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Objetivo: analizar los factores asociados a la enfermedad
renal crénica en personas que viven con VIH/SIDA (PVVIH).
Método: estudio del tipo caso-control emparejado
(4 controles para cada caso), realizado en un servicio de
atencién especializado en el sudeste de Brasil por medio del
analisis de registros médicos de PVVIH. La muestra estuvo
compuesta por 85 participantes, correspondiendo a 17 casos
y 68 controles. Se utilizd la prueba de chi cuadrado de
Pearson (X?) y la prueba exacta de Fisher, regresion logistica,
Odds Ratio (OR), Intervalo de Confianza (IC) del 95%,
y p<0,05. Se utilizaron los programas SPSS version 25.0 y
R Core Team, 2018 version 3.5.1. Resultados: los factores
asociados a la enfermedad renal crénica identificados en
este estudio fueron los siguientes: presencia de Hipertension
Arterial  Sistémica [OR=5,8, IC (95%)=1,84-18,42,
p=0,001] y uso de antirretrovirales nefrotdoxicos en esquema
terapéutico anterior [OR=3,3, IC (95%)=1,105-10,221,
p=0,028]. Por otra parte, la edad menor que 40 afos [OR:
0,122, IC (95%)=0,015-0,981, p=0,022] se identific6 como
un factor de protecciéon. Conclusién: las PVVIH estudiadas
presentan exposiciéon multifactorial asociada a la enfermedad
renal crdénica. Sin embargo, conocer estos factores ayuda
a identificar los riesgos y/o la disfuncion renal existentes,
ademas de servir como soporte para la decisién clinica de los
profesionales de la salud que atienden directamente a estas

personas.

Descriptores: VIH; Insuficiencia Renal Crdnica; Tasa de
Filtracion Glomerular; Terapia Antirretroviral Altamente

Activa; Factores de Riesgo; Comorbilidad.
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Introduccion

En las Ultimas tres décadas, los casos de SIDA se
consideran uno de los mayores desafios para la salud
publica a nivel mundial. El SIDA constituye la mas
importante y devastadora epidemia contemporanea®,

Segun el informe mundial mas reciente, hasta
el afio 2017, habia alrededor de 36,9 millones de
personas viviendo con VIH/SIDA (PVVIH), de las cuales
el 75% tenia conocimiento de su estado seroldgico®®.
cuatro

Entre las que vya fueron diagnosticados,

de cada cinco personas estan recibiendo Terapias
Antirretrovirales (TARV) (79%). Entre los que ya tenian
acceso al tratamiento, el 81% presentd carga viral
indetectable®.

Los desarrollos cientificos y tecnoldgicos en el campo
terapéutico permitieron el advenimiento de la TARY,
posibilitando un mejor prondstico y, consecuentemente,
reducciéon de la morbimortalidad®. Tras el éxito de las
combinaciones de los farmacos antirretrovirales (ARV)
para el control de la replicacion viral, las PVVIH han
logrado mejor calidad de vida y mayor longevidad®“->.
Este escenario, por lo tanto, atribuye a la infeccidén por
el VIH una condicién de enfermedad crénica®.

Sin embargo, las PVVIH pasaron a presentar

riesgos elevados de desarrollar comorbilidades
(enfermedades cardiovasculares, hepaticas y renales),
como consecuencia de la asociacion compleja entre
inmunodeficiencia, inflamacién crdnica, envejecimiento
y toxicidad de los antirretrovirales, ampliando el enfoque
del cuidado para un nuevo perfil de las PVVIH®-7,

Ante la nueva coyuntura de salud de las PVVIH,
estudios previos sefialaron cierta preocupacion por las
enfermedades crénicas, entre ellas la enfermedad renal
cronica (ERC)7®. Las distintas causas y mecanismos
patogénicos de las enfermedades renales que se
encuentran presente en estas personas son complejos,
multifactoriales, y tienen como agravante los procesos
inflamatorios derivados de la infeccion por el VIH
y de la exposicion acumulativa a antirretrovirales
potencialmente nefrotdxicos®10,

La ERC en PVVIH, por lo tanto, se presenta de
manera creciente y superior en comparacion con la
poblacién en general!1-12) |o que representa desafios
clinicos, gerenciales y econdmicos para la atencién a la
salud de estos individuos®3.

