diferentes métodos de tamizaje de ERC. Las guias de la Organizacion
Mundial de la Salud enfatizan que se necesita mas investigacion para definir una estrategia de
monitoreo adecuada (41). La funcidn renal de todos los pacientes debe ser evaluada al momento
del diagnéstico de la infeccion por el VIH mediante la solicitud de creatinina plasmatica (39,40)
y un examen de orina con sedimento (21). Aquellos pacientes sin evidencia de proteinuria en la
evaluacion inicial se beneficiarian de tamizaje anual (39,40) para enfermedad renal mediante
tirilla de orina, evaluacion de Filtrado glomerular y busqueda de factores de riesgo para
enfermedad renal.(21) Estudios recientes sugieren que el monitoreo de la funcion renal durante
los primeros 4 meses de tratamiento con TARV podria ser de ayuda para identificar aquellos
pacientes con mayor riesgo de deterioro de su funcion renal en la evolucion. (38,41)

Ante la presencia de proteinuria significativa, hematuria, descenso del Filtrado glomerular
(descenso >25% del basal) o Filtrado Glomerular <60 ml/min, las guias actuales sugieren la

realizacion de ecografia de aparato urinario, ajuste de dosis o discontinuacion de la medicacion
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en los casos que sea necesario, y consulta con nefrélogo para mejor evaluacion del paciente y
potencial realizacion de PBR de requerirse.(21) En los pacientes que posean factores de riesgo o
se encuentren en tratamiento con drogas nefrotoxicas, se deberia monitorizar su funcion renal
con mayor frecuencia. (21,39,40) En la actualidad, la presencia de NAVIH por si sola es

indicacion para iniciar TARV, cuyo uso se ha asociado con remision clinica e histoldgica.(27)
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OBJETIVO GENERAL

Analizar la prevalencia, manifestaciones clinicas y causas de la enfermedad renal en los

pacientes infectados por el VIH.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar la prevalencia de la enfermedad renal en los pacientes infectados por el VIH

e Identificar las diferentes formas de presentacion clinica de la enfermedad renal.

e Identificar la presencia de factores de riesgo para la aparicion y/o progresion de enfermedad
renal.

e Establecer la asociacion entre la administracion de farmacos antirretrovirales y el desarrollo

de enfermedad renal.
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MATERIALES Y METODOS

Se realizo un estudio observacional descriptivo y transversal, para el cual se recabaron datos
durante los meses de junio, julio, agosto y septiembre de 2016.
Poblacion. La poblacion esta constituida por pacientes infectados por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) en seguimiento en el Servicio de Enfermedades Infecto-
Contagiosas (SEIC) del Instituto de Higiene de Montevideo, Uruguay. El SEIC cuenta con un
numero aproximado de 5.000 pacientes en seguimiento al momento del estudio. Tomando en
cuenta la poblacion en seguimiento regular en el SEIC, un nivel de imprecision de 0,05 y
prevalencia del 15% de enfermedad renal en esta poblacion (1,44) el tamafio muestral minimo
estimado corresponde a 196 pacientes. Fueron entrevistados 229 pacientes, de los que se
excluyeron para el analisis 17 de ellos por no poder acceder a su historia clinica. La muestra
seleccionada se obtuvo mediante muestreo aleatorio simple. Se consideraron criterios de
inclusion estar dispuesto y capacitado para otorgar el consentimiento informado, padecer
infeccion por el VIH confirmada, encontrarse en seguimiento ambulatorio en el SEIC y ser
mayor de 18 afios. Fueron excluidos pacientes con enfermedad renal conocida previo al
diagnostico de infeccion por el VIH y pacientes embarazadas.

Método. Se solicitd consentimiento informado verbal y escrito (ver anexo 1) en la instancia en

la cual el paciente concurrié a consulta de seguimiento programada en el policlinico del SEIC.

Los datos se recabaron mediante el interrogatorio al paciente. Se consignaron en un formulario

datos clinicos vinculados a la infeccion por el VIH, factores de riesgo vascular y nocion de

enfermedad renal.(ver anexo 2). Posteriormente se procedié a extraer de la historia clinica de
cada paciente, datos clinicos y analiticos necesarios para el alcance de los objetivos planteados.

