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1.Clasificacion

Profesionales de
la salud

Catdlogo Maestro: IMSS-709-14

Médico Internista, Endocrindlogo, Nefrdlogo, Infectélogo

Clasificacion de
la enfermedad

CIE-10: B23 Enfermedad por virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), resultante en otras afecciones

desarrolladora

Categoria de GPC | Segundo y Tercer Nivel de Atencién, Diagndstico y Tratamiento.

Usuaru.)s Médico Familiar, Médico Internista, Infectélogo, Endocrinélogo y Nefrélogo
potenciales

Tipo de

organizacion Instituto Mexicano del Seguro Social

Poblacion blanco

Hombres y Mujeres mayores de 16 afos portadores de VIH/SIDA

Fuente de
financiamiento /
Patrocinador

Instituto Mexicano del Seguro Social

Intervenciones y

Deteccion de factores de riesgo para enfermedad renal y 6sea
Medicion de TFGe y estadificacion de la funcion renal

Examen general de orina

Determinacion de proteinuria

Determinacion de marcadores de dafio tubular

Realizacion de ultrasonido renal

actividades Realizacion de densitometria dsea
consideradas Biopsia cerrada (percutanea) aguja (de rifién)

Indicaciones de ajuste de tratamiento antirretroviral de acuerdo a funcién renal

Indicaciones de cambio de tratamiento por toxicidad renal y dsea

Indicaciones de tratamiento sustitutivo de la funcién renal

Inicio de medidas para reducir riesgo de fracturas en poblacion con VIH

Tratamiento dirigido de osteopenia y osteoporosis
Impacto . , . - .
esperado en Redua( el nimero d.e paaentes con VIH que presenten fracturas y que progresen a enfermedad renal crénica que requieran de
salud tratamientos especializados.

Metodologia

Adopcion y adaptacién de Guias de Practica Clinica: bisqueda y revision sistematica de la literatura: recuperacion de guias
internacionales o meta analisis, o ensayos clinicos aleatorizados y/o estudios de cohorte publicados que den respuesta a las
preguntas planteadas, de los cuales se seleccionaran las fuentes con mayor puntaje obtenido en la evaluacién de su
metodologia y las de mayor nivel en cuanto a gradacién de evidencias y recomendaciones de acuerdo con la escala.

Método de
integracién

Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia

Protocolo sistematizado de bisqueda: Algoritmo de bisqueda reproducible en bases de datos electrénicas, en centros
elaboradores o compiladores de guias, de revisiones sistematicas, meta analisis, en sitios Web especializados y bisqueda
manual de la literatura.

Numero de fuentes documentales utilizadas: 119

Guias seleccionadas: 15

Revisiones sistematicas: 67

Ensayos controlados aleatorizados: <nimero de ensayos clinicos aleatorizados seleccionados: 36

Reporte de casos: 1

Otras fuentes seleccionadas: 2 libros

Método de
validacion:

Validacién por pares clinicos

Validacién del protocolo de busqueda: <Nombre e Institucion > (en caso de haber sido desarrollado por el grupo de autores, y
validado por CENETEC, especificarlo)

Validacién de la guia: <Nombre e Institucion >

Conflicto de
interés

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés

Registro

IMSS-709-14

Actualizaciéon

Fecha de publicacion: 27 de marzo 2014. Esta guia sera actualizada cuando exista evidencia que asi lo determine o de manera
programada, a los 3 a 5 afos posteriores a la publicacién.

Para mayor informacién sobre los aspectos metodoldgicos empleados en la construccion de esta guia se puede contactar al

CENETEC a través del portal: http://cenetec.salud.gob.mx/
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2.Preguntas a Responder

¢Cudles son los factores de riesgo para enfermedad renal que se deben identificar en los pacientes
mayores de 16 anos infectados por VIH recien diagnosticados y en los que ya reciben tratamiento
antirretroviral?

En los pacientes infectados por VIH de reciente diagndstico, ;Qué pruebas de tamizaje deben
realizarse para valoracion de la funcion renal e identificar alteraciones al momento del diagndstico y
cada cuanto deben repetirse?

En el seguimiento de los pacientes adultos infectados por VIH en tratamiento antirretroviral, ;Qué
pruebas de monitoreo deben realizarse para valorar la funcion renal, identificar alteraciones y cada
cuanto deben repetirse?

En un paciente con VIH de reciente diagnostico sin experiencia a tratamiento y sin alteraciones inicial
en pruebas de funcion renal , ;Cada cuanto tiempo debe monitorizarse la funcion renal y cuales son los
beneficios e indicaciones para inicio de tratamiento antirretroviral en base a alteraciones en pruebas
de funcionamiento renal?

En un paciente con VIH en tratamiento antirretroviral sin alteraciones en pruebas de funcion renal ,
¢Cada cuanto tiempo debe monitorizarse la funcion renal de acuerdo al esquema de tratamiento
empleado?

En caso de encontrarse alteraciones iniciales en pruebas de funcién renal, ;qué pruebas
complementarias deben realizarse para identificar la causa de dichas alteraciones?

¢Como se estadifica la funcién renal y cual es la importancia de dicha estadificacion para la progresion
de enfermedad renal en el paciente infectado por VIH?

En un paciente adulto infectado por VIH en tratamiento antirretroviral en el cual se sospecha
nefrotoxicidad, ;qué pruebas complementarias deben realizarse para el escrutinio de la causa de
dichas alteraciones?

¢Cuales son los criterios de referencia a un nefrélogo en el paciente con VIH/SIDA?

. En un paciente adulto infectado por VIH con alteraciones en pruebas de funcion renal, ;Cuales son las

intervenciones y objetivos de tratamiento de acuerdo a estadio de la funcion renal, para retrasar la
progresion del dafio renal?

¢Cuadles son los principales mecanismos por los que el VIH/SIDA puede afectar la densidad 6sea?
¢Cuales son los factores de riesgo para enfermedad 6sea que se deben identificar en la valoracion
inicial de un paciente infectado por VIH?

¢Cuales son los factores de riesgo para enfermedad 6sea que se deben identificar en los pacientes
adultos infectados de VIH en tratamiento antirretroviral?

En los pacientes adultos infectados por VIH de reciente diagnostico, ;Qué pruebas de tamizaje deben
realizarse para evaluar masa 6sea e identificar alteraciones al momento del diagnéstico y cada cuando
deben repetirse?

En un paciente adulto infectado por VIH de reciente diagndstico sin experiencia a tratamiento y sin
alteraciones iniciales en las pruebas de densidad mineral 6sea, ; Cada cuanto tiempo debe
monitorizarse la densidad 6sea y cuales son los beneficios e indicaciones para inicio de tratamiento
antirretroviral en base a las alteraciones detectadas de la densidad mineral 6sea?
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En un paciente adulto infectado por VIH con tratamiento antirretroviral sin alteraciones en la densidad
6sea, ¢Cada cuanto tiempo debe monitorizarse la densidad mineral 6sea de acuerdo al esquema de
tratamiento empleado?

En un paciente adulto infectado por VIH de reciente diagnostico sin experiencia a tratamiento con
alteracion inicial de la densidad mineral ésea, ; Qué pruebas complementarias deben realizarse para
identificar la causa de dichas alteraciones?

En los pacientes adultos infectados por VIH, ; Como se estratifica el dano 6seo y cudl es la
importancia de dicha estratificacion para la progresion de la enfermedad 6sea?

En un paciente adulto infectado por VIH en tratamiento antirretroviral en el cual se sospecha de
osteopenia/osteoporosis, ; Qué pruebas complementarias deben realizarse para el escrutinio de la
causa de dichas alteraciones?

En un paciente adulto infectado por VIH con alteraciones en la densidad mineral ésea, ; Qué criterios
de referencia al Endocrinélogo se deben considerar?

En un paciente adulto infectado por VIH con alteraciones en la densidad 6sea, ; Qué intervenciones y
objetivos de tratamiento de acuerdo al grado de afectacion de la masa 6sea deben tenerse en cuenta
para retrasar la progresion del dafio 6seo?
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3.Aspectos Generales

Anteriormente, los pacientes infectados por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH), tenian una
sobrevida corta debido a la falta de experiencia en tratamiento y el desarrollo de SIDA. En la actualidad,
con el desarrollo de nuevas terapias antirretrovirales (TARV) la sobrevida en estos pacientes ha mejorado
significativamente, y ahora el médico tratante de VIH se enfrenta a las complicaciones y comorbilidades
dadas por la TARV asi como las dadas por el mismo virus (1. Dentro de estas tenemos alteraciones
renales y Oseas que representan, junto con la enfermedad cardiovascular, algunas de las principales
causas de morbi-mortalidad en poblacion con VIHq 3).

La enfermedad renal es considerada la cuarta causa de muerte no relacionada con SIDA en este grupo de
pacientesa). La prevalencia de Enfermedad Renal Crénica ( ERC ) para Estados Unidos y Europa en
pacientes infectados con VIH, es de 2.4-7.4%), comparado con 2.3% para personas de edad entre 40-59
anos de la poblacion en general en Estados Unidos a través de la cohorte NHANES ).

En diversos estudios se ha encontrado una reduccion de hasta el 67% de la densidad mineral 6sea en
pacientes infectados con VIH, con la presencia de osteoporosis hasta en el 15% de éstos lo cual se
correlaciona con el riesgo de fracturasgg). La densidad mineral 6sea disminuye de 2-6% en los primeros
dos anos de inicio de TARV ).

La identificacion de factores de riesgo para este tipo de alteraciones en pacientes con VIH, es primordial
para la prevencion y monitoreo de las mismas, evitando asi la progresion de la enfermedad renal y el
riesgo de fracturas en esta poblacion.

Dentro de la enfermedad renal en pacientes con VIH podemos contemplar; proteinuria (prevalencia 10-
30%, considerada como un factor de riesgo para ERC, lesion renal aguda (LRA) en un 18% de pacientes
hospitalizados, ERC (prevalencia 2-10%), glomerulopatias (que abarcan nefropatia asociada a VIH-
NAVIH, nefropatia por complejos inmunes asociada a VIH- NCIVIH, y otras glomerulopatias asociadas),
alteraciones tubulares como el sindrome de Fanconi (asociado o no a nefrotoxicidad por TARV), y las
relacionadas con factores de riesgo descritos para enfermedad renal, entre las que destacan el sindrome
metabodlico y enfermedades cronico-degenerativas. (157. La NAVIH es la expresion tipica de la
enfermedad renal en pacientes con VIH, es caracterizada por proteinuria nefroética, deterioro rapido de la
funcion renal, y se asocia con un patron de glomeruloesclerosis focal y segmentaria variedad colapsante,
sin embargo es de predominio en raza afroamericanac 7. Al encontrarse enfermedad renal en un paciente
con VIH, es indicativo iniciar TARV. Se pueden encontrar ademas, otras glomerulopatias asociadas a la
misma infeccién (por complejos inmunes) que pueden mejorar con el uso de TARV(s). En la época de la
TARV, en los ultimos afos se ha documentado la nefrotoxicidad establecida por algunos de los farmacos
considerando su uso como factores de riesgo para desarrollo de ERC, esto dado a través de diversos
mecanismos como son; toxicidad tubular proximal directa y diabetes insipida (tenofovir), formacion de
cristales con o sin litiasis (indinavir y atazanavir), y alteraciones tubulointersticiales (tenofovir, atazanavir,
abacavir). El sindrome de reconstitucion inmune (SRI) y el sindrome de linfocitosis infiltrativa difusa
(SLID) pueden asociarse también al desarrollo de nefritis intersticial en pacientes con VIHs.

En el espectro de la desmineralizacion 6sea se puede encontrar osteopenia, osteomalacia u osteoporosis,
con una etiologia multifactorial (deficiencia de vitamina D, factores asociados a VIH, o asociados a TARV
como uso de inhibidores de proteasa o de inhibidores nucledsidos/nucleétidos de transcriptasa reversa).
Algunas proteinas del VIH como la gp120 y p55-gag, las cuales disminuyen los depoésitos de calcio, la
actividad de la fosfatasa alcalina y del factor de transcripcion RUNX-2. La gp120 puede incrementar la
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actividad del receptor de peroxisoma-proliferador-activado gamma (PPAR), promoviendo la
diferenciacion de osteoblastos en adipocitos, ademas interactta con la membrana celular del osteoblasto
induciendo muerte celular programadac). EIl TARV también ha sido asociado con pérdida de la densidad
mineral dsea; el uso de inhibidores de proteasa, en especial el uso de lopinavir/ritonavir, se ha asociado
con incremento en el riesgo de fracturas (hasta en un 17%), tenofovir se ha asociado con pérdida renal de
fosfatos, densidad mineral 6sea disminuida, y aumento en niveles séricos de hormona paratiroideac 10). La
insuficiencia de vitamina D (<20 ng/ml) y su deficiencia (<10 ng/ml) se encuentran en 47% y 6% de los
pacientes con VIH, lo cual se relaciona con la presencia de osteomalacia. El uso de EFV y RTV se han
asociado a disminucién en los niveles de vitamina D, esto a su vez se ha vinculado con enfermedad renal

(10,11)-

Se han identificado algunos factores de riesgo para desarrollo de enfermedades renales en pacientes con
VIH/SIDA como son; género femenino, raza afroamericana, edad, diabetes, hipertension, dislipidemia,
recuento de CD4+ bajo (<200 cel/mm?3), carga viral elevada (>4000 copias/ml), y el uso de algunos ARV.
Para pérdida de la densidad mineral ésea se han identificado como factores de riesgo: carga viral elevada,
edad, historia de fracturas, deficiencia de vitamina D, fracturas previas, uso de esteroides, indice de masa
corporal bajo, género masculino, uso de inhibidores de proteasa (lps) o inhibidores nucledsidos de la
Transcriptasa Reversa (INTR), tabaquismo, alcoholismo, uso de opiaceoss 10).

La relacién de la funcién renal con la mineralizacién 6sea se da en base a diversos factores como son la
produccion renal de vitamina D y la reabsorcion tubular de calcio y fosfatos a nivel proximal, esto
contribuye al metabolismo 6seo por lo que alteraciones renales pueden llevar a pérdida de la densidad
mineral 6sea. Esta asociacion hace que el monitoreo de ambas alteraciones deba llevarse conjuntamente.

La identificacion de factores de riesgo, la deteccién temprana y el tratamiento de las alteraciones renales
y/0 de la densidad mineral 6sea, ya sea de origen relacionado al VIH/SIDA o a TARV es de gran relevancia
ya que esto influira en las decisiones terapéuticas y repercutira en la morbi-mortalidad . Este documento
es desarrollado por profesionales directamente involucrados en la atencién de poblacion infectada con
VIH con estas comorbilidades, con el objeto de contribuir a la estandarizacién de las medidas de
prevencion, diagndstico y tratamiento de las mismas en dicha poblacion.

3.1. Justificaciéon

De acuerdo al registro nacional de casos de SIDA con actualizacion en junio de 2013, en nuestro pais se
estima un total de 179,478 casos de pacientes infectados por VIH, con una prevalencia en poblacién de
15-49 anos de 0.24%. La tasa de mortalidad por SIDA ha disminuido de manera considerable desde la
introduccién de la TARV 3.

Debido al aumento en la sobrevida de los pacientes infectados por VIH, ahora se han observado efectos a
largo plazo de los diferentes esquemas de tratamiento antirretroviral como son: hepatotoxicidad,
dislipidemias, mielosupresion, resistencia a la insulina/diabetes, nefrotoxicidad, osteopenia vy
osteoporosis, asi como hipertension y aumento en riesgo cardiovascular.

Las diferentes guias recomiendan el diagnostico mas temprano y el inicio de tratamiento con regimenes
menos toxicos , controlando los diversos efectos adversos y sus consecuencias a largo plazo en base a la
comorbilidad que presentan los pacientes con VIH/SIDA. En un futuro problemas como la enfermedad
renal cronica y la presencia de fracturas en esta poblacion, pueden representar un problema de salud
publica de alto costo para nuestro pais, por esto es critico que los programas nacionales de salud y los
lideres en salud publica consideren esto en el contexto de la epidemia por VIH.
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Esta Guia de Practica Clinica pretende ayudar al médico en la toma de decisiones razonadas y sustentadas
con evidencia, con el afan de disminuir la presencia de enfermedades renales y fracturas al identificar
factores de riesgo, monitorizar adecuadamente parametros que sugieran alteraciones dseas y renales
para deteccion temprana, e implementar intervenciones generales y farmacologicas, asi como valorar
riesgo-beneficio del uso de esquemas antirretrovirales de acuerdo a individualizacion del paciente,
mejorando asi la atencion de la poblacién infectada por VIH en el IMSS.

3.2.0bjetivo

La Guia de Practica Clinica Prevencién, Diagnéstico y Tratamiento de la Enfermedad Renal y Osea
en el paciente mayor de 16 aios con VIH/SIDA forma parte de las guias que integraran el Catalogo
Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se instrumentara a través del Programa de Accion Especifico:
Desarrollo de Guias de Practica Clinica, de acuerdo con las estrategias y lineas de accion que considera el
Programa Nacional de Salud 2013-2018.

La finalidad de este catalogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del segundo y tercer nivel de atencion las recomendaciones
basadas en la mejor evidencia disponible con la intencién de estandarizar las acciones nacionales acerca
de:

e Prevenir el desarrollo de enfermedades renales y oOseas dadas tanto por el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH), como complicacion del tratamiento antirretroviral.

e Diagnosticar oportunamente las alteraciones renales y 6seas e implementar medidas terapéuticas
necesarias para evitar la progresion hacia la cronicidad y complicaciones tardias , mejorando asi la
calidad en la atencion de esta poblacion.

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica,
contribuyendo de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el
objetivo central y la razén de ser de los servicios de salud.

3.3.Definicién

La enfermedad renal en el paciente con VIH/SIDA abarca toda alteracién en la estructura o funcién renal
ya sea originada por procesos asociados al mismo virus, a su tratamiento o secundarios a comorbilidades,
se puede clasificar segiin su temporalidad como:

e Lesion Renal Aguda: Reduccion subita de la funcion renal; dentro de un periodo de 48 horas,
definido como un incremento absoluto en la creatinina sérica igual o mayor a 0.3 mg/dl o un
incremento igual o mayor al 50%, o una reduccion en el volumen urinario menor a 0.5 ml/kg/h por
mas de 6 horas. Puede estar condicionada en esta poblacion principalmente por:

e Procesos infecciosos, nefrotoxicidad por farmacos, procesos obstructivos, sindrome de
lisis tumoral, glomerulopatias con comportamiento rapidamente progresivo, etc. Se debe
tener en cuenta que estas condiciones requieren un manejo inmediato de la causa y
medidas de soporte incluso del inicio o ajuste del tratamiento antirretroviral, con el
objetivo de mejorar el dafio y asi la funcion renal.
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con VIH/SIDA

Enfermedad Renal Crénica: Anormalidades en la estructura o funcion renales, presentes por >3
meses, con implicaciones para la salud, y la ERC es clasificada por causa, categoria de tasa de
filtrado glomerular, y categoria de proteinuria o albuminuria. Principalmente causada por:

e Glomerulopatias agregadas o secundarias, neoplasias, procesos infecciosos crénicos,
coinfecciones por virus de Hepatitis B (VHB) o virus de Hepatitis C (VHC) , nefrotoxicidad
por TARV, comorbilidades como Diabetes Mellitus (DM), Hipertension arterial
sistémica(HAS), dislipidemias, uso de otros farmacos nefrotodxicos, litiasis renal, etc. En la
ERC se deben vigilar y controlar los factores de progresion como ajuste de régimen
alimentario, control de co-morbilidades, ajuste de dosis de medicamentos, asi como
prevencion de complicaciones a largo plazo y planeacion de tratamiento sustitutivo de la
funcion renal en caso de requerirseq).

La Enfermedad Osea en el paciente con VIH/SIDA las alteraciones producidas por disminucién en la
densidad mineral 6sea ocasionadas tanto por afectacion viral, o secundarias al tratamiento antirretroviral,
considerandose a los pacientes como un grupo independiente de riesgo para el desarrollo de enfermedad
6sea y puede categorizarse de la siguiente forma:

Osteopenia: Disminucion de la densidad mineral 6sea que puede ser una condicién precursora de
osteoporosis, definida como una T-score menor a -1.0 y mayor a -2.5 determinada mediante
densitometria 6sea y se caracteriza por una prevalencia incrementada de fracturas en pacientes
con VIH.