Diversos estudios revelan una mayor prevalencia
de ERC en PVVIH cuando comparada con la de personas
no infectadas por el virus**!4-15 presentando un riesgo
hasta 20 veces mayor de progresar a Enfermedad Renal
Crénica Terminal (ERCT)1®),

La prevalencia de ERC asociada al VIH varia de
y por periodo del

manera geografica, poblacional

afiot316-17) - debido a la heterogeneidad genética, a
la iniciacion a la TARV1® y a los distintos métodos de
definicion para ERC en cada regidn, variando entre el
2% vy el 38%1319), Un estudio realizado en la region
sudeste de Brasil evidencid que el 35% de las PVVIH en
uso de ARV nefrotdxicos por al menos 6 meses presentd
alteraciones en la funcion renal@®,

Por lo tanto, el elevado nimero de PVVIH con ERC
retrata una cuestion que deben enfrentar los sistemas
de salud de los paises en desarrollo con alta prevalencia
de VIH y donde el acceso a los cuidados de la ERC es
insuficiente™®. Esta elevacion del numero de casos
conlleva a un aumento en el uso de los recursos de
la salud y, consecuentemente, a un incremento de los
costos asistenciales de los servicios de salud®?.

Debido a la relevancia del tema!1? y a la escasez
de investigaciones sobre esta tematica en el ambito
nacional®®, se hace necesario profundizar estudios
sobre el tema y ampliar la visién del cuidado integral a
las PVVIH, con la intencion de fortalecer la prevencién de
enfermedades, la promocion de la salud y el tratamiento
oportuno®®, En vista de lo que antecede, el objetivo de
este estudio es analizar los factores asociados a la ERC
en PVVIH.

Método

En este estudio se analizé el disefio tipo caso-control
gue se anidd, inicialmente, a un estudio descriptivo-
analitico y retrospectivo realizado con registros médicos
de PVVIH en uso de TARV. El estudio se desarrollé en uno
de los cinco Servicios de Atencidn Especializada (SAE) a
las PVVIH de un municipio del interior del estado de Sao
Paulo, Brasil, en el periodo de febrero a junio de 2018.
Este SAE atiende a la mayor parte de la poblacién del
municipio, incluso de otros municipios circundantes.

A partir de la poblaciéon elegible de 776 PVVIH
atendidas en el SAE en el afo 2017, se calculé la
muestra necesaria para la fase inicial del estudio. Para
el cédlculo del tamafio muestral se utilizd la siguiente
férmula: n= w

es la variable reducida para un o = 5%, P =50%, y un

, donde n es el tamafio muestral, Z

nivel de precision , lo que derivé en un de 384. Como se

Lo . n 384
trata de una poblacion finita, es decir, ¥ =775 = 0,49, es

mayor que 0,05. Por lo tanto, se efectud una correccién

del tamafio muestral utilizando la siguiente férmula:

"f:h es el tamafio muestral corregido,

resultando en un tamafio muestral de 258.

n
n-1, donde
N

Inicialmente, se analizd una muestra de
258 participantes para el disefio descriptivo-analitico.
Se incluyd a los sujetos sucesivamente en el estudio

a medida que se localizaban los registros médicos de
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los pacientes en el archivo del servicio. A partir de este
primer analisis, se selecciond el primer registro que
cumplié con los criterios de inclusion y exclusidn. En este
proceso se analizaron 543 registros, y se excluyeron
285 segun el criterio de exclusidn.

Posteriormente al analisis de los 258 participantes,
PVVIH que
tuvieron al menos dos medidas de la estimacion
de la Tasa de Filtracion Glomerular (eTFG)<60 mL/

min/1,73 m? con intervalo de 3 meses, estimada por la

se selecciond lo siguiente como caso:

Ecuacion del grupo Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI)®@V, El criterio de seleccion de los
controles fue por conveniencia, es decir, se selecciond
el primer registro que cumpliera con los criterios de
inclusion (es decir, tras la identificacion de los casos,
se seleccionaron como controles los cuatro primeros
registros inmediatamente tras el registro de los casos).

Los siguientes se constituyeron como criterios de
inclusion: PVVIH catastradas y en seguimiento clinico-
ambulatorio en el SAE elegido para el estudio, de ambos
sexos, con edad mayor o igual a 18 afios, en uso de TARV
por mas de 6 meses, y que tenian registro médico y mas
de una prueba de creatinina disponibles. Por otra parte,
se excluyd a los individuos con diagndstico de enfermedad
renal aguda o croénica previo al diagndstico de VIH positivo
que estaban en hemodialisis antes de iniciar la TARV, y
que habian abandonado el uso de antirretrovirales.

Para este estudio caso-control, la relacidon de
emparejamiento elegida fue de 1:4, es decir, para
cada caso se eligieron cuatro controles. Segun
Miettnen (1976), esta proporcion aumenta el grado de
similitud entre casos y controles®?. Tras una seleccién
cuidadosa de las pruebas de laboratorio, conforme a
los criterios descritos, de los 258 registros médicos se
identificaron 17 casos y 68 controles. En el presente
estudio, se juzgd conveniente no utilizar ninguna
variable a emparejar, y por ello, todas las variables se
recolectaron y analizaron como variables de exposicidn.