Estos se registraron en una tabla en formato excel. Se analizaron variables para:

e (Caracterizar la poblacion: fecha de nacimiento, sexo, raza y comorbilidades médicas
(hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipemia, tabaquismo, obesidad, coinfeccion por
virus hepatitis de B y/o C).

e Relacionadas a la infeccion por el VIH: fecha de diagnoéstico de infeccion por VIH,
circunstancias del diagnostico, enfermedades oportunistas (candidiasis, criptococosis
meningea, tuberculosis, neumopatia aguda, linfoma primario del sistema nervioso central,
leucoencefalopatia multifocal progresiva, toxoplasmosis encefalica, leucoplasia oral
vellosa), recuento de linfocitos T CD4+, carga viral, TARV (al momento del diagndstico),
plan de tratamiento farmacoldgico previo, plan de tratamiento farmacologico actual y
motivo de cambios en el tratamiento farmacoldgico (si lo hubo).

e Relacionadas al desarrollo de enfermedad renal: fecha de diagndstico de enfermedad renal,

biopsia renal, imagen renal (ecografia, tomografia), creatininemia, azoemia,
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microalbuminuria, proteinuria, indice albuminuria/creatininuria, macrohematuria,
microhematuria, filtrado glomerular estimado por férmula e lonograma.
La operacionalizacion de las variables se muestra en el anexo 4.
Definiciones. Se defini6 enfermedad renal frente a la presencia de anormalidades renales
estructurales y/o funcionales y/o antecedentes de trasplante renal o filtrado glomerular menor a
60 ml/min/1,73m2. Para la estimacion del filtrado glomerular se utilizé la formula MDRD la
cual mostro ser mas precisa que la formula CKD-EPI en pacientes VIH positivos.(11,23).
Analisis estadistico. Para el analisis de los datos se utilizo el paquete estadistico SPSS 20
(IBM). Las variables continuas se expresan como media, mediana y desvio estandar. Para
determinar asociacion entre variables se utilizo el test Chi®, con un nivel de confianza del 95%
Aspectos éticos. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Hospital de Clinicas Dr.

Manuel Quintela (anexo 3).
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RESULTADOS

Caracteristicas de la poblacién general. Fueron incluidos 229 pacientes. 17/229 fueron
excluidos del analisis por no lograrse acceso a la historia clinica. El grupo objeto de analisis
quedo integrado por 212 pacientes. La media de edad fue 42,80 + 10,82 afios. Del total de la
muestra 90 (42,5%) eran de sexo femenino y 122 (57,5%) de sexo masculino. Del total de los
casos 9 (4,2%) eran de raza negra y 203 (95,8%) de raza blanca. En referencia al nivel de
instruccion 1 individuo (0,5%) era analfabeto, 16 (7,5%) tenian primaria incompleta, 79
(37,3%) primaria completa, 74 (34,9%) secundaria incompleta, 17 (8%) secundaria completa y
17 (8%) nivel terciario completo. En referencia a la situacion laboral 80 (37,7%) se encontraban
desocupados, 102 (48,1%) ocupados, 11 (5,2%) recibian una pension y 12 (5,7%) estaban
jubilados. En la tabla 5 se expresan datos relacionados con la caracterizacion de la poblacion en

relacion a la infeccion por el VIH.

Tabla 5. Caracterizacion de la poblacion con infeccion por el VIH

Tiempo de exposicion en meses (mediana +/- DE) 120 +/- 87,13
<200 40 (18,9)
CD4 (N; %) 200-500 87 (41)
>500 72 (34)
Carga viral (mediana) 20 copias/ml
Candidiasis esofagica 10 (4,7)
Criptococosis meningea |8 3,8)
Criptococosis pulmonar |2 (0,9)
Tuberculosis pulmonar |35 (16,5)
Tuberculosis cerebral |2 (0,9)
Oportunistas marcadoras de etapa SIDA (N; %)
PCP |23 (10,8)
> de 2 neumonias en 1 afio |8 3,8)
LPSNC |0
LMP |2 (0,9)
Toxoplasmosis | 17 (8,0)

Enfermedad renal. En 16/212 (7,5%) se objetivé la presencia de enfermedad renal. En la
tabla 6 se caracteriza la poblacion de pacientes con enfermedad renal. La media de tiempo de
exposicion al VIH fue mayor en aquellos pacientes con enfermedad renal (160,5+68,71) que en

aquellos sin enfermedad renal (138,4+83,71)
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Tabla 6. Caracterizacion de los pacientes con enfermedad renal
Enfermedad Renal
No (N=146) Si (N=16)
Sexo Masculino 82(56,2%) 8(50%)
Femenino 64(43,8%) 8(50%)
Raza Blanco 138(94,5%) 16(100%)
Negro 8(5,5%) 0(%)
Edad (afios) (mediatDE) 43,20+£10,61 |44,12+13.01
Tiempo exposicion al VIH (meses)(mediatDE) 138,4+83,71 160,5+68,71
CV (numero de copias/mm3)(mediana) 20 20
CD4+ <200 28(19,2%) 5(31,3%)
(No/mm3) 200-500 61(41,8%) 5(31,3%)
>500 55(37,7%) 6(37,5%)
CD4+: numero de linfocitos CD4+