Osteoporosis: Disminucion de la densidad mineral 6sea que condiciona mayor riesgo de fracturas,
considerandose osteoporosis en mujeres postmenopausicas y hombres >50 afos con score T <
2.5, mujeres premenopausicas y hombres <50 afios con score Z < -2 y fragilidad de fractura. Se
caracteriza por ser comun en pacientes con VIH/SIDA con prevalencia de hasta 60% de
osteopenia, ya que se ha observado una pérdida de la densidad mineral 6sea (DMQ) posterior al
inicio de TARV, especialmente durante los dos primeros afos, siendo de origen multifactorial e
incluyendo como causas la reconstitucion inmune y el impacto de los medicamentos sobre
RANKL/OPG (ligando del receptor activador del factor nuclear/osteoprotegerina) con
estabilizacion a los 24-48 meses.

Osteomalacia: Alteracion en la mineralizacion ésea caracterizada principalmente por riesgo de
fracturas , dolor 6seo, y deficiencia de vitamina D que puede ocasionar debilidad muscular
proximal. Se asocia con: Raza negra, deficiencia nutricional, falta de exposicion al sol,
malabsorcion, obesidad, y pérdida renal de fosfatoss,io).
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4. Evidencias y Recomendaciones

Las recomendaciones sefialadas en esta guia son producto del analisis de las fuentes de informacion
obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacion de las Evidencias y
Recomendaciones expresadas corresponde a la informacion disponible y organizada segln criterios
relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefo y tipo de resultados de los
estudios que las originaron.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron
de acuerdo a la escala original utilizada por cada una.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

Evidencia

Recomendacion

Punto de buena
practica

En la columna correspondiente al nivel de evidencia y recomendacion, el nimero y/o letra representan la
calidad de la evidencia y/o fuerza de la recomendacion, especificando debajo la escala de gradacion
empleada; las siglas que identifican el nombre del primer autor y el afio de publicacion se refiere a la cita
bibliografica de donde se obtuvo la informacién, como se observa en el ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

La valoracion del riesgo para el desarrollo de UPP a través la
de la escala de “BRADEN?” tiene una capacidad predictiva Shekelle
superior al juicio clinico del personal de salud. Matheson, 2007
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4.1.Enfermedad Renal en el paciente con VIH/SIDA
4.1.1.Epidemiologia e identificacion de factores de riesgo

Evidencia / Recomendaciéon

En un estudio de cohorte de 16,599 pacientes, se
encontr6 que la enfermedad renal es considerada la
cuarta causa de muerte no relacionada con SIDA en
pacientes infectados con VIH.

En una revision sitematica y meta-analisis en poblacion
infectada por VIH, se concluyé que el riesgo de padecer
enfermedad renal es 3.87 en este grupo de pacientes
comparado con la poblacién general. La prevalencia de
ERC en pacientes con VIH/SIDA es de 5-15%.

La reduccion de la tasa de filtrado glomerular estimado
(TFGe) por afio es de 0.3ml/min/1.73m?2SC en pacientes
sin proteinuria o comorbilidades. En pacientes con
comorbilidades o proteinuria, la reduccion en la TFGe
puede duplicarse o triplicarse. Se presenta cuando existe
un descenso de mas de 5 ml/min/1.73m2SC por afio.

En un estudio de cohorte de 615 pacientes infectados
con VIH para valorar el deterioro de la funcion renal en
esta poblacién, se encontré que la tasa de disminucién
anual del filtrado glomerular en pacientes con VIH es
comparable a la que presentan pacientes no infectados
con hipertension (1.6 ml/min/1.73m?2SC).

Se recomienda la evaluacién de la funcidén renal en todos
los pacientes con VIH.
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En una cohorte retrospectiva que incluyé 22,156
pacientes pacientes infectados con VIH, en pacientes sin
experiencia a tratamiento se observé asociacion
significativa (p<0.05) de los siguientes factores de riesgo
con el desarrollo de enfermedad renal:

¢ Nadir de CD4+ < 200 cels/mm3,
RNA-VIH >4000 copias/mL.
Coinfecciones por VHC y VHB.
Comorbilidades: DM y HAS.
Historia familiar de ERC.
Edad >55 anos.
Ingesta de farmacos nefrotdxicos.
Raza negra.
Género femenino.

En una cohorte de 22,603 pacientes infectados con VIH
con TARV se asociaron significativamente (p<0.05) los
siguientes factores de riesgo para desarrollo de
enfermedad renal:

e Pacientes en falla virologica, o supresion viral
inadecuada.

e Tiempo de TARV >10 anos.

e Uso previo de indinavir y didanosina.

e Esquema de TARV que contenga tenofovir,
atazanavir, indinavir, lopinavir y ritonavir en
pacientes con factores de riesgo tradicionales
para enfermedad renal.

e TFGe <60 ml/min/1.73m?3SC.

e Proteinuria inicial >1gr.

e Uso de otros farmacos nefrotoxicos (AINEs,
aminoglucosidos, medios de contraste, etc)

En pacientes con TARV se recomienda la busqueda
dirigida de los siguientes factores de riesgo para
enfermedad renal en cada consulta:

e Pacientes en falla virologica, o supresion viral
inadecuada.

e Tiempo de TARV >10 anos.

e Uso previo de indinavir y didanosina.

e Esquema de TARV que contenga tenofovir,
atazanavir, indinavir, lopinavir y ritonavir en
pacientes con factores de riesgo tradicionales
para enfermedad renal.

e TFGe <60 ml/min/1.73m3SC.

e Proteinuria inicial >1gr.

e Uso de otros farmacos nefrotoxicos (AINEs,
aminoglucosidos, medios de contraste, etc)
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ayor de 16 afios con VIH/SIDA

Se deben identificar los siguientes factores de riesgo
relacionados con el desarrollo de enfermedad renal en
pacientes infectados por VIH sin experiencia a
tratamiento en la valoracién inicial, previo a inicio de
TARV y anualmente:

Nadir de CD4+ < 200 cels/mm?3.

RNA-VIH >4000 copias/mL.

Coinfecciones por VHC y VHB.

Comorbilidades: DM y HAS.

Historia familiar de ERC.

Edad >55 anos.

Ingesta de farmacos nefrotéxicos.

Raza negra.

Género femenino.

Aunque no se ha demostrado la relacion del uso de
suplementos protéicos con deterioro de la funcion renal,
se ha demostrado que son condicionantes de proteinuria.

En la evaluacion de la funcién renal en pacientes con VIH
se recomienda tomar en cuenta la cantidad de proteinas
ingeridas en la dieta asi como el consumo de
suplementos protéicos.

B
E. Shekelle
European AIDS Clinical
Society Guidelines

C
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C
E. Shekelle
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4.2.Enfermedad Osea en el paciente con VIH/SIDA
4.2.1.Epidemiologia e identificacion de factores de riesgo

Evidencia / Recomendacién

En estudios de cohorte prospectivos, se ha observado
que en pacientes con VIH/SIDA, la prevalencia de
osteopenia se describe en el 60%, osteoporosis en el
15%, y la deficiencia de vitamina D por arriba del 80%.

En un meta-andlisis se ha encontré6 que el riesgo de
osteoporosis y de densidad mineral 6sea baja en
pacientes con VIH es 3.7 y 6.4 veces mayor que en la
poblacién general.
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En un estudio de cohorte de 94 pacientes con VIH, se
concluy6 que la pérdida promedio de la densidad mineral
6sea en pacientes con TARV a 2.6 afos es de -0.3+ 4.1%
en la columna lumbar y -0.9+ 4.5% en cadera.

En estudios de cohorte en pacientes infectados por VIH
se han asociado significativamente (p<0.005), los
siguientes factores de riesgo relacionados con
disminucion de la densidad mineral 6sea:

e Género masculino.

e Edad >40 anos.

e Historia familiar de fractura de cadera.

e Menopausia.

e Tabaquismo.

e Alcoholismo.

¢ Vida sedentaria.

e Uso de corticoesteroide (incluyendo anabdlicos)
equivalente a 5mg de prednisona por dia, por mas
de 3 meses.

¢ Deficiencia de Vitamina D

¢ Antecedente de fracturas de bajo impacto.

e IMC<19kg/m2

e Hipogonadismo.

e Uso de opioides (incluyendo metadona)

e Razablanca.

e Tiempo con infeccion por VIH > 7 afos

¢ Nadir de CD4+ < 200 cels/mm?3

e Coinfeccién por VHC

e TARV con Inhibidores de proteasa (IP’s)

e TARV con inhibidores de la transcriptasa reversa

nucleésidos ( ITRN )
e TARV con inhibidores de la transcriptasa reversa
no nucledsidos ( ITRNN )

En un estudio de cohorte donde se comparan pacientes
infectados con VIH (n=5,306) y poblacion general
(n=26,530), se encontré que el riesgo de fracturas es
30-70% mayor en pacientes infectados con VIH/SIDA
que en poblacién general.
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En pacientes infectados por VIH se recomienda Ila
identificacion de los siguientes factores de riesgo para
desmineralizaciéon sea al momento del diagndstico, y
antes del inicio de TARV:

e Género masculino.

e Edad >40 anos.

e Historia familiar de fractura de cadera.

e Menopausia.

e Tabaquismo.

e Alcoholismo.

¢ Vida sedentaria.

e Uso de corticoesteroide (incluyendo anabdlicos)
equivalente a 5mg de prednisona por dia, por mas
de 3 meses.

¢ Deficiencia de Vitamina D

e Antecedente de fracturas de bajo impacto.

e IMC<19kg/m2

e Hipogonadismo.

e Uso de opioides (incluyendo metadona)

e Razablanca.

e Tiempo con infeccion por VIH > 7 afos

e Nadir de CD4+ < 200 cels/mm?3

e Coinfeccion por VHC

¢ TARV con Inhibidores de proteasa (IP's)

e TARV con inhibidores de la transcriptasa reversa

nucledsidos (ITRN )

TARV con inhibidores de la transcriptasa reversa no
nucleésidos ( ITRNN )

B
E. Shekelle
European AIDS Clinical
Society Guidelines 2013 v
7.0

4.3.Diagnéstico de Enfermedad Renal en el paciente con VIH/SIDA

4.3.1. Tamizaje y seguimiento

Evidencia / Recomendaciéon

Nivel / Grado

Diferentes guias latinoamericanas establecen hacer
tamizaje en individuos que tienen un alto riesgo de
desarrollar ERC, particularmente aquellos que tienen DM,
HAS, ECV (Enfermedad Cardiovascular), historia familiar de
ERC y/o infeccion por VIH o VHC.

La creatinina sérica por si sola no indica el nivel de funcién
renal. Es por ello que se utilizan formulas para estimar la
TFG o el Aclaramiento de creatinina (Acl Cr) a partir de la
creatinina sérica siempre y cuando esta sea estable.
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Se recomienda que a todos los pacientes con diagnostico
reciente de infeccion por VIH, se realice una determinacion
basal de creatinina sérica para el calculo de la TFGe
siempre y debe repetirse como minimo cada 6 meses,
siempre y cuando ésta sea estable.

En estudios de validacion, se ha visto que las formulas para
estimar la TFG basadas en creatinina sérica subestiman la
TFG en pacientes con VIH/SIDA al compararse con
gammagrama renal.

En un estudio de validacion de prueba diagndstica en 196
pacientes infectados con VIH, se observé que la formula de
Modification of diet in renal disease formula (MDRD)
ajustada (que incluye raza, edad, género y creatinina
sérica) es la mas exacta para la determinacion de la TFG
en pacientes con infeccién por VIH. (Ver Fig.2)

En un estudio de cohorte que incluyé a 6,843 pacientes
con VIH, se encontré que la exposicion acumulada a
tenofovir, indinavir, atazanavir, y lopinavir (estos tres
Ultimos combinados con ritonavir), se han asociado a una
mayor incidencia de enfermedad renal crénica (p<0.001).

En una cohorte de 940 pacientes infectados con VIH,
seguimiento a 6 meses del inicio TARV se report6 que la
media en la disminucién de la TFGe para tenofovir fue de -
2.9ml/min/1.73m?2SC cuando se agregaba lopinavir/r, y -
7.6 ml/min/1.73m?2SC cuando se agregaba
atazanavir/ritonavir (ATZ/r).

Se ha descrito que a 2 afos de seguimiento de pacientes
con TARV la mediana de la disminucion de la TFGe para
tenofovir fue de -10.5 ml/min/1.73m2SC, tenofovir + IP -
12 ml/min/1.73m2SC, y para esquema libre de tenofovir -
6.2 ml/min/1.73m2SC.

En el paciente con infeccion por VIH de reciente
diagnostico se recomienda utilizar la férmula MDRDa para
la estimacion de la tasa de filtrado glomerular: como parte
de la valoracion inicial, previo al inicio de TARV, y cada 3-
12 meses dependiendo de la presencia de factores de
riesgo para desarrollo de enfermedad renal.

En los pacientes con inicio de TARV a base de tenofovir se
debe realizar una TFGe previo al inicio de tratamiento, al
mes y por lo menos cada 4 meses posterior a su inicio.
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Si se encuentra TFGe <60ml/min/1.73m3SC, y el paciente
no era previamente conocido con ERC, se debe repetir la
determinacion con una diferencia de 2-4 semanas.

Se puede considerar que algunos farmacos como
trimetropim/sulfametoxazol, cobicistat, o cimetidina,
interfieren con la secrecién tubular de creatinina, por lo
que pueden ocasionar cifras elevadas de creatinina sérica
aun con funcién renal normal.

Debido al costo y las dificultades para su realizaciéon no es

necesario hacer recoleccion de orina de 24h para medir el

aclaramiento de creatinina, excepto en las siguientes

situaciones:
e Extremos de edad y tamano corporal

Desnutricion seera u obesidad

Enfermedades del mdsculo esquelético

Paraplejia o cuadriplejia

Dieta vegetariana o uso de suplementos de

creatinina

Disminucion de la masa muscular (ej., amputacion)

® Necesidad de empezar dialisis (en algunos casos)

e Valoracion del estado nutricional yla respuesta de
las dietas

e Mujeres embarazadas

e Antes del uso de medicamentos con toxicidad
significativa que se excreten por el rifidn

e Funcion renal rapidamente cambiante

El error mas frecuente en la determinacion del
aclaramiento de Cr es la coleccion incompleta de orina de
24h. Para saber si la coleccion fue adecuada, la cantidad
esperada de creatinina en orina de 24h es:
® 20-25 mg/kg de peso en hombres < de 60 anos de
edad.
e 15-20 mg/kg de peso en mujeres.

Se recomienda la medicion del aclaramiento de creatinina
en orina de 24h en pacientes con VIH/SIDA: en los
extremos de la vida, desnutricion, disminucion de la masa
muscular, embarazo, funcion renal rapidamente
cambiante, enfermedades del musculo esquelético, dietas
vegetarianas, y consumo de suplementos de creatinina
(creatina), en los cuales la TFGe no resulta confiable.
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En caso de utilizar el aclaramiento de creatinina en orina de
24h para valorar la TFG, se debe verificar la adecuada
recoleccion de la misma de acuerdo a mg de creatinina
urinaria de acuerdo a peso en kg (20-25mg/kg/dia
hombres, 15-20mg/kg/dia en mujeres).

La excrecion diaria normal de proteina en la orina es de 50
mg diarios y esta compuesta de proteinas de bajo peso
molecular y una pequefa cantidad de albdmina (alrededor
de 10mg/dia).

La prevalencia de proteinuria en pacientes con VIH/SIDA
se ha estimado del 5-52% de los pacientes. La mayor parte
de ellos con proteinuria de bajo grado (100-500mg
proteinas/ g creatinina).

En un estudio transversal que incluyé 1210 pacientes con
VIH/SIDA se observo que en el 50.7% de los pacientes, la
proteinuria es de origen aparentemente tubular y 49.3%
de origen glomerular.

En guias internacionales para fines de tamizaje en
poblacién general se ha utilizado la medicion de
albuminuria (no proteinuria total), debido a que mejora la
sensibilidad, calidad y consistencia para la deteccion
temprana y manejo de la enfermedad renal.

Existen actualmente tres indices que se han utilizado para
la medicion de proteinuria:

e indice Albimina/Creatinina urinaria (IACu)

e Indice Proteina/Creatinina urinaria (IPCu)

e Indice Albimina/Proteina urinaria (IAPu)

Este Ultimo se utiliza para diferenciar el tipo de proteinuria
que tiene el paciente siendo un valor >0.4 positivo para
proteinuria glomerular y <0.4 sugerente de proteinuria de
origen tubular.
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En un estudio retrospectivo donde se incluyeron 1,378
muestras de proteinuria de pacientes con VIH/SIDA, se
encontré que la medicion del IAPu puede ayudar en la
identificacion del origen tubular de la proteinuria si es <
0.40 en relacion a nefrotoxicidad de TARV (p<0.01).

En la poblacion general se utilizan las siguientes pruebas de
tamizaje inicial para albuminuria o proteinuria (en orden
descendente de preferencia):
e indice Albdmina/Creatinina urinarias (IACu) en
muestra aislada por la mafana.
e Indice Proteinas/Creatinina urinarias (IPCu)
e Urianalisis con tira reactiva para proteinas totales
con lectura automatizada.
e Urianalisis con tira reactiva para proteinas totales
con lectura manual.

Los valores normales esperados de proteinuria son:
e Tirareactiva: negativo a trazas.
e |PCu:<150mg/g
e JACu:<30mg/g

Si el tamizaje se realiza por medio de tira reactiva y se
detecta proteinuria >1+, se debe confirmar mediante IPCu.
Se define proteinuria persistente si se confirma en >2
ocasiones con una diferencia de 2-3 semanas. Si no se
cuenta con IPCu, se puede utilizar IACu.

En pacientes con VIH/SIDA se recomienda utilizar IPCu
sobre |ACu ya que detecta las proteinas totales
secundarias a dano glomerurar o tubular. El IACu detecta
dafo glomerular y puede utilizarse para buscar NAVIH.

En los pacientes con VIH/SIDA se debe realizar tamizaje de
proteinuria al momento del diagnéstico, previo al inicio de
TARV y minimo cada 6 meses posterior a su inicio.
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En los pacientes con inicio de TARV a base de tenofovir se
debe realizar tamizaje de proteinuria: previo al inicio de
tratamiento, al mes y por lo menos cada 4 meses posterior
a su inicio.

El tamizaje para proteinuria en pacientes con VIH/SIDA
debe realizarse al inicio mediante (en orden de
preferencia):
e Urianalisis con tira reactiva para proteinas totales.
e Indice Proteinas/Creatinina urinarias (IPCu) en
muestra aislada (de preferencia en orina de la
mafana).
e Indice Albdmina/Creatinina urinarias (IACu) en
muestra aislada (de preferencia en orina de la
mafana)

En los pacientes con VIH/SIDA en los que se detecte
proteinuria por tira reactiva >1+, se debe confirmar dicho
resultado por medio de IPCu o en su defecto IACu, y tener
dos determinaciones con una diferencia de 2-3 semanas,
en caso de encontrarse los siguientes valores en dichas
determinaciones, se considerara proteinuria persistente:

e Tirareactiva: >1+

e [PCu:>150mg/g

e |ACu:>30mg/g

Se recomienda considerar algunos factores que pueden
ocasionar resultados falsos positivos al determinar
proteinuria por tira reactiva, como son: deshidratacion,
ejercicio intenso 24h antes de la muestra, infeccion de vias
urinarias, fiebre, insuficiencia cardiaca, hiperglucemia
marcada, embarazo, hipertension, y orina alcalina (pH
mayor a 8).

En caso de no contar con la determinacion de proteinas y
creatinina urinarias en muestras aisladas, se puede utilizar
la proteinuria y creatinuria en 24h teniendo como valores
normales:

e Proteinuria en 24h: <150 mg/24h

e Albuminuria <30 mg/24h
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4.3.2. Estadificacion de la funcion renal

Evidencia / Recomendacién

La estadificacion de la funcion renal es Gtil porque permite
homogeneizar la terminologia usada para describirla y
porque cada estadio va ligado a un plan de accién y esta
dada en base principalmente a TFGe. La adicion del nivel de
proteinuria a clasificaciones previas, resulta en una
clasificacion mas precisa, por tener un mayor valor
predictivo para mortalidad y progresion de la ERC.