Los datos relativos a las variables sociodemograficas,
comportamentales, clinicas y de laboratorio encontrados
en los registros médicos de los participantes de la
investigacion se recolectaron por la propia investigadora
por medio de un instrumento construido para este estudio
y sometido a validacién de cara y a prueba de contenido
por tres profesionales especializados (dos infectélogos y
un nefrélogo). El instrumento de recoleccion de datos,
el Formulario de Consentimiento Libre e Informado vy el
instrumento de validacidon del instrumento de recoleccidon
se enviaron por correo electrénico con un plazo de 15 dias
para la devolucién de la evaluacién. Los investigadores
evaluaron el instrumento en cuanto a aceptacion del
cuestionamiento, facilidad de comprension, relevancia
de los items, claridad en la redaccién, y presencia de
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ambigliedades. Ademas, pudieron realizar sugerencias de
modificaciones. Tras el andlisis de los jueces y la realizacién
de los ajustes necesarios, se condujo un estudio piloto con
15 registros médicos de PVVIH en este mismo SAE.

Con relacion a las variables consideradas como
factores asociados especificos para el desarrollo de
la ERC, se
(masculino/femenino), edad (>40 afos/<40 afios), color

levantaron los siguientes datos: sexo
de piel (blanca, parda, negra, amarilla, no declarada),
tabaquismo (si/no), historia personal (HP) de Hipertension
Arterial Sistémica (HAS) (si/no), Diabetes Mellitus (DM)
(si/no), (ECV) (si/no),
dislipidemia (DLP) (si/no), litiasis renal (si/no), infeccidon

enfermedad cardiovascular
del tracto urinario (ITU) de repeticioén (si/no), tiempo de
diagnostico de VIH (<5 afios/>5 afios), tiempo de uso
de TARV (<5 afios/=5 afios), uso de antirretrovirales
nefrotoxicos en esquemas terapéuticos anteriores
(ninguno/uno/dos o mas) antirretrovirales nefrotéxicos en
el esquema terapéutico actual (ninguno/uno/dos o mas),
antirretrovirales nefrotoxicos en esquemas terapéuticos
anterior y actual (ninguno/uno/dos o mas), coinfeccidon
de hepatitis B y C (si/no), y los Gltimos tres resultados de
pruebas de laboratorio de creatinina sérica.

La edad se dicotomizé para el analisis estadistico
en mayor o igual a 40 afios y menor que 40. Esta
dicotomizacion se baso en articulos internacionales sobre
la tematica, los cuales relataron que el grupo etario de
40 afios 0 mas presenta mayor riesgo de alteraciones en
la funcién renal®3-24:

Para la evaluacion de la dislipidemia, se consideraron
las tres ultimas pruebas de laboratorio registradas de
los niveles sanguineos de Cholesterol High Density
Lipoproteins (HDL-c,) Cholesterol Low Density Lipoproteins
(LDL-c), Colesterol Total (CT) y Triglicéridos (TG). Se
consideré también el uso de drogas hipolipemiantes. Se
utilizaron los valores de referencia de la Directriz Brasilefia
de Dislipidemias y Prevencién de la Arterioesclerosis de
la Sociedad Brasilefia de Cardiologia®), a saber: CT
deseable <200 mg/dl; LDL-c éptimo <100 mg/dl; HDL-c
deseable >40 mg/dl; y TG deseable <150 mg/dI.

Ya las variables HAS, DM, ECV, litiasis renal,
ITU de repeticidon y coinfeccion de hepatitis B y C se
consideraron segun el reporte de la enfermedad en los
registros de los pacientes.

En cuanto a los antirretrovirales nefrotoxicos, se
consideraron los ARV ya comprobados en la literatura
como nefrotéxicos: Tenofovir Disoproxil Fumarato
(TDF)®&28)  Atazanavir (ATV), Lopinavir potenciado con
Ritonavir (LPV/r) e Indinavir (IDV)(29,

Para obtener las €TFG a través de la ecuacién CKD-
EPI, primeramente fue necesario convertir la creatinina

convencional en Creatinina de Espectrometria de Masa
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de Dilucion Isotdpica (IDMS), considerada el estandar
de oro, buscando minimizar su variabilidad®®.