Manifestaciones de la enfermedad renal. 9/16 (56,25%) pacientes se presentaron con
proteinuria, 5/16 (31,25%) con microhematuria persistente y 7/16 (43,75%) con caida del
filtrado glomerular (2/7 (28,57%) ERC 3a, 3/7 (42,86%) ERC 3b, 1/7 (14,29%) ERC 4y 1/7
(14,29) ERC 5). De los pacientes con enfermedad renal solo 1 (6,3%) contaba con la presencia
de puncion biopsica que informaba Glomerulonefritis colapsante con compromiso tubulo-
intersticial moderado, compatible NAVIH. Se plante6 diagnéstico presuntivo de NAVIH en
otros dos pacientes no confirmandose dado que no se realizd biopsia renal en esos casos. Uno de
ellos se presentd con proteinuria y caida del TFGe y el otro con una insuficiencia renal
rapidamente progresiva asociada a proteinuria de rango glomerular. Este Gltimo se encuentra en
etapa 5 de ERC con requerimiento de tratamiento sustitutivo renal permanente. En dos pacientes
se hizo diagnostico de nefrotoxicidad por tenofovir y por indinavir, atribuyéndose a éstos
farmacos la presencia de enfermedad renal. El primer paciente se presentd con proteinuria, en el
segundo no se hallaron datos de las manifestaciones clinicas y analiticas de su enfermedad

renal. En un paciente se hizo diagnostico de IRA secundaria a vancomicina. En el resto de los
pacientes no se hallaron datos que permitieran aproximarse al tipo de nefropatia.

Factores de riesgo para el desarrollo de enfermedad renal. En la tabla 7 se esquematizan los
factores de riesgo para el desarrollo de enfermedad renal. Como puede observarse se

consideraron los factores de riesgo tradicionales para el desarrollo de enfermedad renal, asi
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como aquellos no tradicionales vinculados a la infeccion por el VIH y las coinfecciones
(coinfeccion con VHC y el estado de inmunocompromiso determinado por el recuento de
linfocitos T CD4).

Se busco asociacion entre diferentes factores y presencia de enfermedad renal y se encontro
asociacion significativa entre el tiempo de exposicion al tabaco el cual fue mayor en aquellos
casos con enfermedad renal que en aquellos sin enfermedad renal (31,60 + 9,42 vs 21,78 +

11,01 p=0,01). También se encontrd asociacion -significativa entre coinfeccion con VHB
(p=0,001) y desarrollo de ER. No se encontro asociacion significativa en el resto de los factores

estudiados (tabla 7).

Tabla 7. Analisis de factores asociados a la presencia de enfermedad renal

Enfermedad renal
Factores de riesgo

No (n=143) Si (n=16) valor p<0,05
Tabaquismo (N) 91 (63,6%) 9 (56,25%) 0,562
Tiempo de exposicion al tabaco (media +/- DE) 21,78 £ 11,01 31,60 £ 9,42 0,010
Marihuana (N) 22 1 (6,25%) 0,325
Cocaina (N) 17 0 0,144
PBC (N) 10 0 0,275
HTA (N) 24 4 (25%) 0,397
Tiempo de exposicion a la HTA (mediat/- DE) 6,38 £ 5,23 370 0,174
Diabetes (N) 10 1 (6,25%) 0,923
Tiempo de exposicion a la diabetes (media+/- DE) 5,43 +£5,74 0
Dislipemia (N) 42 5(31,25%) 0,849
Tiempo de exposicion a la dislipemia (media+/- DE) 3,28 3,47 1+0 0,762
Obesidad (N) 18 1 (6,25%) 0,473
Microangiopatia (N) 11 2 (12,5%) 0,494
Coinfeccion VHB (N) 27 10 (62,5%) 0,001
Tiempo de exposicion a VHB 18,70 + 14,90 13+9,16 0,333
Coinfeccion VHC (N) 22 4 (25%) 0,081
Tiempo de exposicion a VHC 11,55+ 11,29 23+0 0,139
CD4 (CD4/mm3)<200 |28 |5 (31,25%) |0,275
CD4 (CD4/mm3) 200-500 |61 |5 (31,25%) |0,392
CD4(CD4/mm3) >500 55 6 (37,5%) |0,957
PBC: Pasta Base de Cocaina. HTA: Hipertension Arterial VHB: Virus de Hepatitis B
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Enfermedad renal y tratamiento antirretroviral. 205/212 (96,7%) se encontraban bajo
TARYV al momento del estudio. En la tabla 8 se expresa los diferentes farmacos antirretrovirales
en funcion de la presencia de enfermedad renal. No hubo asociacion significativa entre los
diferentes farmacos antirretrovirales y la presencia de enfermedad renal. No se hicieron analisis
de asociacion entre combinaciones de farmacos antirretrovirales y la presencia de enfermedad

renal. Se realizd cambio de tratamiento por nefrotoxicidad en 2 pacientes.