En pacientes con VIH/SIDA se ha utilizado previamente la
clasificacion de la K/DOQI-NKF (Kidney Disease Outcomes
Quality Inititative-National Kidney Foundation),
actualmente se recomienda el uso de la clasificacion de
KDIGO 2012 (Kidney Disease Global Outcomes) (Tabla. 1)
para la estadificacion de la enfermedad renal en este grupo
de pacientes.

En un estudio de cohorte transversal que evalu6 a 1,447
pacientes con VIH/SIDA, la clasificacion de KDIGO 2012, la
cual incluye los parametros de TFGe y proteinuria
(albuminuria, proteinuria total, y tira reactiva), sirve para
otorgar un riesgo de progresiéon de enfermedad renal,
otorgandole un valor prondstico.

Se recomienda la estadificacion de la funcion renal en base
ala TFGe y proteinuria en pacientes infectados con VIH:

¢ Al momento del diagnostico

e Previa al inicio de TARV

e Con una frecuencia minima de cada 6 meses.

En pacientes infectados con VIH/SIDA con esquema de
TARV a base de tenofovir, se recomienda la estadificacion
de la funcion renal en base a la TFGe y proteinuria:

e Al mes de inicio de tratamiento

e Con una frecuencia minima de cada 4 meses.
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Sugerimos la utilizacion de la clasificacion de KDIGO 2012
(Ver Anexos 5.3. Escalas y clasificaciones clinicas) para la
estadificacion de la funcion renal en pacientes con VIH.

4.3.3. Pruebas complementarias

Evidencia / Recomendacién

En las guias latinoamericanas de ERC, se ha descrito que el
EGO (examen general de orina) permite detectar
hematuria, proteinuria y piuria.

En la guia de ERC de la Sociedad Espafiola de Nefrologia, se
establece que la presencia en el sedimento urinario de
hematuria y/o leucocituria durante mas de tres meses,
una vez que se ha descartado causa urolégica o infecciosa,
puede ser indicio de glomerulopatia, pielonefritis, o nefritis
tUbulo-intersticiales crénicas.

Se debe realizar EGO en los pacientes con VIH al momento
del diagnostico, previo al inicio de tratamiento, y con una
periodicidad de al menos una vez cada 6 meses.

En presencia de alteraciones en sedimento urinario en EGO
como leucocituria o hematuria, descartar causas
urolégicas o infecciosas (incluyendo infeccion por
tuberculosis).

En el paciente con VIH y alteraciones en sedimento
urinario, luego de descartar otras causas, se recomienda
orientar la sospecha diagnodstica a glomerulopatias o
nefritis tibulo-intersticiales.
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En la evaluacion de ERC se solicitan determinaciones de
electrélitos séricos 'y urinarios para determinar
alteraciones tubulares, cuando se encuentre clinicamente
indicado.

Los marcadores de disfunciéon tubular mas comuinmente
utilizados son:

e Fosfato sérico (<2.5 mg/dl)

e Fraccién de excrecién de fosfatos urinaria elevada
[>0.2 (20%) o >0.1 (10%) con hipofosfatemia
<2.5 mg/dl]

e Proteinuria de predominio tubular (por lo general
<1lg/24h o lAPu < 0.4)

e Glucosuria normoglucémica

e Fraccion de excrecion de acido urico urinario
elevada (>0.1 0 10%)

La presencia de alteracién en dos o mas marcadores de
dafio tubular, es considerada disfuncién tubular.

El sindrome de Fanconi incluye alteracion de 3 o +
marcadores de dafo tubular, (encontrado en 0.3-2% de
pacientes con tenofovir)

Se sugiere monitorizacion de rutina de niveles de fosfato
sérico cada 6 meses en blUsqueda de hipofosfatemia, asi
como de proteinuria y glucosuria en pacientes en TARV
con TDF, IPs o con comorbilidades.

En pacientes con VIH la medicion de marcadores de dafo
tubular esta indicada en los siguientes casos (ver Anexos
5.2 Tabla 1.):

e Deterioro progresivo en la TFGe (MDRD), con
valores < 90 ml/min sin otra causa aparente y/o
Hipofosfatemia confirmada (<2.5 mg/dl)
Incremento considerable en IPCu
TFGe < 60 ml/min incluso en pacientes estables
Proteinuria tubular (RBP, al o B2-microglobina,
cistatina C, aminoaciduria).

e Sospecha de nefrotoxicidad por TARV en busqueda
de disfuncion tubular y/o Sindrome de Fanconi
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Los marcadores de disfuncién tubular en un paciente con
indicacion de los mismos son:
e Fosfato sérico y Fraccion de excrecion de fosfatos
urinarios.
® Glucosa sérica y glucosuria.
e Bicarbonato sérico y pH urinario.
e Acido Urico sérico y fraccién de excrecién de acido
drico urinario.
e Potasio sérico y fraccion de excrecion de potasio
urinario.

Sugerimos solicitar EGO cada 6 meses en pacientes con
TARV y en caso de encontrar alteraciones como: orina
alcalina, disminucion en densidad urinaria, proteinuria,
presencia de cristales de fosfato o acido urico, y/o
cilindruria, realizar marcadores tubulares.

Aln cuando la medicion de marcadores de dafno tubular no
esta indicada de forma rutinaria en pacientes con VIH, en
pacientes con regimenes de TARV que se relacionan con
dafo tubular (en particular TDF y IPs), se recomienda la
realizacion de EGO (en blsqueda de glucosuria,
alteraciones en pH urinario, proteinuria) y fraccion de
excrecion de fosfatos urinarios por lo menos una vez al
afo.

La realizacion de estudios complementarios de imagen es
Gtil para identificar alteraciones estructurales o funcionales
en caso necesario.

El ultrasonido renal permite descartar la presencia de
patologia obstructiva de la via urinaria pero tambien
identificar anormalidades estructurales que indican la
presencia de dafio renal, como puede ser la disminucion del
grosor parenquimatoso, cicatrices corticales, un aumento
difuso de la ecogenicidad, o hallazgos mas especificos
como quistes renales.

Diversas guias establecen que so6lo deben realizarse
estudios por imagen en pacientes con ERC o en las
personas que tienen antecedentes familiares o situacion de
riesgo para desarrollarla. Determinadas alteraciones
observadas en las pielografias, tomografias, resonancias, o
gammagrafias que pueden ser causa de alteraciones en la
funcion renal, tambien deben ser consideradas como
criterio de ERC.
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Se recomienda la realizacion de estudios de imagen como

ultrasonido renal, en pacientes con VIH que cursen con: C
e Deterioro progresivo de la TFGe E. Shekelle
e Alteraciones en sedimento urinario European AIDS Clinical
e Pacientes con TFGe <60 ml/min/1.73m2SC Society Guidelines 2013 v
e Sospecha de uropatia obstructiva 7.0
* Indicaciones para realizacion de biopsia renal

La biopsia renal percutanea ha demostrado ser una b
herramienta importante. Este procedimiento nos puede E. Shekelle
ayudar a identificar de forma temprana condiciones Alsauskas ZC, 2013
tratables.

Indicaciones para la toma de biopsia renal en la poblacién
general:
e Lesion renal aguda (LRA) sin causa definida
particularmente en presencia de hematuria y

proteinuria

¢ Proteinuria de reciente diagnostico, sobre todo
proteinuria en rangos nefréticos b

e Hematuria sin causa aparente, especialmente E. Shekelle
cuado hay cilindros celulares y alteraciones en el Fine, 2008

funcionamiento renal
¢ Glomerulonefritis rapidamente progresiva
¢ Evidencia clinica de microangiopatia trombética

Enfermedad renal cronica de causa no definida con
cualquiera de las manifestaciones mencionadas arriba o
progresion no explicada.

En un estudio de casos y controles para comparar las

complicaciones de la realizacion de biopsia renal en

pacientes con VIH vs poblacion general, los factores b
asociados a complicaciones en la toma de biopsia renal en E. Shekelle
pacientes con VIH son: infeccién por VHC y coinfeccion  Tabatabai, 2009
VIH/VHC, un hematocrito prebiopsia <30%, una TFG <30

ml/min.

En este mismo estudio, las complicaciones asociadas a la
biopsia renal en pacientes con VIH fueron:

1. Hemorragia b
2 D i & otros & E. Shekelle
. Danfo inadvertido a otros 6rganos Tabatabai, 2009

4. Muy rara vez muerte

Presentandose solamente en el 6% de los casos.
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En pacientes con VIH/SIDA se recomienda la realizacion de
biopsia renal en las siguientes condiciones:
e LRA sin causa definida particularmente en
presencia de hematuria y proteinuria
e Proteinuria de reciente diagndstico, sobre todo
proteinuria en rangos nefroticos
e Hematuria sin causa aparente, especialmente
cuado hay cilindros celulares y alteraciones en el

funcionamiento renal B

¢ Glomerulonefritis rapidamente progresiva E. Shekelle
Evidencia clinica de microangiopatia trombdtica New York State

e ERC de causa no definida con cualquiera de las Department of Health.
manifestaciones mencionadas arriba o progresion Kidney disease in HIV-
no explicada. infected patient. 2012

Diagnéstico incierto de la enfermedad renal

e Cuando en sospecha de NAVIH no hay descenso de
la albuminuria (>30 mg/24 horas) por mas de 3
meses tras tratamiento farmacolégico con TARV
(logrando la  supresion virolégica), IECA’s
(inhibidores de enzima  convertidora de
angiotensina) y ARA Il (antagonistas de los
receptores de angiotensina Il).

La biopsia percutanea guiada por ultrasonido es segura y
bien tolerada en los pacientes con infeccion por VIH, por lo
que se recomienda la adecuada seleccion de los pacientes
en base a las indicaciones para la misma.

C
E. Shekelle
Tabatabai, 2009

4.3.4. Identificacion de tipo de enfermedad renal

Evidencia / Recomendaciéon Nivel / Grado

Los distintos tipos de enfermedad renal y su prevalencia en
el paciente con VIH son:
e Lesion Renal Aguda (LRA): 18%.

e Enfermedad Renal Crénica (ERC): 2-10% m
e Enfermedad Renal Crénica Terminal (ERCT): 0.5% E. Shekelle
Miro JM, 2012

Y estas enfermedades pueden estar ocasionadas por
factores directamente asociados al VIH, por el TARV, por
comorbilidades (DM, HAS), o uso de otros nefrotoxicos.
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En pacientes con VIH/SIDA, la LRA (definida como
aumento de creatinina sérica de 0.3mg/dl o mas,
incremento de creatinina sérica a mas de 1.5mg/dl,
reduccion de TFG mayor al 25% en 48 horas, o diuresis
<0.5 ml/kg/h durante 6 horas) puede estar ocasionada

por:
e Sepsis 0 procesos infecciosos
e Sindrome de Reconstitucion Inmunolégica (SRI) i
* Rabdomidlisis
e Farmacos nefrotdxicos (antirretrovirales Sl
T Res * Hartle PM, 2013
antibidticos, etc)
® Microangiopatia Trombotica (MAT)
e Necrosis tubular aguda (NTA)
e Nefritis intersticial aguda (NIA)
e Uropatia Obstructiva (por €j., litiasis por TARV)
e Comportamiento rapidamente progresivo de
glomerulopatia.
e NAVIH
La nefrotoxicidad por TARV se encuentra en el 14% de los Iib
casos de LRA en pacientes con VIH, ocurriendo en los 3 E. Shekelle
meses posteriores al inicio del tratamiento. Roe J, 2008

La NIA se caracteriza por la triada de hipersensibilidad
(fiebre, rash y eosinofilia periférica) con deterioro agudo
de la funcion renal, asi como presencia de proteinuria en
rangos no nefroticos (<1g/24h). En pacientes con
VIH/SIDA, se ha descrito que la NIA puede presentarse sin
la triada clasica, con piuria hematuria y con proteinuria
>1g/dia.

v
E. Shekelle
Parkhie SM, 2010

En un estudio clinico-patolégico de 59 biopsias de
pacientes infectados con VIH/SIDA, se encontré que la NIA
es una de las principales causas de LRA, y se encuentra
asociada a:
e Exposicion frecuente a farmacos ligados a
reacciones de hipersensibilidad (principal causa

52.5% LRA en VIH): v
o TARV: abacavir, atazanavir (con o sin ) E. Shekelle
cristaluria). Zaidan M, 2013
o AINEs

e Riesgo incrementado de infecciones severas
diseminadas: 15.2%.

¢ Sindromes inmunolégicos como SRI y Sindrome de
linfocitosis infiltrativa difusa (SLID): 8.5%.

¢ Inflamacion intersticial por VIH
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En pacientes con VIH/SIDA que presenta LRA, se
recomienda descartar:
¢ NAVIH (nefropatia asociada a VIH)
¢ Nefrotoxicidad por otros farmacos no asociados a
TARV
e Causas pre-renales
Causas obstructivas
e Nefrotoxicidad por ARV

Se debe sospechar la presencia de nefritis intersticial
aguda (NIA) en un paciente con VIH y:
e Exposicion a abacavir o atazanavir
e Exposicion a AINEs
e Sospecha de SRl o SLID
e Presencia de LRA con hematuria, proteinuria (>1g),
y piuria, adn sin la triada clasica de
hipersensibilidad.

En pacientes con VIH/SIDA con sospecha de NIA por
atazanavir, se debe realizar:

e Blsqueda de cristales del farmaco en orina en
fresco (con técnica de espectrofotometria
infrarroja).

e Bulsqueda intencionada de eosinofiluria.

¢ Ultrasonido renal bilateral en bisqueda de litiasis

Los pacientes con VIH/SIDA en régimen a base de
tenofovir, pueden presentar LRA por NTA secundaria a
dafo tubular. El riesgo de LRA en pacientes con tenofovir
es 0.7% mas alto que en pacientes con TARV sin tenofovir.

En un paciente con TARV con tenofovir con LRA debe
descartarse cualquier otra causa condicionante de la
misma.

En una cohorte prospectiva de pacientes con VIH en TARV,
se encontr6 que aproximadamente 6.7% de éstos
presentaran litiasis renal vs 0.52% en pacientes con otros
IPs.
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En un estudio transversal en el que se evalu6 la presencia
de cristaluria en 266 muestras de pacientes con VIH, se
concluyé que el 8.9% de los pacientes en TARV con
atazanavir presentara cristaluria.

En un paciente con TARV que contenga atazanavir y que
presente LRA con dolor lumbar, hematuria, lituria, y
leucocituria, se debe descartar la presencia de nefrolitiasis
mediante la realizacion de TAC del tracto urinario (uro-
tomografia axial computada).

En pacientes en TARV con atazanavir, se sugiere
realizacion de ultrasonido renal como tamizaje para litiasis
al menos una vez al afo.

La ERC en pacientes con VIH/SIDA, las causas
comunmente asociadas son (Ver Anexos 5.2. Figura. 1.):
NAVIH

Nefrotoxicidad por TARV

ERCIVIH

MAT

Nefroesclerosis por HAS

Nefropatia diabética

La NAVIH es la expresion tipica de dafio renal por VIH,
generalmente confinada a pacientes de raza negra,
ocurriendo en 1-12% de estos pacientes. Se encuentra
asociada con RNA-VIH alto (>100,000 copias/ml) y nadir
de CD4+ bajo (<200cels/mm3) y estadio avanzado de
SIDA.

La presentacion clinica de NAVIH es:
¢ Deterioro rapido y progresivo de la funcion renal
e Proteinuria en rangos nefroticos (proteinuria total
>3.5 g /dia o albuminuria > 2200 mg/dia).
e Ausencia de hipertensién o edema importante.
e Hiperecogenicidad renal en ultrasonido.

Histopatolégicamente la NAVIH se caracteriza por
glomeruloesclerosis focal y segmentaria variedad
colapsante, con afectacion tubulointersticial (atrofia

tubular con dilatacién microquistica de los tubulos, fibrosis
intersticial y infiltrado intersticial de predominio
linfocitico).
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Se recomienda sospechar NAVIH en pacientes con:
e Deterioro rapido y progresivo de la funcion renal
e Proteinuria en rangos nefrdticos (proteinuria total
>3.5 g /dia o albuminuria > 2200 mg/dia).
e Ausencia de hipertension o edema importante
e Hiperecogenicidad renal en ultrasonido.

A los pacientes en los que se sospecha NAVIH se sugiere
realizar biopsia renal si posterior a inicio de TARV no hay
mejoria de la proteinuria o TFGEe.

El 1.1% de los pacientes con NAVIH se presentara con
proteinuria en rangos no nefroticos y sin deterioro de la
funcion renal, por lo que en caso de proteinuria persistente
sin otra causa aparente, se debe valorar realizacion de
biopsia renal.

La ERCIVIH es una entidad asociada a depodsito de
complejos inmunes a nivel glomerular y engloba:
Nefropatia por IgA, glomerulonefritis
membranoproliferativa, glomerulopatia membranosa, vy
glomerulonefritis “lupus like”. Ocurre con mayor frecuencia
en caucasicos y se encuentra asociada en ocasiones con
confeccion VHB o VHC, sin evidencia seroldgica de lupus.

Las manifestaciones clinicas mas comunes de la ERCIVIH
son:
* Hipertension
e Sedimento urinario activo (hematuria, cilindros
hematicos, leucocituria, cilindros leucocitarios)
e Proteinuria por lo general < 2g/dia (aunque puede
presentarse como proteinuria nefrética)
e Deterioro de la funcion renal

La progresion a ERC por ERCIVIH es menor a la dada por
NAVIH a 24 meses (25 y 68% respectivamente). Los
factores de riesgo relacionados a ERCIVIH son RNA-VIH
>400 copias/ml, DM y HAS.

Si el paciente con VIH/SIDA presenta datos clinicos
sugestivos de ERCIVIH (hipertension, sedimento urinario
activo, proteinuria y deterioro de la funcion renal) se
recomienda:
e Determinacion de niveles séricos de complemento
e Referencia a Nefrologia para valorar realizacién de
biopsia renal.
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En todos los pacientes con VIH con TFG limitrofe, a pesar
de la edad se recomienda realizar:
e Anadlisis de sedimiento urinario en busqueda de
cilindros celulares y celularidad.
¢ Cuantificacion de excrecion de proteinas en orina
e Ultrasonido renal
e Examen fisico exhaustivo

La prevalencia de Diabetes Mellitus en los pacientes con
VIH es del 15% aproximadamente. El TARV se ha asociado
como un factor independiente que duplica el riesgo de DM.

La riesgo de progresion de ERC a una TFGe <45
ml/min/1.73m2SC en pacientes con VIH y DM es mayor
que en la poblacién con VIH sin DM2.

En pacientes con VIH con DM se debe monitorizar
albuminuria, hemoglobina glucosilada y busqueda de
complicaciones micro y macrovasculares cada 6-12 meses.

El TARV se ha asociado con mejoria en la funcion renal en
pacientes con NAVIH, sin embargo los pacientes que se
encuentran bajo TARV tienen una TFGe menor a los
pacientes sin experiencia a tratamiento y sin alteraciones
renales previas.

Se ha documentado que en pacientes con VIH/SIDA en
TARV la disfuncion renal severa (<30ml/min) ocurre en el
2.7% de los casos. Con alteraciones en creatinina sérica
solo en el 2.2% de los casos.

La nefrotoxicidad a largo plazo por TARV puede tener
diversas manifestaciones (ver Anexos 5.2 Tabla.2) como
son:

Desordenes hidroelectroliticos

Alteraciones en equilibrio acido base

Acidosis lactica

Disfuncion tubular (Sindrome de Fanconi)

Diabetes insipida nefrogénica

Nefritis intersticial cronica, y precipitacion de
cristales
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En una cohorte de 6843 pacientes, se demostré que el
tiempo acumulativo de exposicion (por afio adicional) a
TARV se relaciona con la incidencia de ERC de la siguiente
forma:
e Tenofovir 16%
Lopinavir/r 8%
Indinavir 11%
Atazanavir 22%
Tenofovir + atazanavir 41%
Abacavir 4%
Efavirenz 5%
Zidovudina 0%

IIb
E. Shekelle
Mocroft A, 2010

En distintas cohortes se ha descrito la prevalencia de
disfuncion tubular (alteracion de al menos dos marcadores
de dafo tubular), en un 6.5-15% de los pacientes con
VIH/SIDA en TARV. Existe mayor riesgo en pacientes en
tratamiento con tenofovir, atazanavir, y en especial con
tenofovir en combinacion con IP.