La estadificacion de la ERC basada en la €TFG y
albuminuria se divide en seis estadios (1, 2, 3A, 3B,
4 y 5); sin embargo, se consideraron solamente los
estadios 3A (eTFG: 45-59 mL/min/1,73 m?); 3B (eTFG: 30-
44 mL/min/1,73 m?); 4 (eTFG:15-29 mL/min/1,73 m?)y 5
(eTFG < 15 mL/min/1,73 m?)Y, ya que no se analizaron
en este estudio pruebas de proteinuria de 24 horas ni la
relacion albimina/creatinina (RAC) vy, por lo tanto, no fue
posible identificar los estadios 1 y 2 de la ERC.

Los datos se procesaron y analizaron por medio del
software Statistical Package for Social Sciences (SPSS),
version 25.0. Se utilizd estadistica descriptiva a través
de: frecuencia absoluta (n) y relativa (%), valor medio,
desviacion estandar (DE), minima y maxima, ademas de
las pruebas de asociacion chi cuadrado de Pearson (X?) y
la prueba exacta de Fisher.

Las variables independientes, previamente
asociadas, se sometieron al andlisis de regresién
logistica. Para la regresion logistica se realizd la
seleccidn de las variables independientes (sexo, grupo
etario, tabaquismo, hepatitis B y C, Hipertensién
Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus, Enfermedad
Cardiovascular, dislipidemia, litiasis renal, infeccidn del
tracto urinario, tiempo de diagndstico de VIH, tiempo
de uso de la TARV y de antirretrovirales nefrotdxicos
actual y anterior) a través de la prueba de Razoén de
Verosimilitud. Se adoptd un valor p<0,05. A partir del
modelo elegido, se calcularon las respectivas razones de
probabilidades (Odds Ratio, OR) bruta y ajustada de los
parametros del modelo, con el respectivo Intervalo de
Confianza (IC) del 95%. En todos los analisis se adoptd
un nivel de significancia del 5% (alfa = 0,05). Se utilizo
el programa R (R Core Team, 2018) versién 3.5.16GD,

El estudio se condujo segun las normas legales y
éticas de la Resolucion 466/2012. El trabajo fue aprobado
por el Comité de Etica en Investigacion de la Facultad de
Enfermeria de Ribeirdo Preto de la Universidad de Séo
Paulo bajo el protocolo N.° 2439.373 y No. de CAAE:
79881717.8.0000.5393, aprobado el 14 de diciembre

de 2017.

Resultados

De los 258
el 6,5% (n=17) se encuadrdé en el criterio de ERC

registros analizados inicialmente,
preestablecido en el estudio. Estos se clasificaron como
casos. Tras el analisis de los datos, se identificd que,
entre los 85 participantes del estudio, 17 eran casos y
68 eran controles.

Entre los participantes incluidos como casos,
la mayoria (16; 94,11%) tenia una edad superior
a 40 afios; de estos, el 82,35% eran mayores de
50 afios, 9 (52,94%) eran varones, 10 (58,82%) eran
blancos, y 4 (23,52%) eran pardos. Con relacion a los
participantes incluidos en los controles, la mayoria (45;
66,17%) se encontraba en el grupo etario con mas de
40 anos, y el sexo predominante fue el masculino, con
47 (69,11%) individuos. Los colores de piel blanco y
pardo tuvieron la misma frecuencia (24; 35,29%).

En la Tabla 1 se presenta una media de edad mayor
entre los casos (61,4 afios; DE=9,3) comparados con los
controles (49,9 anos; DP=10,8), ocurriendo lo inverso
con el tiempo de diagnédstico de VIH, de uso de TARV
total, actual y anterior, cuyos valores medios fueron
menores entre los casos.

La distribucién de las tres Ultimas eTFG de los casos
y controles segun los estadios de ERC se describe en
la Tabla 2. Se identifico una progresién de la reduccién
de la €TFG entre las tres Ultimas evaluaciones en los
individuos seleccionados como caso, mientras que la
mayor parte de los controles presentd €TFG=90 ml/
min/1,73 m?y eTFG 60-89 ml/min/1,73 m?.

En la Tabla 3 se presenta la distribucién del uso
de los antirretrovirales nefrotoxicos actual, anterior y en
ambos esquemas terapéuticos. Se identificd que, entre
los casos, hubo un aumento del uso de solamente un
ARV nefrotdxico (11,7% para 82,3%) y una reduccion
del uso de dos o0 mas (52,9% para 17,6%). Se observd
también una mayor frecuencia de ARV nefrotdxicos
en los esquemas terapéuticos anterior y actual entre
los casos (64,7%), mientras que entre los controles
solamente el 35,2% hizo uso de un ARV nefrotdoxico en
los dos esquemas terapéuticos.