No (N=143) Si (N=16) valor p<0,05

AZT 87 (59,6) 8 (50) 0,572
3TC 137 (93,8) 14 (87,5) 0,658
EFV 53 (36,3) 8 (50) 0,218
TDF 37 (25,3) 4 (25) 0,947
RTV 58 (39,7) 4 (25) 0,294
LPV 39 (26,7) 4 (25) 0,960
AZT: Zidovudina 3TC:Lamivudina EFV: Efavirenz TDF': Tenofovir RTV:Ritonavir LPV: Lopinavir
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DISCUSION

Dentro de las fortalezas de nuestro estudio se reconocen el disefio transversal del mismo, la
instancia de entrevista personal a los pacientes sobre datos relacionados con la infeccion por el
VIH y factores asociados a la enfermedad renal. Otro aspecto de valor fue haber realizado el
estudio en el SEIC siendo éste un centro de referencia a nivel nacional con buena representacion
de la poblacion que se asiste en el subsector publico.

Existieron una serie de factores que propiciaron la heterogeneidad de la muestra, haciéndola
mas representativa, como fueron: el provenir de diferentes médicos tratantes y el proceder de
diferentes areas tanto urbana, suburbana como rural.

En cuanto a las debilidades del estudio se identifico que la mayoria de la poblacion en
seguimiento provenia de un medio socioeconémico y educativo bajo. Estos factores estan
asociados a una menor adherencia al tratamiento y menor control de factores de riesgo
asociados a su enfermedad (45)

En lo que refiere a la enfermedad renal, la prevalencia calculada es similar a series
internacionales (15,46). En nuestra poblacion se objetiva un predominio de enfermedad renal
relacionada a la nefrotoxicidad por farmacos, lo que puede responder al hecho de que el 96, 7%
de la poblacion estudiada se encuentra en seguimiento y bajo TARV. Una realidad distinta a la
de poblaciones sin tratamiento en las que se demostré un predominio de la NAVIH. (1,17)

Se incluy6 el estudio de factores de asociacion tradicionales a enfermedad renal similares a los
ya descritos por otras series en la poblacion general (5,26,27) como lo son tabaquismo, HTA,
Diabetes Mellitus, dislipemias, obesidad y la coinfeccion con VHB y VHC. Otro factor de
riesgo analizado, inherente a la infeccion por el VIH y descrito en distintos trabajos es la
poblacion de linfocitos T CD4+ < 200 cels/mm3 (5,21).

Del total de los factores asociados a enfermedad renal estudiados se demostrd asociacion
significativa con: el tiempo de exposicion al tabaco y la coinfeccion con VHB.

En cuanto al recuento de linfocitos T CD4+ no se encontré asociacion significativa con
enfermedad renal para valores de poblacion linfocitaria <200 cel/mm3. Esto podria responder al
tamafo de la muestra (pequefia) y a que se trata de una poblacion mayoritariamente tratada
(96,7%).

La enfermedad renal se manifiesto con alteraciones del sedimento y disminucion de la TFGe.

El diagnostico de enfermedad renal es simple y requiere de estudios sencillos y accesibles lo
que hace viable su indicacion en la poblacion. El tamizaje de ER en los infectados por VIH
segun las guias nacionales debe ser realizado al momento del diagnoéstico de infeccion por el

VIH y luego de forma anual o cuando se considere necesario (39,40).
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En relacion a la enfermedad renal y los diferentes farmacos antirretrovirales analizados, no se

encontrd asociacion significativa.

CONCLUSION

La prevalencia de enfermedad renal en la poblacion analizada es de 7,5%. Dentro de las formas
de presentacion clinica la mayoria se presenta con proteinuria, seguido de una caida de la TFGe
y por ultimo con microhematuria. En relacion a los factores de asociacion para la aparicion de
enfermedad renal en nuestra poblacion se encontraron todos los descritos en la bibliografia,
siendo estadisticamente significativos el tiempo de exposicion al humo de tabaco y la
coinfeccion con el VHB. No se encontrd asociacion entre los distintos farmacos antirretrovirales

y la presencia de enfermedad renal.
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ANEXOS

ANEXO 1
FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo: “Estudio observacional de la prevalencia, forma de presentacion clinica y factores de
riesgo para el desarrollo de enfermedad renal en pacientes VIH positivos en seguimiento por el

Servicio de Enfermedades Infecto-Contagiosas del Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quintela.”

Nombre de la institucion: Clinica Médica B (del Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quintela™?)
en conjunto con el Servicio de enfermedades infecto-contagiosas del Hospital de Clinicas “Dr.

Manuel Quintela”.

Fecha de aprobacion por CEI: 08/06/2016

El propésito de este proyecto es estudiar la prevalencia, forma de presentacion clinica y factores
de riesgo para el desarrollo de enfermedad renal en pacientes VIH positivos que asisten a la

policlinica del Servicio de enfermedades infecto-contagiosas del Hospital de Clinicas.

Su decision sobre participar o no en este estudio no lo perjudicard ni afectara su atencion
médica.

Los datos recabados sobre usted no incluirdn datos patronimicos, ni su numero de
identificacion. Su informacion personal sera manejada en estricta confidencialidad.

Luego de finalizada la investigacion tendran libre acceso a los resultados de la misma.