1)
E. Shekelle
Dauchy FA, 2011

El Sindrome de Fanconi se caracteriza por:
e Pérdida urinaria de fosfatos

¢ Glucosuria normoglucémica

e Proteinura de leve a moderada

e Hipokalemia m

e Hipofosfatemia E. Shekelle
: HIPEURIEETIE Del Palacio M, 2012

Acidosis metabolica con anion gap normal

Se ha asociado principalmente a disfuncion tubular
proximal por tenofovir, sin embargo se han reportado
casos con lamivudina, estavudina, abacavir y didanosina.
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Los marcadores de disfunciéon tubular mas comuinmente
utilizados son:

e Fosfato sérico (<2.5 mg/dl)

e Fraccion de excrecion de fosfatos urinaria elevada
[>0.2 (20%) o >0.1 (10%) con hipofosfatemia
<2.5 mg/dl]

Proteinuria de predominio tubular (por lo general
<1lg/24h 0 1APu < 0.4)

Glucosuria normoglucémica

Fraccion de excrecion de acido urico urinario
elevada (>0.1 0 10%)

La presencia de alteracion en dos o mas marcadores de
dafio tubular, es considerada disfuncién tubular.

El sindrome de Fanconi incluye alteracion de 3 o +
marcadores de dano tubular, (encontrado en 0.3-2% de
pacientes con tenofovir)

Se recomienda la medicién de marcadores de dafo tubular,
asi como la realizaciéon de USG renal, en pacientes con
VIH/SIDA con sospecha de nefrotoxicidad por disfuncion
tubular, (Ver 4.3.3. Pruebas Complementarias).

En pacientes en quienes no se encuentra bien determinada
la causa de deterioro de la funcién renal y sin datos de
tubulopatia, se debe considerar referencia al nefrélogo
para valorar realizacién de biopsia renal.

4.3.5.Criterios de referencia al Nefrologo
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Punto de buena practica

Evidencia / Recomendacién

Aunque la mayoria de los diagnésticos de enfermedad
renal en pacientes con VIH puede ser detectado por el
médico tratante en VIH, la valoracion por un nefrdlogo
puede beneficiar al paciente en la atencién durante su
enfermedad.
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Los pacientes con VIH deben ser referidos a Nefrologia
bajo las siguientes condiciones:
e Cuando en sospecha de NAVIH no hay descenso de
la albuminuria (>30 mg/24 horas) por mas de 3
meses tras tratamiento farmacolégico con TARV
(logrando la supresion virologica), [ECA’s y ARA I
e Anormalidades del sedimento urinario persistentes
¢ Anormalidades de electrélitos debidos a trastornos
tubulares
e Anormalidades estructurales detectadas por
ultrasonido.
e Historia de trasplante renal
Reduccion del filtrado glomerular <60 ml/min y/o
asociado a comorbilidades
Proteinuria en rango nefrético
Proteinuria persistente
El diagnostico es incierto
Comportamiento rapidamente progresivo
(caracterizado por deterioro progresivo de la TFG
en el transcurso de semanas y menor a 3 meses).
e Disminucién de mas de 20 ml o 30% de la tasa de
filtrado glomerular.
¢ Cuando se considere la realizacion de biopsia renal
con valor diagndstico y/o pronostico.

B
E. Shekelle
New York State
Department of Health.
Kidney disease in HIV-
infected patient. 2012

4.4.Diagnéstico de la Enfermedad Osea en el paciente con VIH/SIDA

4.4.1.Deteccion y estudios complementarios

Evidencia / Recomendacién

El VIH aumenta la producciéon de RANKL(linfocitos T) y
aumenta la produccion y secrecion de M-CSF(factor
estimulante de colonias de macréfagos), determinando un
aumento de la diferenciacion y actividad de los
osteoclastos. El aumento significativo del RANKL y la
disminucion de la OPG afecta la relacion RANKL/OPG, con
aumento de la actividad de los osteoclastos, con la
consiguiente pérdida de masa ésea.

En la infeccion por VIH la homeostasis del hueso esta
alterada a favor de la resorcion, con la consiguiente
pérdida de la masa 6sea, por lo que resulta conveniente
tener en cuenta el mayor riesgo de fracturas.
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Se considera diagndstico de osteopenia en:
e Mujeres postmenopausicas y hombres > 50 afos
conscore T-1a-2.5.

Se caracteriza por:
e Masa 6sea disminuida
e Prevalencia incrementada de fracturas en
pacientes con VIH
e Ser asintomatica hasta la presencia de fracturas

Se considera osteoporosis:
e Historia de fracturas patolégicas
e Mujeres postmenopausicas y hombres > 50 afnos
conscore T < 2.5
e Mujeres premenopausicas y hombres < 50 afnos
con score Z < -2 y fragilidad de fractura

Se caracteriza por ser comun en pacientes con VIH dado
que:
e Prevalencia de hasta 60% de osteopenia
e Etiologia multifactorial
e Pérdida de la densidad mineral 6sea (DMO)
posterior al inicio de TARV
e Mayor pérdida de DMO con algunos esquemas
TARV

La pérdida de DMO durante los dos primeros afios de inicio
de TARV es multifactorial e incluye reconstituciéon inmune
y el impacto de los medicamentos sobre RANKL/OPG. Se
espera una estabilizacion a los 24-48 meses. Aunque la
pérdida de masa 6sea puede variar segln el tratamiento,
casi todos los regimenes evaluados se asocian con
disminucion de la DMO

En un estudio transversal se observé que la Prevalencia de
la disminucion de la densidad mineral 6sea (DMO): 25.7%-
87.5%; en tanto que la osteopenia significd: 22%-67.5%
(6.4 veces superior que en la poblacion general y la
osteoporosis representd 1%-26.8% (3.7 veces superior a
la poblacion sin VIH).

En un estudio de cohorte en pacientes con VIH bajo TARY,
se observo que la cuenta de CD4+ bajos pretratamiento o
basales <50 copias, es un factor de riesgo fuerte e
independiente para pérdida de masa 6sea después de
iniciar TARV en los primeros dos afos de tratamiento. En
los 796 pacientes estudiados durante 96 semanas, la
pérdida de DMO fue del 2%.
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Se sugiere analizar la densidad 6sea y minimizar factores
que contribuyan a incrementar el riesgo de fractura en
poblacién con VIH.

Pacientes con factores de riesgo tradicionales para
fracturas y los adicionales a la infeccion por VIH requieren
de intervenciones complementarias para descartar causas
secundarias.

El diagnostico de enfermedad oOsea se basa en la
identificacion de factores de riesgo tradicionales vy
asociados a la infeccion por VIH. Considerar absorciometria
de rayos X de energia dual o densitometria (DXA) en
cualquier persona con >1 de los siguientes factores de
riesgo:

e Mujeres postmenopausicas
Hombres > 50 anos
Historia de fractura de bajo impacto
Riesgo alto de caidas
Hipogonadismo clinico
Uso de glucocorticoides orales (minimo 5mg/d de
prednisona o equivalente por mas de 3 meses.

Guias internacionales establecen realizar DXA en aquellos
pacientes con los factores de riesgo anteriores previo al
inicio de TARV. Determinar riesgo de fracturas con FRAX
score (Fractures Risk Assessment Tool) con las siguientes
consideraciones:

e Solo utilizar en pacientes >40 afos

e Puede subestimar el riesgo en pacientes con VIH

Considerar la infeccion por VIH como una causa de
osteoporosis secundaria
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En un estudio de cohorte que incluy6 330 pacientes
hombres y mujeres, se observéd que el score FRAX (modelo
matematico predictor de fracturas osteoporoticas a 10
anos) es valido en pacientes con VIH, resultando lo
siguiente:

e No se pudo demostrar una asociaciéon entre la
exposicion a TARV vy el riesgo de fracturas a 10
anos.

e En pacientes con VIH con densidad mineral 6sea
disminuida, el riesgo de fracturas deberia ser
mayor que en poblacién no infectada.

e La densidad mineral 6sea en cuello en hombres con
VIH de 40 ahos es similar a la considerada en
pacientes no infectados de 60 anos.

e La densidad mineral 6sea en cuello en mujeres con
VIH de 40 afos es similar a la considerada en
pacientes no infectados de 50 anos.

Los factores asociados a VIH son los mayores
contribuyentes al riesgo de fracturas a 10 anos.

En un estudio de cohorte de 106 pacientes infectados por
VIH, se observd que la densitometria de columna lumbar va
a explorar el hueso trabecular y la densitometria de
cadera, ésto da mas informacion sobre la afectacion de
hueso cortical.

En la cohorte EUROSIDA, se evaluaron los niveles de
vitamina D en 2,000 pacientes identificando un déficit
(vitamina D <20 ng/ml) en el 67% de los casos (35.5% < a
12 ng/ml y 31.1% entre 12.1 y 20 ng/ml). Entre los
factores de riesgo asociados a déficit de vitamina D, se
identificaron: la raza no blanca, la edad (cada 10 anos
adicionales de edad), la estacion del afo (toma de
muestras en primavera) y la latitud geografica (vivir en el
centro o norte de Europa).

En la mayoria de la literatura se observa un mayor déficit
de vitamina D en pacientes en tratamiento con Efavirenz y
Tenofovir.
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Considerar deficiencia de vitamina D con niveles de <10
ng/ml (<25 nmol/l) e insuficiencia de vitamina D con
niveles <20 ng/ml (<50 nmol/l). Se debe determinar
status de niveles de vitamina D en personas con historia de
DMO disminuida y/o fractura, pacientes con alto riesgo de
fractura, con uso de algunos antirretrovirales (EFV, TDF).
(Ver Anexos 5.2 Tabla 3).

Se recomienda la determinacion plasmatica de 25(OH)D
para medir el status de vitamina D, al ser la forma
mayoritaria en circulacion y tener una vida media de 2 a 3
semanas, en comparacion con la 1,25(0OH)2D cuya vida
media es de aproximadamente 4 horas y circula en
concentraciones mil veces inferior.

Se recomienda que individuos de pieles oscuras deben
tener exposiciones solares 3 a 5 veces mas prolongadas
para producir la misma cantidad de vitamina D que
personas de pieles claras.

Tener en cuenta que respecto al IMC, existe una relacion
inversamente proporcional entre niveles séricos de
25(0OH)D e indice de Masa Corporal (IMC > 30), dado que
al tratarse de una vitamina liposoluble, queda secuestrada
por la grasa corporal.
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Se pueden considerar criterios de referencia al
endocrindlogo para evaluacion de masa dsea en el paciente
con VIH/SIDA:

e Pacientes con VIH+ y osteopenia u osteoporosis y
osteomalacia.

e Pacientes con terapia boosteada con ritonavir en
co-administracion  con  glucocorticoides  por
insuficiencia adrenal agregada.

e Pacientes VIH+ que reciban TARV a base de EFV
tenofovir e IP’s con exposicion prolongada a los
mismos.

e Pacientes con endocrinopatia autoinmune como
parte de un sindrome de reconstitucion inmune
después de iniciar TARV

¢ Hipogonadismo hipogonadotropo.

Hipertiroidismo e hipotiroidismo subclinicos en
mujer VIH+ y postmenopausia.

e Hipotiroidismo primario en mujer con VIH mayor de
50 afios y en tratamiento con levotiroxina.

e Mujer postmenopausia VIH+ coinfectada con VHC.

e Paciente con VIH+ DM 2 de dificil control y en
descontrol hiperglucémico cronico.

e Pacientes con VIH+ DM 2 y que reciban terapia con
glitazonas

e Paciente VIH+Transgénero tanto de Hombre-Mujer
como de Mujer-Hombre en tratamiento de
sustitucion sexo-genérico.

e Mujer VIH+ y en tratamiento con acetato de
medroxiprogesterona.

e Hombre VIH+ y uso concomitante de anabdlicos
esteroideos y no esteroideos.

e Pacientes VIH+ en tratamiento con antidepresivos
de forma crénica.

e Pacientes VIH+ en tratamiento con fenitoina, acido
valproico o litio.

e Pacientes VIH+ en tratamiento con paracetamol e
inhibidores de bomba de protones de forma crénica
y uso indiscriminado por parte del enfermo.

e Pacientes con VIH y multiples factores de riesgo
como bajo IMC, uso de opiaceos, tabaquismo
intenso, déficit de vitamina D.

e Paciente VIH+ y postrasplante renal en tratamiento
inmunusupresor y con afectacion osea.

¢ Paciente VIH+ con historia de litiasis renal calcica y
afectacion de masa ésea.

Punto de buena practica
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En pacientes con VIH/SIDA se ha visto que desarrollan
Sindrome de Cushing latrogénico después de inyeccion
intra-articular con triamcinolona y que se encuentran en
tratamiento con ritonavir-boosteado-darunavir

En un estudio de cohorte donde se incluyeron 71 pacientes
con VIH en TARV, se demostré6 que el TARV con IPs
conlleva a DMO disminuida a nivel de columna, no asi a
nivel de cadera (p<0.05).

En una cohorte retrospectiva de 56.660 pacientes con VIH
bajo TARV, se observd que la exposicion acumulada a IPs
se ha asociado a incremento en el riesgo de fractura
(p<0.05).

En los pacientes en los que se identifique un riesgo de
fractura osteoporoética >20% y de fractura de cadera >3%,
se recomienda la realizacion de radiografia lateral de
columna lumbar y térax, asi como densitometria 6sea de al
menos 2 regiones: cadera y columna lumbar.

Considerar DXA en cualquier persona con VIH con >1 de

los siguientes factores de riesgo (Ver Anexo 5.2 Tabla. 4):
e Mujeres postmenopausicas

Hombres > 50 anos

Historia de fractura de bajo impacto

Riesgo alto de caidas

Hipogonadismo clinico

Uso de glucocorticoides orales (minimo 5mg/dia

de prednisona o equivalente por mas de 3 meses).

Realizar DXA en aquellos pacientes con los factores de
riesgo anteriores previo al inicio de TARV. Determinar
riesgo de fracturas con FRAX score (al diagnoéstico, previo
al inicio de TARV, y cada 2 afos) con las siguientes
consideraciones:

e Solo utilizar en pacientes >40 afos

e Puede subestimar el riesgo en pacientes con VIH

Considerar la infeccion por VIH como una causa de
osteoporosis secundaria.

En pacientes con VIH se sugiere el monitoreo de fosfatasa
alcalina, calcio, y fosfato séricos al momento del
diagndstico, previo al inicio de TARV y cada 6-12 meses.
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En pacientes con VIH se descartan causas secundarias de
enfermedad 6sea solicitando:
e Calcio, fosforo séricos, BH, ES, CO2 total, EGO,
VSG, hierro, ferritina.
e Calcio,fésforo, sodio, potasio, acido urico, albumina
y creatinina en orina de 24 horas o mediante
fraccion de excrecion urinaria de los mismos.
e Perfil tiroideo, prolactina
Parathormona molécula intacta (PTH) y 25 OH
vitamina D
e Hormona luteinizante(LH), Hormona
foliculoestimulante(FSH)-Estradiol (mujer) vy
Testosterona y globulinas transportadores de
hormonas sexuales ( SHBG) (hombre)
Cortisol libre en orina de 24 horas
Panel viral de hepatitis By C,
Electroforésis de proteinas séricas y urinarias
Anticuerpos anti-transglutaminasa, antigliadina,
antiendomisio.
e Triptasa sérica

Se recomienda descartar causas secundarias de
enfermedad 6sea una vez realizado el diagndstico de
osteoporosis en pacientes con VIH como son:
Hiperparatiroidismo

Hipertiroidismo

Malabsorcién

Hipogonadismo / amenorrea

DM

Enfermedad hepatica cronica

Considerar abordaje de primera instancia con calcio,
fésforo, sodio y creatinina en orina de 24 horas; PTH de
molécula intacta 'y 25 (OH)-D.

En una cohorte prospectiva que incluyd 75 pacientes con
VIH con y sin TARV, se observé que los marcadores de
recambio 6seo estan mas elevados en pacientes VIH+ con
TARV, en comparacion con pacientes VIH+ sin TARV. Los
marcadores de resorcion aumentan antes y en mayor
medida que los marcadores de formacién (“ventana
catabdlica”) durante los primeros 6 meses tras el inicio del
TARV. El aumento del recambio resulta en pérdida de
hueso.
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Se recomienda la medicion del N-propéptido para predecir
mayor pérdida 6sea de cadera en pacientes con VIH bajo
TARV.

Este periodo podria ser una ventana de oportunidad para
una intervencion terapéutica.

La determinacion de marcadores de recambio 6seo no se
encuentra recomendada para el diagndstico de
enfermedad 6sea en pacientes con VIH, sin embargo
pueden ser utiles en el monitoreo del tratamiento,
prediccion de respuesta y adherencia.

La osteomalacia se caracteriza por:
e Mineralizacion 6sea defectuosa
e Riesgo de fracturas elevado y dolor 6seo
e Deficiencia de vitamina D que puede ocasionar
debilidad muscular proximal

Se asocia con:
1. Raza negra, deficiencia nutricional.
2. Falta de exposicion al sol
3. Malabsorcion
4. Obesidad
5. Pérdida renal de fosfatos

La presentacion de nefrotoxicidad por TDF como Sindrome
de Fanconi es rara y mas aln como osteomalacia
hipofosfatémica La prevalencia en una gran cohorte de
pacientes tratados con TDF fue del 0.50%

Se determiné prevalencia de hipofosfatemia en adultos
con VIH+ en 123 pacientes: 26% tuvieron hipofosfatemia
y 11% hipofosfatemia grados 2-4.

Se describen 4 casos de osteomalacia hipofosfatémica
inducida por TDF en pacientes con VIH; todos ellos recibian
TDF en terapia combinada, con una duraciéon media de 7
anos. En todos los casos destacé marcada hipofosfatemia
con elevacion de fosfatasa alcalina y déficit de vitamina D
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Se debe mantener un alto indice de sospecha de
osteomalacia en pacientes con VIH en tratamiento con
TDF ante la aparicion de doloros 6seos persistentes y
marcha dificultosa.

Se recomienda monitorizar los valores de fosforo sérico en
el control de pacientes con VIH, para evitar el desarrollo de
fracturas por osteomalacia. La desmineralizacion Osea
atribuible al TDF se mantiene estable en el transcurso del
tiempo.

En caso de sospecha de osteomalacia se recomienda
medicion de niveles de vitamina D, si se encuentra
deficiencia o insuficiencia de la misma, medir PTH.

La coadministraciéon TDF con atazanavir/ritonavir resulta
en incremento en las concentraciones de TDF. La toxicidad
del TDF es dosis dependiente y generalmente ocurre
dentro de los primeros 4-12 meses, con una pérdida de la
TFG de 3.92 ml/min, aunque minima puede resultar
importante en presencia de comorbilidades. La conexion de
la toxicidad renal-6sea es obvia dado que Ia
hipofosfatemia causa una inadecuada mineralizacion de la
matriz 0sea.

La osteonecrosis se caracteriza por infarto de la epifisis de
huesos largos resultando en dolor 6seo agudo, de
prevalencia rara en pacientes con VIH. Se asocia con
factores de riesgo como:

e Recuento bajo de CD4+

Exposicion a glucocorticoides

La necrosis avascular de la cabeza del fémur es una de las
complicaciones en pacientes infectados por VIH con un
riesgo incrementado hasta 100 veces en comparacion con
la poblacion en general.

Cuando se investiga dolor articular en pacientes con VIH,
los médicos deben mantener un alto indice de sospecha
para necrosis avascular
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En el caso de sospecha de osteonecrosis en el paciente con
VIH se recomienda realizar imagen de Resonancia
Magnética Nuclear ( RMN) del area afectada.