Tabla 1 - Distribucién de las medias, desviaciones estandar, minimas y maximas de edad, tiempo de diagndstico de

VIH, y tiempo en terapia antirretroviral entre los casos (n=17) y los controles (n=68). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Variables Casos Controles
Media (DE*) "n:l';‘)'('lnn:’o Media (DE*) “:n':)'(’lnr:o
Edad 61,4 (9,3) 46-74,6 49,9 (10,8) 21,1-72,3
Tiempo de diagnéstico de VIH 13,2 (6,5) 3,9-225 16,8 (6,7) 2,3-27,6
Tiempo en TARV! (total) 11,9 (7,4) 3,5-21,2 14,8 (6,3) 1,6-27,0
Tiempo en TARV' (actual) 3,6 (2,9) 0,1-11,7 4,1 (3,0) 0,5-12,3
Tempo en TARVT (anterior) 8,3 (5,3) 0,8-17,0 9,8 (7,4) 0-22,4

*DE = Desviacion Estandar; "'TARV = Terapia Antirretroviral

serp.usp.br/rlae
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Tabla 2 - Distribucion de las tres ultimas estimaciones de la tasa de filtracion glomerular de los casos (n=17) y los
controles (n=68). Ribeirdao Preto, SP, Brasil, 2018

Etapas de la ERC* TFGt Caso/Control
n* (%) n,* (%) n.(%)

1 290 1(5,8) 46(67,6) 1(5,8) 49(72,0) - 51(75,0)
2 60-89 2(11,7) 22(32,4) - 19(28,0) 1(5,8) 16 (23,5)
3A 45-59 7(41,1) - 11(64,7) - 87(47,0) 1(1,4)
3B 30-44 7(41,1) - 4 (23,5) - 4(23,5) -
4 15-29 - - 1(5,8) - 4(23,5) -

Total 17(100) 68(100) 17(100) 68(100) 17(100) 68(100)

*ERC = Enfermedad Renal Crénica; 'TFG = Tasa de Filtracién Glomerular valorada en ml/min/1,73 m?; *n1, *n2 y *‘n3 = Corresponden respectivamente al
antepenultimo, pendltimo y Gltimo niimero de personas distribuido en cada franja de TFG de los casos y controles

Tabla 3 - Distribucion del uso actual y anterior de antirretrovirales nefrotoxicos entre los casos (n=17) y los
controles (n=68). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Antirretrovirales nefrotoxicos Caso (n=17) Control (n=68)
n % n %

Uso actual*

Ninguno 00 00 04 5,8

Uno 14 82,3 36 52,9

Dos o mas 03 17,6 28 411
Uso anteriort

Ninguno 06 35,2 44 64,7

Uno 02 1,7 06 8,8

Dos o0 mas 09 52,9 18 26,4
Uso anterior y actual*

Ninguno 00 00 01 1,4

En ambos 1 64,7 24 35,2

*Uso actual de uno o mas antirretrovirales nefrotdxicos; "Uso anterior de uno o mas antirretrovirales nefrotoxicos; *Uso concomitante de antirretrovirales nefrotoxicos

En las Tablas 4 y 5 se presentan respectivamente
la descripcion y la regresion logistica de las variables
consideradas como factores de asociacion (sexo,
edad, tabaquismo, hepatitis B y C) y (comorbilidades,
condicidn clinica relacionada al VIH y al uso de TARV)
para el desarrollo de ERC entre casos y controles.
Edad, HAS y antirretrovirales nefrotdxicos en esquema

terapéutico anterior presentaron una asociacidon
estadisticamente significativa con la ERC en este
estudio. Edad menor que 40 anos es, por lo tanto, un
factor protector (OR=0,122, p=0,022), mientras que
diagndstico de HAS (OR=5,8, p=0,001) y uso anterior
de ARV nefrotdxicos (OR=3,3, p=0,028) son factores
asociados.

Tabla 4 - Analisis de los factores asociados (sexo, grupo etario, tabaquismo, comorbilidades) entre los casos (n=17)
y los controles (n=68) en personas que viven con VIH. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Factores asociados Caso Control X2* Valor pt OR*bruta  OR*ajustada 1CS (95%)
Sexo Masculino 9 47 1,58 0,200 0,56 0,39 0,17-18,5
Femenino 8 21
Grupo etario <40 afos 1 23 5,240 0,022 0,12 11,42 0,015-0,981
>40 afos 16 45