POr 1a PreSeNnte YO, ..vviuriirt ittt e et e e , autorizo a que

los estudiantes responsables del proyecto accedan a los datos ingresados en mi historia clinica.

Firma paciente:

Aclaracion:

Firma por los investigadores:

Br. Lucciano Grasiuso. tel.099123046. Mail: luccianograsiuso@gmail.com
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Br. Matilde Lissarrague. 099303602 Mail: matildelissarrague(@gmail.com

Br. Carolina Mendy. 099548959 Mail: caromendy93@gmail.com

Br. Tamara Neuschul. 099731321 Mail: neuschul.tamara@gmail.com

Br. Romina Ribero. 099449211. Mail: rominariberosierra@gmail.com

Prof. Dr. Leonardo Sosa

Prof. Adj. Ricardo Silvarifio
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ANEXO 2
PLANILLA ENTREVISTA CON PACIENTE

Identificacién N° Historia clinica

Fecha de nacimiento

Ocupacion

Escolariad

Fecha diagnéstico

Circunstancia

Hipertension Arterial (tiempo de exposicion)

Diabetes Mellitus (tiempo de exposicion)

Microangiopatia

Obesidad

Tabaquismo/otras  drogas  (tiempo  de
exposicion

Coinfeccion ~ VHB/VHC  (tiempo  de
exposicion

Oportunistas

Enfermedad renal

PBR

Colico nefritico, enfermedad prostatica,
historia dafio renal

TARYV vy otros farmacos
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ANEXO 3

UNIVERSIOAD DE LA REPUBLICA
HOSPITAL DE CLINICAS

*DA. MANUEL QUINTELA
owvmoesecm%amem
COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION

Montervideo, 8 de junio de 2016
Se transcribe resclucicn del Cominé ce Etica del Hosphal ge Ciinkas de fecha B de junio de 2016

En relacidn al Proyecio prasamtado por la Clinica Médica B:

“Estudio observacional de prevatencia, forma de presentscién clinica y factores de riasgo
para el desarrollo de enfermedad renal en pacientes inlectados por e virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) en seguimiento por of Servicio do Enfermedades Infecto
Contaglosas (SEIC)”

Investigadores responsables @ Bres. Lucdanc Grasiuao, Malikde Lissarague, Carolina Meady,
Tamars Neuschul, Roming Riveco
Prol. Or. Leonardo Scsa, Prof Ad. Or, Rcerdo Sivardo

£ Comits da Elica da 1a Irvestigacion del HospRal de Ciinicas resusive aprobar la reakizacitn del
mmenoa"m

aprcbacin otorpada por este Comitd de Etica 85 desde &l B 08 Junio e 2016 hasta la fecha de
mmcunwmm

I

Inegrantss del Comiié e Etica det Mospital de Clinicas

Etica de la Investigackin

Prot. Or. Aad Rugge Coordinador — Ex Diractor do Nauropediatria
Prof. Dra. Carotng Seade Ex- Directorn de Famacclogia y Terapéutica
Dra. Gabrieia Baterio Abogads- Asstenls ACausmica de Duscoidn
Prof, Adj. Des. Aursna Erman Ex-ﬁdmmmmomnh
Sra. Bloisa Bamade Infegrante Representante Aduss

Prot. Agda. Lic. End. Inds Umpidrez Integrants Licenciada en Enfameris

Prof. Adi. Dra. Leticia Cuftettl Profesara Adjunta de Farmacciogia y Terapéutica
Eapeciaista an Nefrologia y Farmaccicgia

Lic. Psic. Sandea Torres Secretaria Administratva
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ANEXO 4

Operacionalizacion de las variables.

1.

3.

4,

Nombre: Edad
Definicion Conceptual: Numero de afios transcurridos entre el nacimiento y el momento
del estudio
Operacionalizacion: nimero de afios transcurridos entre el nacimiento y el momento del
estudio

Conjunto de valores: de 18 afios en adelante, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cuantitativa continua, de razon
Nombre: Sexo
Definicion conceptual: Caracteristica cromosomica de la persona

Operacionalizacion: Datos recabados de la historia clinica del paciente (HC)

Conjunto de valores: Masculino, Femenino,999 (sin dato)
Tipo y escala: Cualitativa Nominal
Nombre: Raza

Definicion conceptual: Subdivision para definir grupos de individuos con caracteristicas

hereditarias comunes.
Operacionalizacion: Datos recabados de la HC del paciente
Conjunto de valores: Blanco, Negro,999 (sin dato)
Tipo y escala: Cualitativa Nominal
Nombre: Escolaridad
Definicion conceptual: Nivel de instruccion del paciente.
Operacionalizacion: Datos recabados de la HC del paciente

Conjunto de valores: Analfabeto, primaria incompleta, primaria completa, secundaria
incompleta, secundaria incompleta, terciaria. 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa Ordinal.
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5. Nombre: Ocupacion.
Definicion conceptual: Actividad que determina al individuo un ingreso econémico o
no.