Una necrosis avascular inexplicable, particularmente si es
multifocal, debe considerarse realizar prueba de VIH.
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4.5. Tratamiento de la Enfermedad Renal en el paciente con VIH/SIDA

4.5.1.Medidas generales y manejo farmacologico

Evidencia / Recomendacién

En las guias internacionales se estanlecen diversos factores
que conllevan a una mayor progresion del deterioro de la
funcion renal en la poblacion en general como son:
e Edad
Obesidad
Tabaquismo
DM2
HAS
Dislipidemias
Antecedente de enfermedad cardiovascular
Enfermedad renal previa
Exposicion a nefrotdxicos

En un estudio de cohorte de 22,156 pacientes con VIH, se
observé que ademas de los factores tradicionales para
progresion de enfermedad renal en la poblacién en general,
se han descrito algunos asociados a VIH como son:

e Razanegra
Nadir de CD4+ bajo
RNA-VIH >4000 copias/mL
Co-infeccion con VHC
Presencia de proteinuria (300-1000 mg/dl)
Antecedente de NAVIH
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or de 16 afios con VIH/SIDA

En pacientes con VIH se deben tomar medidas para control
de factores de progresion tradicionales y asociados con
VIH. (Ver Anexos 5.2 Tabla 5.) como son:

Edad

Obesidad

Tabaquismo

DM2

HAS

Dislipidemias

Antecedente de enfermedad cardiovascular
Enfermedad renal previa

Exposicion a nefrotdxicos

Raza negra

Nadir de CD4+ bajo

RNA-VIH >4000 copias/mL

Co-infeccion con VHC

Presencia de proteinuria (300-1000 mg/dl)
Antecedente de NAVIH

Algunas intevenciones que se han estudiado para frenar la
progresion del deterioro de la funcion renal, y cuyos
resultados no son del todo concluyentes, son:

e Restriccion de la ingesta proteica

e Cambios en el estilo de vida (reduccion de peso en
obesos y no fumar)
Control de la dislipidemia
Correccion parcial de la anemia
Correccion de la hiperuricemia
Correccion de la acidosis

Se deben realizar medidas de modificacion del estilo de
vida como:

e Ajuste de dieta

e Control de peso

e (ese de tabaquismo

El efecto de una dieta baja en proteinas es controvertido.
El beneficio en el retraso de la progresion de la enfermedad
renal es modesto, por lo que se recomienda una restriccion
proteica leve de 0.8-1.0 g/kg/dia, siendo el rango inferior
en estadios mas avanzados y cuando no haya
hipoalbuminemia o desnutricion.

47

B
E. Shekelle
Jotwani V, 2012

v
E. Shekelle
Obrador -Vera GT, 2012

C
E. Shekelle
European AIDS Clinical
Society Guidelines, 2013 v
7.0

v
E. Shekelle
Obrador -Vera GT, 2012



or de 16 afios con VIH/SIDA

En pacientes con VIH se recomienda utilizar una dieta de
0.8-1.0 g/kg/dia como medida auxiliar para retrasar la
progresion de la enfermedad renal en ausencia de
hipoalbuminemia o desnutricion.

Sugerir a los pacientes evitar el consumo de suplementos
de proteinas con el objeto de prevenir la aparicion de
proteinuria en estos pacientes.

En un estudio transversal de 268 pacientes infectados por
VIH y 614 pacientes no infectados, se ha reporto
asociacion significativa (p<0.05) entre proteinuria
persistente y niveles séricos disminuidos de vitamina D (en
especial cuando se encuentra <10ng/ml), en pacientes
infectados con VIH.

En las guias latinoamericanas de ERC se establece que en la
poblacién general deben mantenerse niveles de proteinuria
< 500-1000 mg/dia.

Las guias europeas establecen que en pacientes con VIH:
mantener niveles de proteinuria < 500 mg/dia evitan la
progresion de la enfermedad renal.

En una cohorte de 22,156 veteranos infectados con VIH se
observo un mayor riesgo de progresion del deterioro de la
funcion renal con cifras de proteinuria > 300 -1000 mg
(p<0.05).

Las intervenciones que han demostrado ser efectivas para
retrasar y en algunos casos remitir la progresion de ERC
son:
a) Control glucémico en diabéticos (HbAlc < 7%)
b) Control de la HAS (TA <130/80mmHg si hay
proteinuria)

Uso de bloquedores del sistema renina-angiotensina
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ayor de 16 afios con VIH/SIDA

Se ha establecido una relacién entre los niveles séricos de
colesterol total y disminucion en el filtrado glomerular. Un
nivel de colesterol total >270 mg/dl se asocia a una
dismiucion del filtrado glomerular tres veces mayor a
cuando los niveles de colesterol son <a 270 mg/ dl.

Se ha demostrado también que el incremento en los
niveles de colesterol se asocia a un mayor incremento en
los niveles de microalbuminuria asi como de eventos
cardiovasculares sobre todo cuando se trata de pacientes
con Diabetes Mellitus 2.

Se recomienda mantener cifras de HbAlc < 7% en
pacientes con DM2 para evitar progresion de la
enfermedad renal, en pacientes con alto riesgo de
hipoglucemia o con TFGe < 35ml/min, evitar cifras < 6.5%.

Se recomienda que el objetivo del tratamiento
farmacoldgico en pacientes con VIH debe ser una TA <
130/80 mmHg.

En el aspecto de control farmacolégico de TA, se sugiere
en cuenta las posibles interacciones con TARVY,
principalmente de beta-bloqueadores y antagonistas de
canales de calcio.

En pacientes con infeccién por VIH se recomienda tratar la
hipertrigliceridemia, dislipidemia, anemia e hipertension de
acuerdo a las recomendaciones establecidas para
pacientes sin infeccion por VIH.
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ayor de 16 afios con VIH/SIDA

La meta en los niveles de lipidos recomendada es de:
colesterol total < a 155 mg/dl y LDL < 80 mg/dI.
Los farmacos sugeridos para el tratamiento son:
e Estatinas (atorvastatina, fluvastatina,
pravastatina, rosuvastatina y simvastatina (esta
Gltimo esta contraindicado cuando se usan IP’s)
¢ Inhibidores de absorcion de colesterol (Ezetimibe)

Datos obtenidos de estudios en animales y humanos han
demostrado que los medicamentos que bloquean el eje
renina — angiotensina son efectivos para disminuir la
progresion de la ERC. El efecto protector de estos agentes
es mediado por la disminucion de la hipertension
intraglomerular, hiperfiltracién y proteinuria.

Se debe iniciar tratamiento con inhibidores de enzima
convertidora de angiotensina (IECAs), o antagonistas de
los receptores de angiotensina Il (ARAII) si se encuentra
hipertension arterial o proteinuria persistente, en ausencia
de contraindicaciones para los mismos.

En el caso de utilizarse IECAs o ARAIl, se recomienda
monitoreo continuo de la TFGe y de cifras de potasio
sérico.

En el caso de LRA con sospecha de NIA en un paciente con
VIH retirar factores condicionantes como antiinflamatorios
no esteroideos (AINEs), atazanavir, trimetroprim,
rifampicina, y se recomienda referir a Nefrologia para
considerar tratamiento con esteroides.

Se debe evitar uso de farmacos nefrotoxicos como AINEs,
medios de contraste, y realizar ajuste de TARV y otros
medicamentos de acuerdo a la TFGe.
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ayor de 16 afios con VIH/SIDA

En caso de sospecha de NAVIH el tratamiento descrito
consiste en:
e |nicio de TARV
e Corticoesteroides: prednisona 1 mg/kg/d por 2-6
semanas en dosis de reduccion
e |ECAS

Se debe iniciar el tratamiento antirretroviral de forma
inmediata cuando se establece el diagndstico de
Nefropatia asociada a VIH o enfermedad renal asociada a
depésito de complejos inmunes. Se recomienda inicio de
medidas antiproteindricas y considerar referencia al
nefrélogo.

Los pacientes con VIH con proteinuria de bajo grado (<
1000mg) y/o deterioro leve de la funcién renal, deben
iniciar TARV, si la funcion renal empeora después de iniciar
el tratamiento, se debe realizar biopsia renal para
determinar la causa.

En caso de sospecha de ERCIVIH, o glomerulopatias
asociadas, referir a nefrélogo para inicio de esteroides y
otros esquemas inmunosupresores de acuerdo a biopsia
renal.
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4.5.2. Ajuste de TARV de acuerdo a comorbilidades y nefrotoxicidad

Evidencia / Recomendaciéon

En un estudio de cohorte de pacientes con VIH en TARV
con tenofovir y LRA, se encontré que la LRA asociada a
tenofovir mejora en los siguientes meses posteriores a la
suspension del mismo, con recuperacion de la funcion renal
en el 42%, en los que la TFGe fue 10ml/min menor que la
basal previa a inicio del tratamiento (p<0.001).
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En este mismo estudio, los pacientes que mejoraron
>20ml/min en TFGe después de suspender el tenofovir
tenian tratamiento con un IP, y presentaron la mayor tasa
de declinacion de la funcion renal durante la fase aguda.

En caso de TFGe <50 ml/min/1.73m?3SC se debe valorar
suspender o ajustar dosis de TARV de acuerdo a funcién
renal (Ver Anexos 5.2 Tabla 6).

Previamente, las guias internacionales recomendaban el
uso de la formula Cockroft-Gault para el ajuste de dosis de
TARV en pacientes con VIH, recientemente se ha evaluado
el uso de MDRD y CKD-EPI (Chronic Kidney Disease-
Epidemiology) formula.

Para el ajuste de dosis de TARV se recomienda utilizar
férmula MDRD, (puede utilizarse también Cockroft-Gault)
(Ver Anexos 5.2 Figura 2)

En un estudio de cohorte que incluyé 10,841 pacientes
infectados con VIH, se encontr6 que mejoria de la TFGe
posterior a la suspension de TDF en pacientes infectados
con VIH es variable e incompleta. La evolucion de la
proteinuria con la suspension del TDF es controversial con
reportes encontrados que apoyan la mejoria y otros que la
descartan.

En un estudio retrospectivo de 39 pacientes con VIH en
TARV con TDF con TFG <10ml/min, se observo que
aquellos que recibieron dosis ajustada de TDF de acuerdo
al filtrado glomerular (<50 ml/min), tuvieron incremento
leve en el funcionamiento renal (5.23 ml/min a 12 meses)
sin diferencia en la respuesta viroldgica e inmunolégica
cuando se compararon con pacientes sin ajuste del
tratamiento.

En un estudio de cohorte prospectivo de 58 pacientes
infectados con VIH en TARV se observd que el cambio de
tratamiento antirretroviral a Darunavir/ritonavir(DRV/r)
mas Raltegravir (RAL) en pacientes infectados con VIH sin
dafio renal que previamente recibian TDF/FTC mas
LPV/RTV no demostré mejoria de mas de 10 ml/min en la
TFGe a 48 semanas de seguimiento (p=0.272).
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ayor de 16 afios con VIH/SIDA

En un estudio de cohote de 153 pacientes con VIH en
TARV con TDF se determind que en el caso de proteinuria
relacionada con TDF (aun sin datos de disfuncién tubular),
se encuentra mejoria de la proteinuria al retirar el mismo
(p=0.001).

En pacientes con infeccion por VIH/SIDA y TARV se debe
considerar suspender TDF cuando sin otra causa aparente
se encuentra:

e Tubulopatia proximal

e Deterioro progresivo de la TFGe

e Hipofosfatemia de origen renal confirmada

e Osteopenia/osteoporosis en presencia de aumento

en la pérdida urinaria de fosfatos

Se recomienda ajustar la dosis de tenofovir cuando el
filtrado glomerular se acerque a 50 ml/min, también es
recomendable suspender TDF de acuerdo a la valoracion
clinica del paciente. Se debe tratar de mantener el TDF
hasta que se hayan descartado otras causas de dafno renal

En el caso de proteinuria persistente en un paciente con
TDF, se recomienda modificar primero factores
condicionantes como dieta, estado de hidratacion,
suspension de suplementos proteicos, y control de
comorbilidades. En caso de continuar con la misma, valorar
retiro del medicamento segln riesgo-beneficio del
paciente y de acuerdo a opciones terapéuticas.

La NIA por atazanavir puede ser recurrente por lo que una
vez presentada se sugiere retirar el farmaco.

En el caso de pacientes con DM2 controlada, HAS
controlada y/o TFGe <60 ml/min, que requieran inicio de
TARV con TDF, se recomienda iniciar dosis ajustada a
funcion renal.
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or de 16 afios con VIH/SIDA

No iniciar TDF a los pacientes con DM 2 de larga evolucion
y mal controlada, HAS descontrolada y enfermedad renal
previa (TFGe < 60 ml/min) a menos que exista
contraindicacion para el uso de un esquema alterno, debido
al alto riesgo de progresion.

Punto de buena practica

4.5.3. Tratamiento sustitutivo: didlisis, hemodidlisis y trasplante.

Evidencia / Recomendaciéon

En un estudio de cohorte que incluy6 164 pacientes en
hemodialisis infectados con VIH se observé que la
sobrevida de los pacientes infectados con VIH/SIDA en
TARV y enfermedad renal que reciben hemodialisis es del
90% a dos ahos de seguimiento cuando se compara con
individuos en Hemodialisis (HD) sin infeccién por VIH.

En un estudio de cohorte retrospectivo con 122 pacientes,
se encontr6 que los pacientes que reciben terapia
sustitutiva renal, el uso de dialisis peritoneal se asocia con
incremento en la mortalidad cuando se compara con
hemodialisis.

En este mismo estudio, las principales causas de muerte
asociadas a tratamiento sustitutivo en pacientes con
VIH/SIDA son complicaciones infecciosas de los accesos
Venosos y a cateter peritoneal e infarto agudo al miocardio
0 muerte subita. Otras causas fueron linfoma, cancer de
colon, cirrosis, esclerosis peritoneal, hemoperitoneo y
caquexia.

Tedricamente hay menor riesgo de exposicion para el
personal a fluidos infectados con VIH en Dialisis
peritoneal(DP) que en Hemodialisis (HD) ya que el liquido
peritoneal es menos infeccioso que la sangre y hay menor
riesgo de puncion con aguja.

Las guias internacionales mencionan que no es necesario
hemodializar a los pacientes en unidades aisladas, el
empleo de medidas universales de prevencion de
infecciones es suficiente.
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ayor de 16 afios con VIH/SIDA

El acceso vascular definitivo a través de fistula arterio-
venosa nativas (FAV), es el acceso de eleccién para
realizacion de HD, ya que la tasa de complicaciones de la
misma es similar a la sustentada en pacientes no
infectados con VIH.

La infeccion por VIH no es un factor que condicione mayor
riesgo de infeccion en caso de requerir acceso tunelizado
tipo permcath o mahurkar temporal, sin embargo hay una
mayor prevalencia de infecciones por bacterias gram-
negativas en pacientes infectados con VIH.

Se recomienda que los pacientes con estadio 4 de
Enfermedad Renal Crénica (TFG <30 mL/min) reciban una
adecuada preparacién para la Terapia Sustitutiva de
Funcién Renal (TSFR) o para el tratamiento conservador.

Se recomienda que la preparacioén adecuada para inicio de
TSFR en pacientes con VIH debe incluir:
e Programacion de colocacién de catéter peritoneal
y/o
® Programacion de realizacion de acceso vascular
e Educaciéon del paciente sobre medidas de cuidado
de los mismos
e Adecuacion de programa de DP/HD
e Adecuacion de régimen nutricional de acuerdo a
modalidad

Se recomienda no retrasar el inicio del tratamiento
sustitutivo de la funcién renal por el hecho de presentar
infeccion por VIH.

Se debe ajustar TARV de acuerdo a dosis recomendadas
para pacientes con DP o HD (Ver Tabla 5).
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Se recomienda que los pacientes con VIH/SIDA en DP
deben ser educados sobre el desecho de el efluente del
liquido de didlisis, ya que debe ser manejado como un
fluido contaminado. El liquido debe ser desechado en el
sanitario y las bolsas y lineas desechadas en bolsas de
plastico cerradas en la basura convencional.

La decision del programa de dialisis que se indicara al
paciente quedara a cargo del nefrélogo de acuerdo a los
lineamientos institucionales.

En la era previa a TARV no se disponia de un programa de
trasplante renal para pacientes con VIH/SIDA debido a los
riesgos establecidos por la inmunosupresion posterior al
trasplante, sin embargo en la actualidad, con el TARV Ila
seguridad de la inmunosupresion se ha estudiado.

En pacientes con VIH/SIDA en TARV que se han sometido
a trasplante renal, se han reportado tasas altas de rechazo
agudo, que van de 13-67%.

En una serie prospectiva de 18 pacientes postrasplantados
infectados con VIH, se observé que la supervivencia del
injerto a 1 y 3 afios en pacientes con VIH/SIDA fue de 94 y
83% respectivamente. Similares a pacientes no infectados.
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de 16 afios con VIH/SIDA

Se sugieren los siguientes criterios de selectividad para
inclusion a protocolo de trasplante en pacientes con VIH:
e Recuento CD4+ > 200 cels/mm? por al menos 16
semanas previas al trasplante
e No haber tenido cambio de TARV por 3 meses
previos a trasplante
e RNA-VIH indetectable (< 50 copias/ml)
e Adecuada adherencia a TARV por al menos 6
meses
e Ausencia de enfermedad definitoria de SIDA
posterior a reconstitucion inmune post TARV

e Disponibilidad de opciones futuras de TARV C
e En caso de coinfeccion VHC o VHB, contar con E. Shekelle
biopsia hepatica sin datos de cirrosis y recibir B A egadEdan.
tratamiento previo para \(HB. .En caso de VHC el Guidelines for kidney
trgtamlgnto debe ser discutido en comitée de trasplantation in patients
coinfecciones. with HIV disease. 2006
e Prueba de embarazo negativa en mujeres y
planeacion de método anticonceptivo.
e Habilidad e intencion de apego a TARY,
inmunosupresion y profilaxis (anti fdngica, anti
pneumocistosis, anti herpes).
e En caso de infeccion pulmonar previa por
coccidioidomicosis, el paciente debe contar con
minimo 5 afos libre de enfermedad.
e En caso de antecedente de neoplasias como
sarcoma de Kaposi o carcinoma ano-rectal, el
paciente debe haber recibido tratamiento y estar
libre de enfermedad por al menos 5 afios previos a
trasplante.
Se sugiere que los pacientes con VIH con las siguientes B
caracterfsjcicas no son candidatos a trasplante renal: E. Shekelle
* Usm.{arlos 66 eEEs 2 British HIVAssociation.
e Pacientes con enfermedad pulmonar o cardiaca Guidelines for kidney
avan Zaicl ) , . trasplantation in patients
e Pacientes con anormalidades anatomicas with HIV disease. 2006
. BB ofomi VAt Cc
Pacientes con VIH/SIDA en TARV con supresion virologica E. Shekelle

exitosa, nadir de CD4+ adecuado y sin contraindicaciones
para trasplante renal, pueden ser incluidos en protocolo del
mismo de acuerdo a lineamientos institucionales.

New York Sate Department
of Health. Kidney disease in
HIV-infected patiens, 2012
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Algunos esquemas inmunosupresores como micofenolato
de mofetilo, ciclosporina, tacrolimus y sirolimus, han
demostrado tener propiedades antirretrovirales.

En un estudio de seguimiento de 7 pacientes
postrasplantados renales con VIH se observé que los
esquemas inmunosupresores clasicos de induccion a la
remision en pacientes con VIH/SIDA presentan altas tasas
de rechazo agudo (hasta 75%), sin embargo esquemas de
inducccion a base de inhibidores de IL-2 han tenido
adecuada respuesta con tasas bajas de rechazo.

Existen diversas interacciones entre los farmacos
utilizados para TARV e inmunosupresores, esto debe ser
tomado en cuenta ya que puede llevar a toxicidad, pérdida
del injerto, o falla virologica. Los inhibidores de calcineurina
(INCs) como la ciclosporina y los IPs, inhiben Ilos
transportadores de flujo de la glicoproteina-P 1 y Ila
citocromo P450 3A (CYP3A4). Estas interacciones pueden
llevar a aumento o disminucion de niveles de farmacos. El
EFV puede inducir la actividad de CYP3A4, aumentando el
metabolismo del farmaco, disminuyendo los niveles séricos
de estos farmacos.