Tabaquismo Si 4 19 0,187 0,666 0,76 1,70 0,22-2,632
No 13 47

Hepatitis B Si 0 3 0,777 1,00 0,79 NET 0,71-0,885
No 17 65

Hepatitis C Si 0 62 1,614 0,342l 0,78 NET 0,699-0,881
No 17 6

Hipertension arterial sistémica Si 9 1" 10,21 0,001 5,83 8,37 1,84-18,42
No 8 57

Diabetes Mellitus Si 3 4 2,49 0,115 3,42 1,35 0,68-17,06
No 14 64

Enfermedades cardiovasculares Si 3 3 3,375 0,066 4,42 0,29 0,807-24,29
No 14 62

Dislipidemia Si 15 54 0,53 0,463 0,61 8,82 0,157-2,403
No 2 13

Litiasis renal Si 2 4 0,717 0,397 2,13 11,78 0,357-12,75
No 15 64

Infeccién del tracto urinario Si 1 5 0,045 0,832 0,78 0,68 0,086-7,22
No 16 63

*X2 = Chi cuadrado; "Valor p = Nivel de significancia; *OR = Odds Ratio; SIC = Intervalo de Confianza; | = Prueba Exacta de Fisher. INE = No Estimado

(no se estimé el parametro correspondiente debido problemas numeéricos)
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Tabla 5 - Analisis de los factores asociados (condiciones clinicas relacionadas al VIH y al uso de terapia antirretroviral)

entre los casos (n=17) y los controles (n=68). Ribeirdao Preto, SP, Brasil, 2018

. OR# OR!
Factores asociados Caso Control X2 Valor pt . ICS (95%)
bruta ajustada
i i Hsti <5 afios 5 19
\";'IT_I'“” de diagnéstico de 0,015 0,904 1,07 1,18 0,333-3,462
=5 afios 12 49
i i <5 afi 8 28
Tiempo en terapia anes 0,087 0,768 117 0,97 0,402- 3,429
antirretroviral
25 afios 9 37
. Indetectable 15 62
Carga virall 0,329 0,567 0,60 0,44 0,107-3,426
Detectable 2 5
i i Si 17 64 il
Antirretrovirales 1,049 0306 0,79 NE't 0,706-0,884
nefrotoxicos (actuales) T
No 0 4
i i Si 1 24
Antirretrovirales 4,857 0,028 3,36 44609948  1,105-10,221
nefrotoxicos (anteriores) +# N 6 4
o

*X2 = Chi cuadrado; *Valor p = Nivel de significancia; *OR = Odds Ratio; $IC = Intervalo de Confianza; IUltima prueba de carga viral; "Uso de antirretrovirales
en esquema terapéutico actual; **Prueba Exacta de Fisher; ""NE = No Estimado (no se estimé el parametro correspondiente debido a problemas numeéricos);

*Uso de antirretrovirales en esquema terapéutico anterior

Discusion

Entre los 17 casos y los 68 controles analizados en
este estudio, observamos que las variables edad, HAS
y antirretrovirales nefrotoxicos en esquema terapéutico
anterior presentaron una asociacién estadisticamente
significativa con la ERC, siendo edad menor que 40 afos
un factor protector, y HAS y uso anterior de ARV
nefrotdxicos, factores asociados.

Los principales hallazgos de este estudio sefialaron
la importancia de detectar los factores tradicionales
asociados a la ERC y los intrinsecamente relacionados
al hecho de vivir con VIH y de estar en tratamiento con
antirretrovirales potencialmente nefrotéxicos. Diversos
estudios internacionales han abordado esta temética en
tiempos actuales, debido a su relevancia en la poblacién
que vive con VIH(13:23,28,32),

La Enfermedad Renal Crénica tiene baja incidencia
en PVVIH, pero se considera un importante problema
de salud publica mundial y es mas prevalente entre
las PVVIH que en la poblacidon general®3-39, Este hecho
justifica la necesidad de investigar los principales
predictores de la ERC en PVVIH utilizando la metodologia
de caso-control. Este estudio, por lo tanto, es el primero
que utiliza este tipo de disefio en esta tematica en el
ambito nacional.

A partir de los criterios preestablecidos para
la definicién de la ERC, verificamos una prevalencia
del 6,5%, lo que equivale a los casos descritos en
este estudio. Entre los 17 casos, se encontraron los
estadios 3A, 3B y 4, y no se encontraron PVVIH en
estadio 5 (Enfermedad Renal Crdnica Terminal). Este
resultado caracteriza los casos de este estudio. La
prevalencia encontrada ratifica el resultado obtenido

en un estudio de cohorte prospectivo multicéntrico

europeo que realizd6 un seguimiento a PVVIH entre
2006 y 2014 y que observé un aumento del 4,1% al
6,9% de ERCG2),