Operacionalizacion: Datos recabados de la HC del paciente
Conjunto de valores: Ocupado, desocupado, pensionista, jubilado, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa Nominal

6. Nombre: Comorbilidades
Definicion conceptual: Presencia de una enfermedad adicional a la enfermedad renal.
Las consideraremos de forma dicotomica por ser variables de nuestro interés.
Operacionalizacion: Datos recabados de la HC del paciente
Conjunto de valores: Tabaquismo, Diabetes, HTA, obesidad, dislipemias, coinfeccion
por VHB y/o VHC.

Tipo y escala: Cualitativa Nominal.

7. Nombre: Tiempo de exposicion a comorbilidades
Definicion conceptual: Tiempo en afios que el paciente posee cursando alguna de las
siguientes comorbilidades: Tabaquismo, Diabetes, HTA, obesidad, dislipemias, coinfeccion
por VHB y/o VHC.
Operacionalizacion:Dato recabado de la HC del paciente.
Conjunto de valores: Afi0s,999 (sin dato)

Tipo y escala:Cuantitativa discreta de razon

8. Nombre: Fecha de diagnostico de VIH
Definicion  conceptual: Fecha en la cual se realizd diagnostico de VIH
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Dia de calendario, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa discreta de razon
9. Nombre: Circunstancia de diagnostico de VIH

Definicion conceptual: Bajo qué circunstancia fue realizado el diagnostico de VIH.

Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente.
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Conjunto de valores: screening, ante sospecha (Paciente que sospecha ser VIH positivo,

y/o ante sospecha médica), 999 (sin dato).
Tipo y escala: Cualitativa nominal.
10. Nombre: Recuento CDh4

Definicion conceptual: Numero de linfocitos T CD4 en sangre el paciente medidos en
cels./mm3.

Operacionalizacion: Dato obtenido de HC del paciente.
Conjunto de valores: <200, 200-500, >500, 999 (sin dato).

Tipo y escala: Cualitativa ordinal.

11. Nombre: Carga viral

Definicion ~ conceptual:  Numero de copias de ARN viral en  sangre.

Operacionalizacion: Dato obtenido de HC del paciente
Conjunto de valores: desde 20 en adelante, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa continua de razon.
12. Nombre: Tratamiento antirretroviral (TARV) al diagnostico
Definicion  conceptual:  Inicio del TARV al momento del  diagndstico
Operacionalizacion: dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cualitativa Nominal

13. Nombre: Cambio del TARV
Definicion conceptual: Cambio del plan de tratamiento con ARV en el curso de la
infeccion por VIH.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores:Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

14. Nombre: Plan de tratamiento anterior con ARV
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Definicion conceptual: Combinacion de farmacos que el paciente recibié, como

tratamiento anterior al actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores:AZT, 3TC, EFV, TDF, LPV, RTV, NVP, ABC, SQV, ATV, IDV,
FSV, DRV, DTG, d4T, NFV, 999 (sin dato).

Tipo y escala: Cualitativa nominal

15. Nombre: Tratamiento anterior con Zidovudina (AZT)
Definicion conceptual: Tratamiento con AZT en plan anterior.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

16. Nombre: Tratamiento anterior con Lamivudina (3TC)
Definicion conceptual: Tratamiento con 3TC en plan anterior.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, N0,999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

17. Nombre: Tratamiento anterior con Efavirenz (EFV)
Definicion conceptual: Tratamiento con EFV en plan anterior.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

18. Nombre: Tratamiento anterior con Tenofovir (TDF)
Definicion conceptual: Tratamiento con TDF en plan anterior.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

19. Nombre: Tratamiento anterior con Lopinavir (LPV)
Definicion conceptual: Tratamiento con LPV en plan anterior.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)
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Tipo y escala: Cualitativa nominal

20. Nombre: Tratamiento anterior con Ritonavir
Definicion conceptual: Tratamiento con RTV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

21. Nombre: Tratamiento anterior con Nevirapina
Definicion conceptual: Tratamiento con NVP en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

22. Nombre: Tratamiento anterior con Abacavir
Definicion conceptual: Tratamiento con ABC en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

23. Nombre: Tratamiento anterior con Saquinavir
Definicion conceptual: Tratamiento con SQvV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

24. Nombre: Tratamiento anterior con Atazanavir
Definicion conceptual: Tratamiento con ATV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

25. Nombre: Tratamiento anterior con Indinavir

Definicion conceptual: Tratamiento con IDV en plan

(RTV)
anterior.

paciente

(NVP)
anterior.

paciente

(ABC)
anterior.

paciente

(SQV)
anterior.

paciente

(ATV)
anterior.

paciente

(IDV)

anterior.