En pacientes con uso de INCs y IPs, se recomienda el
ajuste de ciclosporina al 20% de la dosis. En el caso de
sirolimus y tacrolimus, ademas requieren un aumento en la
periodicidad de las dosis.

En el caso de Micofenolato de Mofetilo (MMF) se debe
evitar su combinaciéon con zidovudina debido a que
antagoniza a este Ultimo y puede disminuir su efecto
antirretroviral.

En el caso del manejo de la inmunosupresion en pacientes
postrasplantados con VIH/SIDA, se debe consultar con un
nefrélogo experto en la materia, personalizandose a cada
paciente y considerando siempre las interacciones entre
inmunosupresores y TARV.
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yor de 16 afios con VIH/SIDA

La profilaxis anti Pneumocystis jirovecii debe establecerse
de por vida con trimetroprim/sulfametoxazol o dapsona
como esquema alternativo. Se debe valorar tambien
profilaxis de acuerdo al riesgo para toxoplasmosis, CMV,
cripotococcis, e histoplasmosis.

Se recomienda tener en cuenta que los pacientes
infectados con VIH tienen riesgo incrementado de
neoplasias asociadas al virus como sarcoma de Kaposi,
linfoma no Hodgkin, carcinoma ano-rectal y cervico-
uterino, asi como hepatico.

B
E. Shekelle
Frasseto LA, 2009

B
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4.6. Tratamiento de Enfermedad Osea en el paciente con VIH/SIDA

4.6.1.Intervenciones farmacolo’gicas yno farmacolo’gicas

Evidencia / Recomendaciéon

Nivel / Grado

En algunos articulos de revision se ha establecido que
después de descartar causas secundarias de osteoporosis,
iniciar tratamiento a:

e Mujeres post menopausicas y hombres de mas de
50 afos con densidad mineral 6sea por T score < -
2.5 DE en el cuello femoral o la columna
Fractura de cadera o columna por fragilidad

e Masa 6sea baja: T score entre — 1.0 y -2.5 DE en el
cuello femoral 6 columna y una probabilidad de
fractura de cadera a 10 afos de > 3%

e Probabilidad de fractura relacionada a osteoporosis
>20% a 10 afos basado en el modelo de FRAX

En pacientes con osteopenia y disminucion de talla se ha
determinado que realizar radiografias de la columna
toracica y lumbar o realizar DXA para valorar la presencia
de fractura vertebral ayuda a identificar a los pacientes en
riesgo, esto se debe a que las fracturas vertebrales
silenciosas son comunes y pueden requerir el uso de
terapia farmacolégica.
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Todos los pacientes con osteopenia, independientemente
del FRAX score deben ser estudiados en busqueda de una
causa secundaria de osteopenia.

Se recomiendan las siguientes medidas de intervencion no
farmacologica en pacientes con VIH con osteopenia y/o
osteoporosis:

e Cambios en el estilo de vida y nutricion adecuada.

e Ejercicio fisico regular (trotar, bailar o caminar y
fortalecimiento muscular), 30 minutos al menos 3
dias por semana.

Exposicion al sol moderada

No alcohol, no tabaquismo

Evitar opiaceos

Estrategias para reducir riesgo de caidas

(correcciébn de problemas visuales, auditivos,

problemas neurolégicos)

e Suplementacion con calcio 1-1.5 gramos por dia +
vitamina D (calcitriol) 800-1000 U/dia (los
pacientes con efavirenz pueden requerir hasta
2000 U/dia)

e Calcio: 1000 mg/dia para hombres y mujeres entre
31 a 50 anos, 1000 mg/dia para hombres entre 51
y 70 afnos de edad y 1200 mg/dia para mujeres del
mismo rango de edad.

En un estudio de cohorte de 71 pacientes infectados por
VIH, se observé pérdida en la densidad mineral 6sea
cuando se inician algunos régimenes antirretrovirales, en
especial tenofovir y algunos IP’s (p=0.001).

La administracion oral de alendronato semanal por un afo
en pacientes con infeccién por VIH y TARV ha demostrado
ser seguro y eficaz en el incremento de la densidad mineral
6sea en la columna lumbar y en la cadera cuando se
compar6é con el uso solo de suplementos de calcio y
vitamina D.

El acido zoledrénico administrado anualmente en pacientes
con infeccién por VIH y TARV demostrd incrementar de
forma significativa la densidad mineral 6sea a nivel de
columna lumbar y cadera en pacientes con disminucién de
la masa mineral dsea.
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Se recomienda que el objetivo principal del tratamiento
con suplementos de vitamina D y calcio es obtener un nivel
de vitamina D sérico > 20 ng/ml y mantener normales de
PTH. (Ver Anexos 5.2. Tabla 7.)

Se sugiere considerar el uso de bisfosfonatos en todas las
mujeres post menopausicas con osteoporosis y hombres
de > 50 anos de edad (T score < -2.5 DE) y aquellos con
antecedente de fractura por fragilidad. Repetir DXA a los
dos anos de tratamiento y valorar la necesidad de
continuar el tratamiento después de 3 a 5 afos.

Las dosis recomendadas de alendronato son 70 mg una
vez por semana y de acido zoledrénico 5 mg intravenosos
anuales.

En un meta-analisis se demostr6 que la suplementacion
con vitamina D a los pacientes infectados por VIH muestra
un beneficio sobre los niveles de PTH, pero no sobre la
DMO.

Ante las evidencias de efectos adversos de TDF y EFV
sobre metabolismo de vitamina D se considera el inicio
sistémico de suplementos con calcio y vitamina D en
aquellos pacientes naive en los que se indique tratamiento
con tales farmacos a fin de prevenir la aparicion de efectos
secundarios.

Terapias alternativas que no han sido estudiadas en
pacientes con VIH:
¢ Calcitonina intranasal 50 U/dia
Estrégenos conjugados 0.625 mg/dia
Raloxifeno 60 mg/dia
Teriparatide o PTH
Denosumab

El estudio ASSURE (ApoAl Synthesis Stimulation and
Intravascular  Ultrasound for Coronary Atheroma
Regression Evaluation) se realizd6 simplificacion de
esquema antirretroviral estable de TDF/FTC/ATV/r a
ABC/3TC/ATV y se encontr6 que esta estrategia
mantenia supresion viroldgica, uno de los puntos
secundarios que encontraron fue disminucion en los
marcadores de recambio 6seo (osteocalcina, fosfatasa
alcalina, hormona paratiroidea y telopéptido-C).
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Se ha demostrado en estudios que el cambio de TARV que
contiene TDF a ABC es efectivo y seguro, ademas de que
mejora los parametros de funcionamiento renal (TFG,
IACu) en los pacientes que responden a TDF
independientemente de si estan recibiendo atazanavir
como tercer farmaco o no.

Iib
E. Shekelle
Harris M, 2013

El cambio de tratamiento antirretroviral a TDF /FTC de un

régimen estable de AZT/3TC se asoci6é a incremento en Ib

los marcadores de recambio &seo (osteocalcina, E. Shekelle
propéptido pro colageno amino terminal tipo 1, Cotter A, 2013
telopéptido terminal C y densidad mineral 6sea)

Cuando se compar6 el cambio de tratamiento

antirretroviral a un esquema a base de TDF/FTC vy

ABC/3TC proveniente de un esquema estable con Ib
AZT/3TC se encontré incremento en los marcadores de E. Shekelle
recambio 6seo y disminusion en la densidad mineral 6sea  Rasmussen A, 2013
en el grupo que recibi6. No se reportaron cambios en la

TFGe.

En el manejo de los pacientes infectados por VIH y en
TARV y que durante la evaluacion se documenten
alteraciones 6seas que ameriten tratamiento, se
recomienda que la TARV debera ser optimizada por lo que
cabria efectuar cambios (switch) para mejorar la masa
6sea. Se recomienda switch de tenofovir a zidovudina o
abacavir o bien otros farmacos como raltegravir o

C
E. Shekelle
Negredo E, 2013

darunavir.

En el caso de Osteomalacia hipofosfatémica en pacientes Cc
bajo TARV con TDF, se recomienda hacer cambio o switch E. Shekelle
CON un nuevo regimen. Rasmussen T, 2012
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5. Anexos

5.1.Protocolo de Bisqueda

La busqueda sistematica de informacion se enfocé a documentos obtenidos acerca de la tematica
Enfermedad Renal y Osea en el paciente mayor de 16 aios con VIH/SIDA. La bisqueda se realizé
en PubMed y en el listado de sitios Web para la busqueda de Guias de Practica Clinica.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en inglés y espaiol.

Documentos publicados los Ultimos 5 afos (rango recomendado) o, en caso de encontrarse escasa o nula
informacion, documentos publicados los Ultimos 10 afos (rango extendido).

Documentos enfocados pacientes con VIH, mayores de 16 aios, enfermedad renal y ésea.

Criterios de exclusion:
Documentos escritos en otro idioma que no sea espafol o inglés.

5.1.1 .Bzisgueda en bases de datos por suscripcion

En esta etapa se realizé la bdsqueda en HINARI via OMS con los términos: HIV associated nephropaty,
HIVAN, HIVICK, nephrotoxicity, kidney disease and HIV, renal disease and HIV, bone disease and HIV, bone
mineral density and HIV, fractures and HIV, FRAX score and HIV, renal biopsy in HIV, biphosphonates in
HIV, treatment of low mineral bone density in HIV. Se obtuvieron 467 resultados de los cuales se
utilizaron 119 documentos en la elaboracion de la guia.
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5.2.Tablas y Figuras.

Figura. 1. Tipos de enfermedad renal en VIH

| Enfermedad renal en VIH |
| NAVIH | | ERCIVIH | | TARV | LRA / Enfermedad Otros
Sepsis Crdnica
GN por | LRA |7 Mefropatia Infecciones
complejos diabética crinicas
Inmunes NIA |M — _ |
eriosclerosis |_| ; —
MNefropatia P | Amilode |
por IgA
| B

N Post Fanconi |_

Infecciosa

Mefropati EIEEEDE[EH!EE
efropatia =

Membranosa

Nefropatia 1 ECM |

Semejante al

LUPUS GNMF

Nefropatia -
Crigglobulinemi i
ca Papilar
Nefropatia Atrofia

Inmunetactoide Renal

|  GNFibrilar |

Espectro de la enfermedad renal en VIH

DI: Diabetes Insipida; ECM: Enfermedad por cambios minimos; ERCIVIH: Enfermedad Renal por Complejos Inmunes en VIH; GN:
Glomerulonefritis; GNMP: Glomerulonefritis membrano-proliferativa; LRA: Lesidn renal aguda; NAVIH : Nefropatia asociada a VIH;
NIA: Nefritis intersticial aguda; TARV: Tratamiento antirretroviral; PTT: P4rpura trombética trombocitopénica

Modificado de: Expert Opin Pharmacother 2011; 12(5): 691-704
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Tabla. 1. Indicaciones y Pruebas para la busqueda de Tubulopatia Renal Proximal **

Indicaciones para la Pruebas para tubulopatia Considerar detener
bisqueda de tubulopatia renal proximal* TDF si:
renal proximal
e Disminucion progresiva de la | e Foésforo sérico y excrecion | ¢ Tubulopatia renal
TFGe! y TFGe <90 ml/min renal de fosfatos® proximal corroborada
sin otra causa o, ¢ Glucosa sérica y glucosuria sin otras causas
e Hipofosfatemia confirmada? | ¢ Bicarbonato sérico y pH
y/0 urinario’
e Incremento confirmado del | ¢ Acido Urico sérico y excrecién
IPCu3 urinaria de acido Urico?®
e Enfermedad renal aln si es | e Potasio sérico y la excrecion
estable (<60 ml/min) urinaria de potasio
e Proteinuria Tubular®

**Modificada de European AIDS Clinical Society Guidelines 2013 v. 7.0.

! Célculo de la TFGe usando la formula de MDRDa. La formula de Cockroft-Gault puede usarse como alternativa.

2 Fosforo sérico <2.5 mg/dl o de acuerdo a umbrales locales; considerar enfermedad osteo-renal, particularmente si hay
incremento en los niveles de fosfatasa alcalina respecto a mediciones previas: medir 25 (OH) vitamina D, Hormona
Paratiroidea (PTH)

3 EI IPCu en una muestra islada, detecta la proteinuria total, incluyendo las proteinas de origen tubular y glomerular. La
prueba urinaria por dipstick detecta albuminuria como marcador de enfermedad glomerular y es inadecuada para
identificar disfuncion tubular.

4 Aln se desconoce cual es la prueba que identifica de forma adecuada la toxicidad renal por tenofovir. La tubulopatia
proximal se caracteriza por: proteinuria, hipofosfatemia, hipokalemia, hipouricemia, acidosis renal, glucosuria con niveles
normales de glucosa. Puede asociarse enfermedad renal y poliuria. Frecuentemente no se observan todas las
anormalidades.

5 Las pruebas para identificar proteinuria tubular incluyen: proteina fijadora de retinol, al o 82 microglobulina, cistatina C,
aminoaciduria.

6 Cuantificado como la fraccion excretada de fosfatos (FEFos): (PO4 urinario / PO4 sérico) / (creatinina urinaria /
creatinina sérica) en una muestra de orina aislada colectada en la mafiana y en ayuno. Se considera anormal si: > 0.2 (>
0.1 cuando el fésforo sérico < 2.5 mg/d).

7 El bicarbonato sérico < 21 mmol/ y pH urinario > 5.5 mmol/| sugieren acidosis tubular renal.

& Fraccion excretada de acido Grico: (FEACUR): (Acido Grico urinario / Acido drico sérico) / (Creatinina sérica / Creatinina
urinaria) en una muestra aislada de orina colectada en la mafana y en ayuno; es anormal si: > 0.1
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Tabla. 2. Nefropatia asociada a ARV**

Anormalidad Renal

ARV Tratamiento

¢ Proteinuria tubular/ hematuria
e Eosinofiluria (si se sospecha de
evento agudo)

Tubulopatia proximal con cualquiera de TDF | Valoracion:
las siguientes combinaciones: 1. Busqueda de tubulopatia renal
e Proteinuria proximal / Sindrome de Fanconi
e Deterioro Progresivo de la TFGe y 2. Considerar enfermedad osteorrenal si
una TFGe < 90 mI/min la hipofosfatemia es de origen renal:
e Fosfaturia: hipofosfatemia medir 25(0OH) vitamina D, PTH, DXA
confirmada secundaria a Considere suspender TDF si:
incremento en la pérdida urinaria * Hay deterioro progresivo de la TFGe
de fosfatos sin otra causa
e Hipofosfatemia confirmada de origen
renal sin otra causa
e Osteopenia/Osteoporosis en
presencia de incremento en la pérdida
urinaria de fosfato
Nefrolitiasis: IDV | Valoracion:
1. Cristaluria ATV e Lectura de sedimento urinario
2. Hematuria (DRV) (busqueda de cristaluria)/ analisis de
3. Leucocituria litos
4. Dolor lumbar e Excluir otras causas de nefrolitiasis
5. Lesion renal aguda e Estudio de imagen del tracto urinario
(Uro TAQ)
Considere Suspender IDV/ATV si:
e Litiasis renal confirmada
e Dolor lumbar recurrente +/- hematuria
Nefritis Intersticial: IDV | Valoracion:
» Deterioro progresivo de la TFGe ATV e Ultrasonido renal

e Referir al nefrélogo

Considere Suspender IDV/ATYV si:
¢ Disminucion progresiva de la TFGe sin otra
causa

**Modificada de European AIDS Clinical Society Guidelines 2013 v. 7.0.
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Tabla 3. Deficiencia de Vitamina D: Diagnéstico y Tratamiento.

Deficiencia de Vitamina D: Diagnésticoy T

Vitamina D Prueba Tratamiento?
Deficiencia: 25 hidroxi vitamina D Si hay deficiencia de vitamina D,
< 10 ng/ml (< 25 mmol/ml)? (25(0OH)vitamina D) se recomienda la sustitucion.
Insuficiencia: Si hay deficiencia, considere | Hay varios regimenes
< 20 ng/ml (< 50 mmol/ml) revisar los niveles de PTH, | recomendados*
fosfato de calcio3?, fosfatasa | Considere revisar nuevamente
alcalina los niveles de 25 hidroxi

vitamina D 3 meses después de
la sustitucion

Después de la  reposicion,
mantener 800 a 2000 Ul al dia de

vitamina D

La deficiencia de vitamina D | Revisar los niveles de vitamina D | El reemplazo y/o
es prevalente en poblaciones | en personas con: suplementacién de 25 (HO)
con VIH y sin VIH — no esta | * Disminucién en la densidad | vitamina D se recomienda en
asociada directamente a la mineral 6sea y/o fractura personas con insuficiencia de
infeccion por VIH. e Riesgo elevado de fracturas | vitamina D¢ y:

- Osteoporosis
Factores asociados con | Considere evaluar los niveles de - Osteomalacia
menores niveles de vitamina | Vitamina D en personas con - Incremento enla PTH
D: otros factores asociados a (una vez que la causa de
e Piel oscura niveles bajos de vitamina D ha identificado)

e Deficiencia en la dieta

e Evitar la exposicion al sol
¢ Malabsorcion

e Obesidad

¢ Enfermedad renal crénica
e Algunos ARV*

Considere revalorar después de
6 meses de la toma de vitamina
D

1 Debe otorgarse de acuerdo a las recomendaciones nacionales y a la disponibilidad de preparaciones (formulaciones orales y
parenterales). Se debe combinar la suplementacién con calcio cuando se determina ingesta insuficiente de calcio. Considere que hay
algunos paises en los que la dieta se suplementa con vitamina D.

2 Algunos expertos consideran un valor < a 30 ng/ml como deficiencia de vitamina D. Los niveles disminuidos de vitamina D tienen
una prevalencia de mas del 80% en algunas cohortes de pacientes con VIH y se ha asociado a riesgo incrementado para padecer
osteoporosis, diabetes mellitus 2 e incremento en la mortalidad asociada a eventos de SIDA.

3 Considere que la hipofosfatemia puede estar asociada al tratamiento con TDF. Esta pérdida de fosfatos en la tubulopatia renal
proximal puede ser independiente de los niveles de vitamina D. La combinacion de calcio y fosforo bajos con incremento en la
fosfatasa alcalina es indicativo de osteomalacia y deficiencia de vitamina D.

4 Se espera que 100 Ul diarias de vitamina D incrementen los niveles séricos de 25(OH)vitamina D aproximadamente 1 ng/ml.
Algunos expertos prefieren usar una dosis de carga de 10 000 Ul de vitamina D diarios por 8 a 10 semanas en personas con
deficiencia de vitamina D. La meta principal es alcanzar un nivel >20 ng/ml (> 50 mmol/I) y mantener niveles normales de hormona
paratiroidea sérica. Se debe combinar con suplementacion con calcio cuando se sospecha de ingesta insuficiente de calcio en la dieta.
El objetivo terapéutico es mantener la salud 6sea; no se ha demostrado que la suplementacion con vitamina D tenga efecto en otras
comorbilidades asociadas a VIH.

5 El papel del tratamiento para VIH o algunos farmacos especiales no se encuentra establecido. Algunos estudios sugieren la
asociacién de EFV con la disminucién de los niveles de 25(0OH) vitamina D pero no de 1-25(0OH) vitamina D. Los IP’s pueden afectar
el status de vitamina D inhibiendo la conversion de 25 (OH) vitamina D a 1-25 (OH) vitamina D.