Se encuentra una gran variacién de prevalencia de
la ERC en distintas localidades, lo que se justifica por la
heterogeneidad poblacional, regional, cultural, y en las
estructuras de acceso a servicios de salud, ademas de
diferencias en criterios de diagndstico(132328), Basandose
en la primera revision sistematica que presentd
estimaciones de prevalencia de ERC en PVVIH en varias
regiones de la Organizacién Mundial de la Salud, a partir
de la ecuacién CKD-EPI, se identifico una prevalencia
general del 4,8% (IC: 2,9-7,1), encontrandose la mas
alta prevalencia en Africa, y la mas baja en Europa(?,

En estudios que utilizaron la ecuacién CKD-EPI y
no evaluaron la presencia de proteinuria, la prevalencia
varié entre 3% (Texas), 3,3% (Brasil), 5% (Australia),
5,4% (Londres) y 13,4% (Africa) entre las personas que
viven con VIH(8:27,35-37),

Por otra parte, entre los que analizaron TFG<60 ml/
min/1,73 m? y presencia de proteinuria en mas de
una medida, en un estudio reciente se evidencié una
presencia global del 11,7% de ERC, siendo el 7,6% de
los casos diagnosticados solamente por el criterio de
proteinuria®®, Lo mismo se observo en los estudios
de cohorte holandés (18,3%)@® y vietnamita (8,3%)
(%, Estos datos demuestran una alta prevalencia de
la enfermedad cuando se utilizan los dos criterios de
diagnéstico.

Edad menor que 40 anos se reveld un factor
protector para la ERC, es decir, las PVVIH menores de
40 afios tienen menor propension a desarrollar ERC que
los mayores de 40 afios. Esto corrobora el trabajo de

otros investigadores que sefialan que el aumento de la
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edad conlleva a una mayor predisposicion a menores
€TFG, a una mayor regresion de la funcion renal vy,
consecuentemente, al desarrollo de la ERC(3-24),

Entre los factores no modificables asociados al
desarrollo de la ERC, varios académicos consideran a
la edad avanzada como un marcador independiente de
deterioro de la funcién renal en PVVIH(1827-2838:39) | o
mismo también se identificd en este estudio, en el que
los casos tienen una media de edad de 61,4 afios y los
controles, de 49,9 afos.

La relacion entre aumento de la edad y ERC también
se estudi6 en una cohorte multicéntrica realizada durante
nueve afios con 23.000 PVVIH, en la cual se identifico
una creciente prevalencia de ERC en los grupos etarios
de mayor edad. Entre las personas con edad entre
50 y 60 afos, hubo un aumento del 5,2% al 7,2%,
mientras que entre aquellas mayores de 60 anos se
registré un aumento del 18,5% al 23,2% de ERCG?,

Sin embargo, el envejecimiento precoz entre
las PVVIH hace que adultos de mediana edad en uso
de TARV presenten una alta exposicion inflamatoria
y, por lo tanto, puede haber aparicion prematura
de comorbilidades croénicas, como la ERC®@%40), Esta
afirmacion estd en linea con los resultados encontrados
en un estudio observacional retrospectivo, en el periodo
de seis afos, que reveld una reduccion de 49,4 afios a
46,4 afios (p<0,0001)“® en las medias de edad entre
los individuos que presentaron ERC.

Con relacién a las comorbilidades identificadas,
la HAS fue la Unica enfermedad crdnica que presentd
una fuerte asociacién con la ERC. Las PVVIH con
diagndstico de HAS tienen 5,8 veces mas probabilidades
de desarrollar ERC comparadas con las que no padecen
HAS. Este dato ratifica que la hipertension es un factor
significativo y estd independientemente asociado
a la rapida disminucion de la eTFG en las PVVIH,
segun lo encontrado en recientes estudios de cohorte
internacionales(?3-24:39:41-42),

Un estudio realizado en Espafia con 1596 PVVIH
corrobora esta informacion, al considerar que la ausencia
de hipertension es un marcador independiente de mejora
de la funcion renal a lo largo del tiempo (OR: 0,212;
IC 95%: 0,061-0,733; p<0,014)?>, Ademas, en el
trabajo de otros investigadores se evidencié una mayor
carga de hipertensién entre PVVIH cuando comparadas
con la poblacidn en general“2-43),

Otra variable que tuvo una asociacién significativa
fue el uso de antirretrovirales nefrotdxicos en esquema
terapéutico anterior. Los individuos que utilizaron estos
medicamentos tienen 3,3 veces mas probabilidades de
desarrollar ERC comparados con los que no los utilizaron.

Este hecho se puede explicar por el mayor tiempo de

www.eerp.usp.br/rlae

exposicion a estos ARV especificos en TARV anterior en
comparacién con TARV actual®.