37



Operacionalizacion: Dato recabado de HC del
Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

26. Nombre: Tratamiento anterior con Fosampenavir
Definicion conceptual: Tratamiento con FSV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

27. Nombre: Tratamiento anterior con Darunavir
Definicion conceptual: Tratamiento con DRV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

28. Nombre: Tratamiento anterior con Dolutegravir
Definicion conceptual: Tratamiento con DTG en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

29. Nombre: Tratamiento anterior con Estavudina
Definicion conceptual: Tratamiento con d4T en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

30. Nombre: Tratamiento anterior con Nelfinavir
Definicion conceptual: Tratamiento con NFV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, N0,999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

paciente

(FSV)
anterior.

paciente

(DRV)
anterior.

paciente

(DTG)
anterior.

paciente

(d4T)
anterior.

paciente

(NFV)
anterior.

paciente
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31. Nombre: Plan de tratamiento actual
Definicion conceptual: Combinacion de farmacos que recibe, como tratamiento,el paciente a la

fecha.

Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores:AZT, 3TC, EFV, TDF, LPV, RTV, NVP, ABC, SQV, ATV, IDV, FSV,
DRV, DTG, d4T, NFV, 999 (sin dato).

Tipo y escala: Cualitativa nominal

32. Nombre: Tratamiento actual con Zidovudina (AZT)
Definicion conceptual: Tratamiento con AZT en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

33. Nombre: Tratamiento actual con Lamivudina (3TC)
Definicion conceptual: Tratamiento con 3TC en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

34, Nombre: Tratamiento actual con Efavirenz (EFV)
Definicion conceptual: Tratamiento con EFV en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

35. Nombre: Tratamiento actual con Tenofovir (TDF)
Definicion conceptual: Tratamiento con TDF en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

36. Nombre: Tratamiento actual con Lopinavir (LPV)

Definicion conceptual: Tratamiento con LPV en plan actual.
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Operacionalizacion: Dato recabado de HC del
Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

37. Nombre: Tratamiento actual con Ritonavir
Definicion conceptual: Tratamiento con RTV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

38. Nombre: Tratamiento actual con Nevirapina
Definicion conceptual: Tratamiento con NVP en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

39. Nombre: Tratamiento actual con Abacavir
Definicion conceptual: Tratamiento con ABC en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, N0,999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

40. Nombre: Tratamiento actual con Saquinavir
Definicion conceptual: Tratamiento con SQV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

41. Nombre: Tratamiento actual con Atazanavir
Definicion conceptual: Tratamiento con ATV en plan
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

paciente

(RTV)
actual.

paciente

(NVP)
actual.

paciente

(ABC)
actual.

paciente

(SQV)
actual.

paciente

(ATV)
actual.

paciente
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42. Nombre: Tratamiento actual con Dolultegravir (DTG)
Definicion conceptual: Tratamiento con DTG en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

43. Nombre: Tratamiento actual con Fosampenavir (FSV)
Definicion conceptual: Tratamiento con FSV en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

44, Nombre: Tratamiento actual con Darunavir (DRV)
Definicion conceptual: Tratamiento con DRV en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

45. Nombre: Tratamiento actual con Raltegravir (RTG)
Definicion conceptual: Tratamiento con RTG en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

46. Nombre: Tratamiento actual con Etavirina (ETV)
Definicion conceptual: Tratamiento con ETV en plan actual.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

47. Nombre: Motivo de cambio de tratamiento
Definicion conceptual: Circunstancia que llevé a realizar cambio en plan de TARV
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Efectos adversos, resistencia, otros (Poliquimioterapia, abandono), 999

(sin dato)
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Tipo y escala: cualitativa nominal

48. Nombre: Psicofarmacos
Definicion conceptual: Tratamiento con psicofarmacos.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

49. Nombre: Estatinas
Definicion conceptual: Tratamiento con Estatinas.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente

Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

50. Nombre:IECA

Definicion conceptual: Tratamiento con Inhibidores de la Enzima Convertidora de
Angiotensina (IECA).
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

51. Nombre: Enfermedades oportunistas
Definicion conceptual: Enfermedades causadas por gérmenes que normalmente se encuentran
en nuestro organismo o en el ambiente y que so6lo producen enfermedad cuando el sistema
inmune esta comprometido.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Candidiasis orofaringea, candidiasis esofagica, criptococosis meningea,
criptococosis pulmonar, tuberculosis pulmonar, tuberculosis cerebral, neumonia por P. jirovecii,
mas de 2 neumonias en un afio, linfoma primario del SNC, leucoencefalopatia multifocal
progresiva, toxoplasmosis, leucoplasia oral vellosa, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal
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52. Nombre: Fecha de diagnostico de enfermedad renal
Definicion conceptual: Fecha en la cual fue diagnosticada la enfermedad renal definida como:
enfermedad renal es definida como la presencia de anormalidades renales estructurales y/o

funcionales y/o antecedentes de trasplante renal o indice de filtrado glomerular menor a 60

ml/min/1,73m2 con implicancias para la salud del individuo.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Dia de calendario, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa discreta de razon.
53. Nombre:Examen de Orina

Definicion conceptual: Es la evaluacion fisica, quimica y microscopica de la orina.
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, No, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

54. Nombre: Proteinuria
Definicion conceptual: Valor de proteinas en orina
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: desde 0 en adelante,999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa continua, de razon.
55. Nombre: Microalbuminuria
Definicion  conceptual: ~ valor de  albimina en orina entre 30-300 g
Operacionalizacion: Dato obtenido de HC del paciente
Conjunto de valores: Entre 30-300 mg, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cuantitativa continua de razon.