6 Las implicaciones de los niveles de vitamina D que se encuentran por debajo de la referencia fisioldgica pero no muy disminuidos y
la significancia de la suplementacién no son comprendidas del todo.
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Tabla. 4. Diagnéstico de Enfermedad Osea

6 afios con VIH/SIDA

Condicién Factores de riesgo Prueba diagndstica
Osteopenia 4. Masa 6sea disminuida Considerar los factores de riesgo | DXA
1. Mujeres post menopalsicas | 5. Incremento en la | clasicos
y hombres con > 50 afos prevalencia de fracturas Descarte causas secundarias de
con que tengan un T score en personas con infeccién | Considerar DXA en cualquier | osteoporosis se hay disminucion
entre-1a-2.5 por VIH persona con >1 de os siguientes: | en la densidad mineral 6sea
6. Asintomatica hasta que

Osteoporosis

2. Mujeres post menopausicas
y hombres con > 50 anos
con que tengan un T score
entre<-2.5

3. Mujeres Pre menopausicas
y hombres con < 50 anos
con un Z score < - 2y
fracturas por fragilidad

ocurren fracturas

Comdn en pacientes con VIH

La prevalencia de
osteopenia es hasta del
60%

La prevalencia de
osteoporosis es del 10 al
15%

La etiologia es
multifactorial

Se reporta disminucion de
la densidad mineral dsea
con el inicio de terapia
antirretroviral

Hay mayor pérdida de la

. Mujeres
menopausicas

3 Hombres de > 50 afios

. Historia de fracturas por
golpes de bajo impacto

. Riesgo elevado de caidas

. Hipogonadismo

. Glucocorticoides orales
(uso minimo de 5 mg/d de
prednisona o su
equivalente por > 3 meses)

post

Preferentemente realizar DXA
en los pacientes con los riesgos
mencionados previo al inicio del
TARV. Valorar el efecto de los

Placas de rayos X laterales de
columna (lumbar y toracica), si hay
densidad mineral 6sea disminuida,
osteoporosis en DEXA, o disminucién
de la talla o aparece xifosis.
(Valoracién del riesgo de fractura
vertebral por DXA puede usarse como
alternativa rayos X de columna lateral)

densidad mineral ésea con
ciertos antirretrovirales

factores de riesgo en la

probabilidad de fracturas

incluyendo el resultado del DXA

y del FRAX score

. Solo es Util si se tienen mas
de 40 afios

. Puede subestimar el riesgo
en personas infectadas con
VIH

. Considere la infeccién por
VIH como una causa de
osteoporosis secundaria

Osteomalacia . Mineralizacién Osea | o Piel oscura Medir niveles de 25(0OH) vitamina D
defectuosa . Deficiencia en la dieta Al momento de la valoracién inicial
o Incremento en el riesgo de | Evitar exposicion al sol
fracturas y dolor éseo . Malabsorcion ng/ml | mmol/I
. La deficiencia de vitamina | e Obesidad Deficiencia <10 <25
D puede ocasionar | e Pérdida renal de fosfatos Insuficiencia | < 20 <50

debilidad 6sea proximal

. Prevalencia elevada (
>80%) en algunas
cohortes de VIH

Si hay deficiencia o insuficiencia de
vitamina D, revisar niveles de PTH
Considerar terapia sustitutiva con
vitamina D si hay indicacién
Resonancia magnética

Osteonecrosis . Infarto epifisiario de los | Factores de riesgo:

huesos largos que resulta | e Conteo de CD4 bajos

en dolor 6seo agudo . Exposicidn a
o Poco comin sin embargo glucocorticoides

con prevalencia | e Usuario de drogas

incrementada en endovenosas

pacientes con VIH
1 Se observa mayor disminucion de la densidad mineral ésea con el inicio de regimenes que contienen TDF y algunos IP’s. Pérdidas y
ganancias de la DMO con el cambio a y la suspensién de TDF. No se ha evaluado el riesgo de fracturas.

2 Factores de riesgo clasicos: edad avanzada, género femenino, hipogonadismo, hisoria familiar de fractura de cadera, IMC < 19Kg/m?,
deficiencia de vitamina D, fumar, sedentarismo, antecedente de fractura por golpes leves, ingesta excesiva de bebidas alcohdlicas (>3
U/dia), exposicidn a esteroides (prednisona 5 mg/dia o su equivalente por > 3 meses).

3 Si el T score es normal, repetir cada 3 a 5 afos en los grupos 1y 2; no hay necesidad de volver a hacer DXA en los grupos 3 y 4 a menos
que cambien los factores de riesgo y en el grupo 5 solo se deben re estudiar si el uso de esteroides continua.

4 Herramienta: Valoracion del riego de caidas (FRAT)

5 Aunque se use la infeccién por VIH como un factor de riesgo secundario en el FRAX, se debe considerar que aun no se ha validado. Incluir
la infeccion por VIH como una causa secundaria en la valoracién de riesgo, ayuda a estimar la probabilidad de fractura en un paciente con
factores de riesgo y disminucion de la densidad mineral dsea

¢ Las causas secundarias de osteoporosis incluyen hiperparatiroidismo, hipertiroidismo, malabsorcion, hipogonadismo/amenorrea,
diabetes mellitus, enfermedad hepatica crénica

7 Para el diagndstico y tratamiento de la pérdida renal de fosfatos, revisar el apartado de dafio renal en esta guia.
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Tabla 5. Manejo de Enfermedad Renal en pacientes con VIH de acuerdo a TFGe y

Proteinuria
TEGe
> 60 mL/min 30-59 mL/min < 30 mL/min
IPCu <50 Seguimiento regular
IPCu 50-100 '
*  Checar factores de riesgo para ERC y firmacos pefrotixicos incluyendo
TARV.
*  Discontinuar o ajustar dosis en caso necesario.
*  Realizar USG renal.
* 5l se encuentra hematuria con cualquier nivel de proteinuria, referir al
nefrilogo
IPCu =100
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Tabla. 6. Ajuste de dosis de TARV de acuerdo a TFGe

Medicamento

Dosis al dia

Ajuste renal para adultos

Inhibidores de transcriptasa reversa andlogos nucledtidos

Abacavir

300 mg BID 0 600 mg QD orales

No requiere ajuste renal

Didanosina

Peso < 60Kg: 250 mg QD o 125 mg
BID oral

Peso > 60 Kg: 400 mg QD 0 200 mg
BID oral

Dep Cr30-59:125mg QD
DepCr10-29:125mgQD

Dep Cr < 10: no se recomienda

HD o DP: no se recomienda

Dep Cr 30 - 59: 200 mg QD
DepCr10-29:125mgQD
DepCr<10:125mgQD

HD o DP: 125 mg QD, no extra dosis

Emtricitabina

200 mg QD oral

Dep Cr 30 — 59: 200 mg c/48h
Dep Cr 10 — 29: 200 mg c/72h
Dep Cr < 10: 200 mg c/96h

HD: 200 mg c/96h después de HD

Lamivudina 150 mg BID 0 300 mg QD Dep Cr 30 -49: 150 mg QD
Peso < 50 Kg: 4 mg/Kg BID Dep Cr 15 —29: 150 mg DU, luego 100
(max. 150 mg BID) mg QD
oral Dep Cr5-14:150 mg DU, luego 50
mg QD
Dep Cr < 5: 50 mg DU, luego 25 mg
QD
HD o DP: 50 mg DU, luego 25 mg QD
Tenofovir 300 mg QD oral Dep Cr 30 — 59: 300 mg c/48h
Dep Cr 10 — 29: 300 mg ¢/72-96h
Dep Cr < 10: 300 mg c/7 dias
HD: 300 mg c¢/7 dias, después de HD
Zidovudina 300 mg BID oral DepCr<15,HDoDP: 100 mg TID o

300 mg QD
CVVH: 100 mg Q8h

Medicamentos combinados

Abacavir 600 mg + Lamivudina 300 mg 1 tab QD oral Dep Cr <50: no recomendado
Zidovudina 300 mg + Lamivudina 150 1 tab BID oral Dep Cr <50: no recomendado
mg

Abacavir 300 mg + Lamivudina 150 mg 1 tab BID oral Dep Cr <50: no recomendado

+ Zidovudina 300 mg

Lopinavir 200 mg + Ritonavir 50 mg

TARV naive: 4 tabs QD o
2 tabs BID*
TARV no naive: 2 tabs BID oral

No requiere ajuste

Tenofovir 300 mg + Emtricitabina 200
mg

1 tab QD oral

Dep Cr 30 — 49: 1 tab Q48h
Dep Cr <30: no recomendado
HD: no recomendado

Tenofovoir 300 mg + Emtricitabina
200 mg + Efavirenz 600 mg

1 tab QD oral

Dep Cr <50: no recomendado

No se requiere ajuste renal por ERC para: Inhibidores de transcriptasa reversa No analogos nucledsidos (delavirdina, efavirenz, etravirina y nevirapina),
inhibidores de proteasa (atazanavir, darunavir, fosamprenavir, indinavir, nelfinavir, ritonavir, saquinavir y tipranavir), inhibidores de entrada (enfuvirtide,
maraviroc) o inhibidores de integrasa (raltegravir).

BID: dos veces al dia; Dep Cr: Depuracidn de creatinina; DP: dilisis peritoneal; DU: dosis Unica; HD: Hemodidlisis; QD: una vez al dia; TID: tres veces al

dia.

*Esta contraindicada la dosis de una vez al dia cuando se combina con indinavir, maraviroc, saquinavir, fenitoina, carbamazepina o fenobarbital.
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Figura 2. Formulas MDRD para estimacion de la TFGe

Formulas MDRD de 4 variables para estimar el filtrado glomerular

MDRD-4 (usar si la CrS se mide en laboratorios sin trazabilidad
al método IDMS)

FG estimado = 186 x (CrS -en mg/dL-) ''** x (edad) *** x (0.742 si
mujer) x (1.210 si raza negra)

MDRD-4 IDMS (usar si la CrS se mide en laboratorios con trazabilidad
al método IDMS)
FG estimado = |75 x (CrS -en mg/dL-) -''** x (edad) %2 x (0.742
si mujer) x (1.210 si raza negra)

Tabla. 7. Acercamiento a la reduccion de fracturas en Personas con VIH

Reduciendo el ¢ El objetivo es disminuir el riesgo de fracturas?
riesgo de | * Asegurar la suficiente ingesta de calcio en la dieta ( 1 a 2 gr por dia) y vitamina
fracturas D (800 a 2000 Ul/dia)?

e Cuando es apropiado, buscar osteoporosis® y tratarla cuando esté indicado
1. Considerar uso de bisfosfonatos* en todas las mujeres post menopausicas
y osteoporosis y hombres de > 50 anos (DMO < -2.5) y el antecedente de
fractura por fragilidad
2. Uso de bisfosfonatos y asegurar la ingesta adecuada de calcio y vitamina D
No hay interacciones importantes entre bisfosfonatos y antiretrovirales
4. Si es un paciente naive a tratamiento se debe considerar inicio de un
esquema que no comprometa la DMO?®
5. Si se diagnostica osteoporosis que requiere tratamiento considere
optimizar el TARV para preservar la DMQO¢
e En los casos complicados (hombres jovenes, mujeres premenopausicas,
fracturas recurrentes a pesar del tratamiento) se debe referir al paciente
con un especialista en osteoporosis
e Sitiene tratamiento con bisfosfonatos se debe repetir el DXA después de 2
anos y revalorar la necesidad de continuar tratamiento después de 3 a 5
ahos

w

Valorar el riesgo de caidas (FRAT) :

www.health.vic.gov.au/agedcare/maintaining/falls/downloads/ph_frat.pdf

2Ver la tabla previa para el diagndstico y tratamiento de la deficiencia de vitamina D

3Ver la tabla previa para la monitorizacién y tratamiento de la enfermedad ésea

“El tratamiento con bisfosfonatos puede otorgarse con : Alendronato 70 mg v.o. una vez a la semana 6 Acido Zoledrénico 5 mg
intravenosos una vez al afio

5La disminucion en la DMO es mayor durante los 5 afios posteriores al tratamiento antiretroviral con mayor disminucién de la DMO
en esquemas ARV que contengan TDF o IP’s. Considere el riesgo beneficio del uso de estos esquemas en pacientes con riesgo
incrementado de fracturas.

5En personas con TARV efectivo el cambio a TDF puede incrementar la pérdida de DMO mientras que el retiro de TDF (junto con la
monitorizacion y correccion del deficit de vitamina D) en un estudio con personas mayores y disminuciéon de la DMO demostrd
incremento de la misma.
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Categorias de pronéstico de ERC por TFGe y proteinuria: KDIGO

2012.

Categorias de alburmninuria persistente

Gl Normal o Alto =90
5
5 G2 | Disminuidoleve | 60-89
T g
ER Disminuido leve ;
‘E' E i3 a moderado 59
o 3 Disminuido
EE | G3b | moderadoa 30 - 44
"E: g severo
£ Disminuido
E G4 oo 5-29
G5 Ealla Renal =15

Descripeidn v Rango
Al A2 A3
Ilmai: & Moderadamente Severamente
T incrementada incrementada
=30 mg/g 30 =300 mg/e =300 mg/g
<150 mpfg 150-500 mg/fg =500 mg/fe
MNegativo a trazas Trazasa 1+ 1+ o mis

Verde: bajo riesgo (si no se encuentran otros marcadores de enfermedad renal, no se
considera ERC); amarillo: riesgo moderadamente incrementado; naranja: alto riesgo; rojo:
muy alto riesgo. Modificado de KDIGO 2012 Clinical Practice Guidelines for the

Evaluation and Management of Chronic Kidney Disease.
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5.4.Diagramas de Flujo

Algoritmo 1. Valoracién inicial de la funcion renal en el paciente mayor de 16 aios con

Valoracion inicial
paciente con VIH

Deteccién de Factores de
riesgo para ERC:

- Nadir de CD4+ < 200

- RNA-VIH mayor a 4000
copias/mL

- Antecedente de ERC
-DM2

-HAS

-Ingesta nefrotdxicos
-VHC o VHB

-Genero femenino

Medicion de
Creatinina sérica 'y
calculo TFGe
MDRD-4

Determinacion de
proteinuria por dipstick

‘ Positivo | Negativo

Confirmar por IPCu o
determinacion de
proteinuria en 24h en
< 60 mL/min > 60 mL/min minimo dos
determinaciones
separadas por un periodo
de dos semanas

‘ Positivo: Ver Algoritmo 2 | Monltr(?]rs:ecszadaG ‘ Positivo: Ver Algoritmo 2 Negativo

Estadificacién de funcién
renal segun TFGe

Monitoreo cada 6

meses

Monitoreo cada 6

meses
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VIH/SIDA

Algoritmo 2. Abordaje de paciente mayor de 16 aios con VIH con alteraciones en
pruebas iniciales de funcion renal y criterios de referencia al nefrélogo

TFGe < 60 mL/min

Paciente con proteinuria
confirmada IPCu > 300 o
proteinuria > 1000mg/d

Valorar Alteraciones en
sedimento urinario

¢ Sospecha de
NAVIH?

¢ Sospecha de
ERCIVIH?

Iniciar TARV

——

Mejoria de TFGe o de la
proteinuria en sospecha de
NAVIH

v

No Si

Vigilancia y monitoreo de TFGe y
proteinuria Ver Algoritmo de
tratamiento NAVIH

Referir a Nefrélogo
(Valorar biopsia)
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Algoritmo 3. Abordaje del paciente mayor de 16 ainos con sospecha de nefrotoxicidad
por TARV

Sospecha de nefrotoxicidad por
TARV: paciente con deterioro
de TFGe

Realizar marcadores de darfio tubular:
Fosforo urinario y FE fosfatos,
glucosa sérica y glucosuria,
bicarbonato sérico y pH urinario,
acido Urico sérico y excrecién de
acido Urico urinario, y potasio sérico y

excrecion urinaria de potasio.

Realizar USG renal

Paciente con litiasis
renal Pb secundaria
a TARV

Sospecha de NIA

. Normal
por cristales ormaies

Busqueda intencionada
de cristales por
técnicas
especializadas

Considerar cambio de
TARV

Busqueda de

Alter
otra causa terados

Valorar referencia a
necrélogo para biopsia y
tratamiento
especializado

Deterioro persistente y/o
proteinuria persistente
sin otra causa aparente

Disfuncién tubular o
Sx Fanconi

Considerar cambio de
TARV

**E| EGO puede dar datos de disfuncién tubular en caso de no contar con marcadores tubulares. Se puede encontrar proteinuria,

glucosuria, cambios en pH urinario, asi como presencia de cristales de fosfato, que junto con hipofosfatemia pueden orientarnos
hacia posible dafio tubular proximal.
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Algoritmo. 4. Tratamiento de Enfermedad Renal en paciente mayor de 16 aihos con
VIH/SIDA

Tratamiento con esteroides Inmunosupresores

IECAS TARV

Nefrotoxicidad por
TARV

Paciente con NAVIH ERCIVIH

ECAs 0

ARA Paciente con VIH con ERC

Contrl  comoriices Modificaciones de esfilo de vida:

Mantener proteinuria HoAte < 7% Nusedecosis | | Diet cese d ebaauismo, disrinuci Preparacion para TSFR: dialsis
<50mgd The 13080 J ’ dq / o hemadéliss
o 6 Peso
- Tx dislipidemias
—
S
S

TARV ‘ Otros medicamentos '
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Algoritmo 5. Tamizaje inicial de Enfermedad Osea en el paciente mayor de 16 afios
con VIH/SIDA

Valoracién inicial
paciente con VIH

Busqueda de factores
de riesgo:

Edad

Género

Peso/talla

Fracturas previas
Causas secundarias
Factores asociados a
VIH

Hombres < 50 afnos Hombres > 50 afnos
Mujeres premenopausicas Mujeres postmenopausicas
sin historia de fracturas y/o con historia de fracturas

| Esperar | | Medir DMO por DXA |
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Algoritmo 6. Diagndstico y tratamiento de Enfermedad Osea en el paciente mayor a
16 anos con VIH/SIDA

Hombres > 50 afos
Mujeres postmenopausicas
y/o historia de fractura

Medir DMO por DXA

T score < -2.5 o fractura por
fragilidad

Tscore>-25y<-1 sin
fractura por fragilidad

T score > -1 sin fractura por
fragilidad

Continuar TARV +
Modificar estilo de vida:
Suspender tabaquismo
Suplementos de calcio y
vitamina D
Ejercicio de carga
Exposicién al sol

causas secundarias Calcule FRAX score

Riesgo de fractura a 10 afnos
>20% para osteoporética y/o 3%
para cadera

Modificar estilo de vida:
Suspender tabaquismo
Suplementos de calcio y vitamina D

Ejercicio de carga Continuar TARV +
Exposicién al sol Modificar estilo de vida

Tratar causas
secundarias

Considerar uso de bifosfonatos u otros
tratamientos

Monitorizar DXA en . ~
‘ 1-2 afios | ‘ Monitorizar DXA en 2-5 afos '
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5.5.Listado de Recursos
5.5.1.Tabla de medicamentos

e Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

Medicamentos mencionados indicados en el tratamiento de Prevencion, Diagndstico y Tratamiento de la Enfermedad renal y
Osea en el paciente >16 afios con VIH/SIDA del Cuadro Basico de IMSS y del Cuadro Basico Sectorial:

Cuadro Bisico de Medicamentos

Clave Principio activo Dosis recomendada Presentacién Tiempo

4161 Alendronato 10 mg por dia Tabletasde 10 No mayora 5
mg afos

4164 Alendronato 70 mg por semana Tabletasde 70  No mayora 5
mg afos

1006 Calcio 1-1.5 gr por dia Comprimidos Ajustar dosis
efervescentes de durante evolucion
500 mg

1095 Calcitriol 0.25-0.50 ug/di Capsula gelatina  Ajustar dosis
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Efectos adversos

Esofagitis, gastritis,
Ulcera gastrica o
duodenal, angioedema,
perforacion esofagica,
Sindrome de Stevens-
Johnson, uveitis, dolor
abdominal, mialgias,
artralgias, constipacion,
dispepsia

Esofagitis, gastritis,
Ulcera gastrica o
duodenal, angioedema,
perforacion esofagica,
Sindrome de Stevens-
Johnson, uveitis, dolor
abdominal, mialgias,
artralgias, constipacion,
dispepsia.

Trastornos
gastrointestinales,
hipercalcemia, nausea,
estrefimiento y sed

Nausea, vomito e

Interacciones

Los suplementos de
calcio, los antiacidos y
otros medicamentos
orales pueden modificar
su absorcion.

Los suplementos de
calcio, los antiacidos y
otros medicamentos
orales pueden modificar
su absorcion.

Las tetraciclinas y los
corticoesteroides
disminuyen su absorcién
intestinal. Disminuye el
efecto terapéutico de los
blogueadores del calcio.
Incrementa el riesgo de
toxicidad por digitalicos.

Antagoniza el efecto

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al
farmaco, hipocalcemia e
insuficiencia renal severa.