Un estudio de cohorte multicéntrico corrobora este
estudio, al demonstrar que la exposicion acumulativa
a ARV nefrotéxicos durante los primeros cinco anos de
seguimiento conlleva a una progresion en los indices de
deterioro renal”. Asi, las PVVIH que tenian TFG>90 ml/
min/1,73 m? einiciaron la TARV con Tenofovir, Atazanavir,
Lopinavir potenciados por Ritonavir y Darunavir
presentaron una asociacion significativa y creciente con
la ERC™,

En virtud de la nefrotoxicidad del TDF, reconocida
por la literatura, el Ministerio de la Salud brasilefio
recomienda discontinuar esta droga en tiempo
oportuno (seis meses de exposicion) y sustituirla por
otro ARV en el caso de reduccion del 25% de la eTFG
basal o de TFG<60 ml/min/1,73 m3®),

Al aplazar la discontinuacion de los ARV
nefrotdxicos, dafios transitorios en estructuras renales
pueden convertirse en permanentes(?6:2849), Tanto la alta
prevalencia del uso de ARV nefrotdxicos en esquema
anterior y actual como la exposicion acumulativa a estos
ARV pueden justificar la cantidad de casos encontrados
en este estudio.

En este contexto, el enfermero, como integrante
de un equipo de salud, es un profesional que articula,
coordina y conduce intervenciones de cuidado, por
medio de metas, intervenciones y, consecuentemente,
obtencion de resultados satisfactorios. Su rol es
fundamental para identificar los factores asociados a la
ERC y para resolver problemas®“”.

Ademas, el equipo de enfermeria debe desempenar
acciones de educaciéon en salud en la prevencion,
deteccion precoz y manejo de la ERC con el objetivo
de cambiar comportamientos y habitos de vida“®.
Asi, proporcionar el protagonismo del cuidado a las
PVVIH a partir del conocimiento de los riesgos para
las enfermedades crénicas a las que estan expuestos,
siendo la ERC una importante comorbilidad que puede
afectar a estos individuos.

En cuanto a las limitaciones del estudio, pese al
rigor metodoldgico desde la elaboraciéon del modelo
del estudio hasta el analisis de los datos, se deben
sefialar algunas limitaciones resultantes de la naturaleza
retrospectiva del estudio. La recoleccion de datos se
realizd exclusivamente con base en datos secundarios
obtenidos en los registros médicos de los pacientes
y, por ello, hubo algunas brechas en la obtencion de
datos.

Otra limitacion del estudio se refiere a la no
disponibilidad de mas de un resultado de pruebas de
proteinuria de 24 horas o RAC. En vista de ello, la

definicién para la ERC dependidé solamente del criterio
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de eTFG<60 ml/min/1,73 m2. Asi, la identificacion de
estadios 1 y 2 de ERC resulté perjudicada, visto que
apenas la presencia de albuminuria =230 mg/24 horas
o relacion albuminuria/proteinuria (RAP)>30 mg/g en
mas de una medida hace mas de tres meses caracteriza
tales clasificaciones.

Estas limitaciones no imposibilitaron que se
realizara la investigacion, pues estudios internacionales
también sefalaron dificultades semejantes de acceso a
las pruebas de proteinuria y, por lo tanto, utilizaron la

misma definicidon adoptada en este estudio(18:27:36),

Conclusion

Los factores asociados a la ERC en PVVIH fueron
la presencia de HAS y el uso de antirretrovirales
nefrotéxicos en esquema terapéutico anterior. Otro
factor también asociado, pero con efecto protector para
la ERC en las PVVIH, fue edad menor que 40 afios.

Las personas que viven con VIH estudiadas
presentaron exposiciéon multifactorial asociada a la
enfermedad renal cronica. La presencia de HAS y el uso
de antirretrovirales nefrotdxicos en esquema terapéutico
anterior se consideraron factores asociados a la ERC en
las PVVIH. Por otra parte, edad menor que 40 afios se
considerd un factor de proteccion contra la ERC en las
PVVIH.

De este modo, conocer los factores asociados a la
ERC ayuda en su identificacién y/o en la identificacién
de la disfuncion renal existentes entre PVVIH, ademas
de servir como soporte en la decision clinica de los
profesionales de la salud, entre ellos el enfermero, que
atienden directamente a estas personas. Lo anterior,
con vistas a la implementacién de intervenciones para
la prevencién, deteccion y manejo adecuado de la ERC
a través de una frecuente monitorizaciéon de la funcién
renal y de las comorbilidades existentes.

Por este motivo, se aconsejan actualizaciones
frecuentes en los SAE sobre los cambios en el perfil de
las PVVIH, capacitaciones volcadas a la prevencién y al
manejo de la ERC, elaboracidon de protocolos de atencién,
asi como sensibilizacion de los profesionales de la salud

hacia un trabajo interdisciplinario y una atencién integral.
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