56. Nombre: Indice albuminuria/creatininuria

Definicion conceptual: Cociente entre el valor de albumina en orina y creatinina en orina.

Operacionalizacion: Dato obtenido de la HC del paciente
Conjunto de valores: 30-300 mg/gr, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa continua de razon.
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57. Nombre: Hematuria

Definicion conceptual: Presencia de globulos rojos en orina
Operacionalizacion: datos recabados de HC del paciente
Conjunto de valores: Macrohematuria, microhematuria, 999 (sin dato)
Tipo y escala: cualitativa nominal
58. Nombre: Creatininemia

Definicion  conceptual: ~ Valor de  concentracion de  creatinina en  sangre
Operacionalizacion: Dato obtenido de la HC del paciente. Se recabaran dos valores: el primer

valor que posea el paciente desde la fecha del diagnodstico de infeccion por el VIH y el valor

mas actual encontrado en su HC.
Conjunto de valores: desde 0 en adelante, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa continua de razon.
59. Nombre: Azoemia
Definicion conceptual: Valor de concentracion de urea en sangre

Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente. Se recabaran dos valores: el primer

valor que posea el paciente desde la fecha del diagnodstico de infeccion por el VIH y el valor

mas actual encontrado en su HC
Conjunto de valores: desde 0 en adelante, 999 (sin dato)
Tipo y escala: Cuantitativa continua de razon
60. Nombre: Tasa de filtrado glomerular estimado
Definicion conceptual: Volumen filtrado por unidad de tiempo.

Operacionalizacion: Dato a calcular con la formula MDRD (Estrella MM, Fine DM. NIH Public
Access. 2011;17(1):1-13.). Lo clasificaremos de acuerdo a las siguientes categorias: Etapa 1 (
>90 ml/min/1,73m2), Etapa 2 (60-89 ml/min/1,73m2), Etapa 3a (45-59 ml/min/<,73m2) Etapa
3b (30-44 ml/min/1,73 m2), Etapa 4 (15-29 ml/min/1,73m2), Etapa 5 <15 ml/min/1,73m2).
Conjunto de valores: desde 0 en adelante, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cuantitativa continua de razon
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61. Nombre: Natremia
Definicion conceptual: Concentracion de Sodio (Na+) en sangre
Operacionalizacion: Dato a recabar del ionograma del paciente

Conjunto de valores: desde O en adelante. Unidad mEg/L, 999 (sin dato)

Tipo y escala:Cuantitativa discreta de razon
62. Nombre: Kalemia
Definicion conceptual: Concentracion de potasio (K+) en sangre
Operacionalizacion: Dato a recabar del ionograma del paciente

Conjunto de valores: desde O en adelante. Unidad mEg/L, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cuantitativa discreta de razon
63. Nombre: Cloremia
Definicion conceptual: Concentracion de cloro (ClH) en sangre
Operacionalizacion: Dato a recabar del ionograma del paciente

Conjunto de valores: desde O en adelante. Unidad mEg/L, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cuantitativa discreta de razon
64. Nombre: Puncion biopsica renal (PBR)
Definicion conceptual: Estudio anatomopatologico de las nefropatias.
Operacionalizacion: Dato obtenido de la HC del paciente
Conjunto de valores Si, No0,999 (sin dato)
Tipo y escala: Cualitativa nominal
65. Nombre: Ecografia de aparato urinario
Definicion conceptual: Estudio imagenolégico del aparato urinario
Operacionalizacion: Dato obtenido de la HC del paciente
Conjunto de valores: Si, No0,999 (sin dato)
Tipo y escala: Cualitativa nominal
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66. Nombre: TAC

Definicion conceptual: Estudio imagenologico del ap. urinario
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, no, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

67. Nombre: Colico Nefritico
Definicion conceptual: antecedentes personales de colico nefritico o Litiasis en Ap. urinario
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, no, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

68. Nombre: Enfermedad Prostatica

Definicion conceptual: antecedentes personales de Hiperplasia Benigna Prostatica, Cancer de

Prostata, Prostatitis 0 Sindrome Prostatico
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, n0,999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal

Nombre: Tumor Renal
Definicion conceptual: antecedentes personales de Tumor Renal
Operacionalizacion: Dato recabado de HC del paciente
Conjunto de valores: Si, no, 999 (sin dato)

Tipo y escala: Cualitativa nominal
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