Hipersensibilidad al
farmaco, hipocalcemia e
insuficiencia renal severa.

Hipersensibilidad al
farmaco, hipercalcemia,
insuficiencia renal,
hipercalciuria y calculos
renales.

Hipersensibilidad al



5161

4166

4167

5082

Calcitonina

Risedronato

Risedronato

Tacrolimus

50 U/dia

5 mg por dia

35 mg por dia

0.2 mg/kg/dia dividida
en dos dosis

blanda

Fco. Amp con
diluyente

Tabletas 5 mg
por dia

Tabletas 35 mg
por dia

Capsula 5 mg

durante evolucion hipercalcemia, la cual da terapéutico de los

No evidencias por
mas de 5 afos

No mayor a 5
afos

No mayor a 5
afos

Ajustar dosis de
acuerdo a
evolucién y
niveles
sanguineos del
farmaco
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lugar a calcificacion
generalizada

Vértigo, nausea,
escalofrio, hiporexia y
pérdida de peso. Eritema
en sitio de inyeccion.
Tumefaccion de las
manos.

Ulcera esofagica, tlcera
gastrica, artralgias,
diarrea, cefalea, dolor
abdominal, rash, edema,
mareo, astenia

Ulcera esoféagica, tlcera
gastrica, artralgias,
diarrea, cefalea, dolor
abdominal, rash, edema,
mareo, astenia

Cefalea, temblor,
insomnio, diarrea,
nausea, anorexia,
hipertension arterial,
hiperkaliemia o
hopikaliemia,
hiperglucemia,
hipomagnesemia,
anemia, leucocitosis,
dolor abdominal y
lumbar, edema periférico,
derrame pleural,
atelectasia, prurito,
exantema, nefropatia
téxica

blogueadores de calcio.
Con tiazidas aumenta el
riesgo de hipercalcemia.

Ninguna de importancia
clinica.

Medicamentos que
contengan calcio,
magnesio, hierro y
aluminio interfieren con
su abdorcion.

Medicamentos que
contengan calcio,
magnesio, hierro y
aluminio interfieren con
su abdorcion.

Con bloqueadores de
canales de calcio,
procinéticos
gastrointestinales,
antimicéticos,
macrolidos,
bromocriptina,

ciclosporina, aumenta su

concentracion
plasmatica. Con
anticonvulsivos,
rifampicina, rifabutina
pueden disminuirla. Con

otros inmunosupresores

aumenta su efecto
farmacoldgico y con
ahorradores de potasio
se favorece
hiperkaliemia.

le 16 afios con VIH/SIDA

farmaco o a la vitamina D
e hipercalcemia;
precauciones en
pacientes con uso de
digitalicos.

Hipersensibilidad al
farmaco; alerta en Julio
2012 por posibilidad de
tumores.

Hipersensibilidad al
farmaco, hipocalcemia,
disfuncién renal.

Hipersensibilidad al
farmaco, hipocalcemia,
disfuncion renal.

Hipersensibilidad al
farmaco,; precaucion,
puede aumentar la
susceptibilidad a las
infecciones, riesgo para
desarrollo de linfoma.



5084

5087

3461

0472

Tacrolimus

Sirolimus

Azatioprina

Prednisona

1 mg- dosis inicial 0.2
mg/kg/diay se divide
dosis cada 12 horas

1-2 mg por dia de

mantenimiento; dosis de

carga 6 mg

50-100 mg

1 mg/kg/dia dosis
reduccion

Capsula de 1 mg

Grageas 1 mg

Tabletas de 50
mg-como
inmunosupresor
para trasplante
de 1-5 mg/kg de
peso corporal
diario.

Tabletasde 5y
50 mg; dosis de
5-60 mg, DU o
fraccionada cada
8 horas. La dosis
de sostén se
establece de
acuerdo a la
respuesta
terapéuticay
posteriormente

Ajustar dosis de
acuerdo a
evolucion y
niveles sangineos
del farmaco

Usar en esquema
con esteroides y
ciclosporina

Ajustar dosis de
acuerdo a
respuesta

Ajustar dosis
durante evolucién
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Cefalea, temblor,
insomnio, diarrea,
nausea, anorexia,
hipertension arterial,
hiperkaliemia o
hopikaliemia,
hiperglucemia,
hipomagnesemia,
anemia, leucocitosis,
dolor abdominal y

lumbar, edema periférico,

derrame pleural,
atelectasia, prurito,
exantema, nefropatia
toxica

Anemia,
trombocitopenia,
artralgias, cefalea y
astenia, dislipidemia,
hipertension arterial,
edema periférico y
hepatotoxicidad.

Anorexia, nusea,
vomito, leucopenia,
anemia, infecciones,
hemorragias,
hepatotoxicidad,
reacciones de

hipersensibilidad, puede

causar hiperuricemia

Catarata subcapsular
posterior, hipoplasia

suprarrenal, sindrome de

cushing, obesidad,
osteoporosis, gastritis,
superinfecciones,
glaucoma, coma
hiperosmolar,
hiperglucemia,
hipercatabolismo
muscular, cicatrizacion

or de 16 afios con VIH/SIDA

Con bloqueadores de
canales de calcio,
procinéticos
gastrointestinales,
antimicéticos,
macrolidos,
bromocriptina,
ciclosporina, aumenta su
concentracién
plasmatica. Con
anticonvulsivos,
rifampicina, rifabutina
pueden disminuirla. Con
otros inmunosupresores
aumenta su efecto
farmacoldgico y con
ahorradores de potasio
se favorece
hiperkaliemia.

Hipersensibilidad al
farmaco,; precaucion,
puede aumentar la
susceptibilidad a las
infecciones, riesgo para
desarrollo de linfoma.

Los bloqueadores de
canales de calcio,
diltiazem, nicardipina y
verapamilo,
antimicéticos,
macrélidos, procinéticos
gastrointestinales
incrementan sus niveles.

Con el alopurinol se
inhibe su

Hipersensibilidad al
farmaco, sindrome de
biotransformacion y lisis tumoral, uso
aumentan sus efectos concomitante de
adversos. Puede bloguear alopurinol.

el efecto neuromuscular

producido por

pancuronio.

Con digitalicos aumenta Hipersensibilidad al
el riesgo de arritmias farmaco y micosis
cardiacas e intoxicaciéon  sistémica.
digitalica. Aumenta

biotransformacion de

isoniazida. Aumenta la

hipokaliemia con

diuréticos tiazidicos,

furosemide y anfotericina

B. La rifampicina,

fenitoina y fenobarbital
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se disminuye retardada y retraso en el aumentan su
gradualmente crecimiento. biotransformacion
hasta alcanzar la hepatica. Cn estrogenos
dosis minima disminuye su

efectiva biotransformacién. Con

antiacidos disminuye su
absorcion intestinal. El
paracetamol incrementa
el metabolito
hepatotéxico.

5308 Basiliximab Frasco ampula con Via endovenosa- Estrefiimiento, Ninguna de importancia Hipersensibilidad al
liofilizado 20 mg 20 mg dos horas infecciones del tracto clinica farmaco, lactancia.
antes y el cuarto urinario, dolor, nausea,
dia del trasplante edema periférico,

hipertension arterial,
anemia, cefalea,
hipercalcemia.

4298 Ciclosporina 2.5-5mg/kg/dia dividido Capsula de Ajustar dosis Temblor, hiperplasia Farmacos que descienden Hipersensibilidad al
en 2 dosis gelatina  blanda seglin  esquema gingival, convulsiones, los niveles de farmaco, utilizar con
100 mg TARV ya que Ulcera péptica, ciclosporina: Barbittricos, precaucién en embarazo.
pacientes con IP hipertensién, hormigueo, carbamazepina, Evitar lactancia durante
pueden requerir prurito, hiperkalemia, oxcarbazepina, fenitoina; su administracion.
4306 Ciclosporina Cépsula de solo 20% de la nefrotoxicidad, nafcilina, sulfadimidina
gelatina blanda dosis estimada  hepatotoxicidad. i.v.; rifampicina;
50-100 mg/dia 25 mg octreotida; probucol;

orlistat; hypericum
perforatum (hierba de
San Juan); ticlopidina,
sulfinpirazona,
terbinafina,
bosentano.Farmacos que
incrementan los niveles
de ciclosporina:
Antibi6ticos macrdlidos;
ketoconazol, fluconazol,
itraconazol, voriconazol;
diltiazem, nicardipino,
verapamilo;
metoclopramida;
contraceptivos orales;
danazol;
metilprednisolona (dosis
elevada); alopurinol;
amiodarona; acido célico
y derivados; inhibidores
de la proteasa, imatinib,
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5306

2307

2308

2301

0657

5106

0655

Acido

micofendlico horas después de la
cirugia.

Furosemide 40-1200 mg

Furosemide 20-1200 mg

Hidroclorotiazida 25-100 mg

Pravastatina 10-40 mg por dia

Atorvastatina 20-80 mg por dia

Bezafibrato 200-400 mg por dia

500 mg-2 gr viaoral, 72 Comprimidos de

500 mg

Tabletas de 40
mg

Frasco ampula de
20 mg

Tabletas de 25
mg

Tabletas de 10
mg

Tabletas de 20
mg

Tabletas de 200
mg

Se ajusta dosis a
evolucién

Dosis variable y
ajustar durante
evolucion

Dosis variable y
ajustar durante
evolucién

Ajustar dosis en
base a objetivos

Ajustar dosis en
base a objetivos

Ajustar dosis en
base a objetivos
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Temblor, insomnio,
diarrea, cefalea,
hipertension,
hiperglucemia,
hipofosfatemia,
hipokaliemia, predispone
a infecciones sistémicas,
anemia, trombocitopenia,
leucopenia y reacciones
alérgicas.

Nausea, cefalea,
hipokaliemia, alcalosis
metabdlica, hipotension
arterial, sordera
transitoria, hiperuricemia,
hiponatremia,
hipocalcemia

Hipotension ortostatica,
diarrea, leucopenia,
agranulocitosis, anemia
aplasica, impotencia,
calambres, hiperuricemia,
hiperglucemia.

Dolor muscular, nausea,
vomito, diarrea,
constipacion, dolor
abdominal, cefalea,
mareo y elevaciones de
las transaminasas
hepaticas.

Constipacién, flatulencia,
dispepsia, dolor
abdominal, cefalea,
mialgias, astenia 'y
insomnio

N&usea, vomito,
meteorismo, diarrea,

e Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

colchicina.Otras
interacciones
medicamentosas
relevantes:

Aciclovir, ganciclovir
favorecen su toxicidad;
con colestiramina e
hidréxido de aluminio y
magnesio, disminuyen su
absorcion. Puede afectar
la eficacia de los
anticonceptivos
hormonales.

Con aminoglucésidos o
cefalosporinas
incrementa la
nefrotoxicidad. La
indometacina inhibe el
efecto diurético.

Con antihipertensivos se
incrementa el efecto
hipotensor, con
ahorradores de potasio
disminuye la
hipokaliemia.

La ciclosporina
incrementa los niveles
plasmaticos de
pravastatina

Los antidcidos reducen
las concentraciones
plasmaticas de la
atorvastatinay la
eritromicina, las
incrementa.

Aumenta el efecto de los
anticoagulantes orales,

Hipersensibilidad al
farmaco.

Hipersensibilidad al
farmaco, embarazo en el
primer trimestre e
insuficiencia hepatica;
precauciones,
desequilibrio
hidroelectrolitico.

Hipersensibilidad al
farmaco, cirrosis
hepatica e insuficiencia
renal; precauciones
alcalosis metabdlica
hipokaliémica,
hiperuricemia, diabetes
mellitus, lupus
eritematoso.

Hipersensibilidad al
farmaco, disfuncion
hepatica, embarazo,
lactancia.

Hipersensibilidad al
farmaco, embarazo,
lactancia y enfermedad
hepatica activa.

Hipersensibilidad al
farmaco, insuficiencia



4024

2530

0574

2501

2520

2540

5111

Ezetimiba

Candesartan

cilexetilo-

hidroclorotiazida

Captopril

Enalapril o

10 mg

16/12.5mg

25-50 mgcada8al2
horas

10-40 mg por dia, ajustar

lisinopril o ramipril dosis de acuerdo a

Losartan

Telmisartan

Valsartan

respuesta

50-100 mg por dia

40-80 mg por dia

80 mg por dia

Tabletas 10 mg al Ajustar dosis en

dia

base a objetivos

Tabletas 16/12.5 Ajustar dosis en

mg

Tabletas de 25
mg

Tabletas de 10
mg

Tabletas de 50
mg

Tabletas de 40
mg

Tabletas de 80

base a evolucién

Ajustar dosis en
base a evolucion

Ajustar dosis en
base a evolucién

Ajustar dosis en
base a evolucién

Ajustar dosis en
base a evolucién

Ajustar dosis en
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ayor de 16 afos con VIH/SIDA

aumento de peso, cefalea insulina e

e insomnio.

Angioedema, diarrea,
dolor abdominal,
artralgia, fatiga, dolor de
espalda y tos

Cefalea, dolor lumbar,
mareo, infeccion del
tracto respiratorio,,
infecciones del tracto
urinario, taquicardia,
fatiga, dolor abdominal.
En ocasiones se han
reportado pancreatitis,
angioedema, leucopenia,
trombocitopenia y
fotosensibilidad

Tos seca, dolor toracico,
proteinuria, cefalea,
disgeusia, taquicardia,
hipotensién, fatiga y
diarrea.

Cefalea, mareo,
insomnio, nausea,
diarrea, exantema,
angioedemay
agranulocitosis.

Vértigo, hipotension
ortostatica y erupcién
cutanea ocasionales.
Dorsalgia, diarrea,
sintomas pseudogripales,
dispepsia y dolor
abdominal.

Vértigo, insomnio, rash y

hipoglucemiantes orales

Con la ciclosporina
incrementa sus niveles

Puede incrementar
efectos hipotensores de
otros antihipertensivos o
diuréticos; no
interacciones
significativas.

Aumenta
concentraciones séricas
de potasio con diuréticos
ahorradores de K;
nitroglicerina, nitratos,
litio, antidepresivos
triciclicos, AINES,
alopurinol,
inmunusupresores.

Disminuye su efecto con
antiinflamatorios no
esteroideos, con litio
puede ocurrir
intoxicacion con el metal,
los componentes del
potasio aumentan el
riesgo de hiperkaliemia

Con fenobarbital y
cimetidina favorecen su
biotransformacion

Potencia efecto
hipotensor de otros
antihipertensivos. En co-
administracion con
digoxina aumenta su
concentracién plasmatica

Fenobarbital y cimetidina

hepatica o renal y
colecistopatia.

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
enfermedad hepatica.

Hipersensibilidad al
farmaco o derivados de
sulfonamidas, embarazo,
lactancia, insuficiencia
renal y hepatica grave y
gota. Precauciones, en
alteraciones hepaticas y
renales de leves a
moderadas.

Hipersensibilidad al
captopril, insuficiencia
renal, inmunosupresion,
hiperkaliemia y tos
crénica.

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
pacientes con daio renal,
diabetes, insuficiencia
cardiaca y enfermedad
vascular.

Hipersensibilidad al
farmaco, precaucién en
lactancia.

Hipersensibilidad al
farmaco, embarazo,
lactancia, patologia
obstructiva de vias
biliares, insuficiencia
hepatica y/o renal
severa.

Hipersensibilidad al



4273

4371

4368

4266

mg
Abacavir 300-600 mg por dia Tabletas de 300
mg
Abacavir/Lamivu  600/300 mg cada 24 Tabletas de
dina horas 600/300 mg

Tabletas con
300/150/300

mg

Abacavir/lamivud 300/150/300 cada 12
ina/Zidovudina  horas

Atazanavir 300 mg cada 24 horas  Capsula 300 mg

base a evolucion
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disminucién de la libido.

Fiebre, rash, fatiga,
nausea, vomito, diarrea,
hipotension, acidosis
lactica, esteatosis
hepatica

Con abacavir, erupcién
cutanea (sin sintomas
sistémicos),
hiperlactemia. Con
lamivudina, alopecia,
artralgias, miopatias e
hiperlactemia.

Nausea, vomito, diarrea,
anemia, neutropenia,
trombocitopenia,
leucopenia, hipoplasia
medular, elevacion de
enzimas hepaticas, de
amilasa sérica, de
bilirrubinas,
hepatomegalia con
esteatosis, acidosis
lactica, mialgias,
miopatia, cefalea,
parestesias, neuropatia
periférica, insomnio,
pérdida de la agudeza
mental, convulsiones,

ansiedad, depresion, rash,

alopecia, pigmentacién
de piel y uias, prurito,
diaforesis, fiebre, fatiga,

disgeusia y ginecomastia.

Cefalea, insomnio, dolor
abdominal, dispepsia,

aciente Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

favorecen su
biotransformacion

Alcohol disminuye su
eliminacién aumentando
su concentracion
hepatica.

No ingesta de alcohol,
metadona, ribavirina

Con la ingestion de
alcohol se altera su
metabolismo, con
metadona disminuye su
efecto terapéutico y con
la ribavirina antagoniza
su actividad antiviral.

Inhibidores de bomba
protones,

nausea, vomito, sintomas hipolipemiantes,

neurolépticos, ictericia,

bloqueadores canales

farmaco, embarazo y
lactancia.

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
lactancia, insuficiencia
hepatica y obesidad.

El tratamiento con
abacavir y lamivudina
debe ser suspendido en
cualquier paciente que
desarrolle hallazgos
clinicos o de laboratorio
que sugieran acidosis
lactica o hepatotoxicidad
(que puede incluir
hepatomegalia y
esteatosis alin en
ausencia de elevaciones
notables en los niveles de
aminotransferasas)

Hipersensibilidad al
farmaco

Riesgo en embarazo,
hipersensibilidad al
farmaco, trastornos
psicéticos, crisis



4267
4289

5321

5322

5323

Atazanavir
Darunavir

Didanosina

Didanosina

Didanosina

200 mg al dia

600 mg con 100 mg de
ritonavir cada 12 horas

200 mg al dia (con mas
de 60 Kg de peso
corporal: 400 mg cada
24 horas; con menos de
60 Kg de peso corporal
250 mg cada 24 horas

250 mg

400 mg

Capsula 200 mg

Tabletas de 300
mg

Tabletas de 200
mg

Capsulas de 250
mg

Capsulas con 400
mg
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rash eritmatoso, ictus
escleral.

Mismas que anterior

Cefalea, diarrea, nausea,
vomito, dolor abdominal,
constipacién e
hipertrigliceridemia

Neuropatia periférica,
mareo, dolor abdominal,
estrefiimiento, hepatitis,
pancreatitis

Neuropatia periférica,
mareo, dolor abdominal,
estreflimiento, hepatitis,
pancreatitis

Neuropatia periférica,
mareo, dolor abdominal,
estreflimiento, hepatitis,
pancreatitis

ente Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

calcio, metadona,
claritromicina,
acenocumarina,
warfarina, prednisona

Mismas que anterior

La co-administracion de
darunavir y ritonavir y los
medicamentos
metabolizados
principalmente por el
CYP3A4, aumentan su
concentracion
plasmatica, prolongando
su efecto terapéutico y
aumentando las
reacciones adversas.

Disminuye su efecto con
antiacidos. Disminuye la
eficacia de ciprofloxacina,
itraconazol y dapsona
cuando se usan
simultaneamente

Disminuye su efecto con
antiacidos. Disminuye la
eficacia de ciprofloxacina,
itraconazol y dapsona
cuando se usan
simultaneamente

Disminuye su efecto con
antiacidos. Disminuye la
eficacia de ciprofloxacina,
itraconazol y dapsona
cuando se usan
simultaneamente

convulsivas, trauma
craneal. Rifabutina

Mismas que anterior

Hipersensibilidad al
farmaco, precaucion, no
debe ser administrado
con medicamentos que
sean altamente
dependientes de CYP3A4
para la depuracién por
aumento en las
concentraciones
plasmaticas que se
asocien con reacciones
adversas graves que
pongan en riesgo la vida
(margen terapéutico
estrecho), con astemizol,
terfenadina, midazolam,
triazolam, cisaprida,
pimozida y los alcaloides
del ergot (ergotamina,
dihidroergotamina,
ergonovina y
metilergonovina).

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
disfuncién hepatica, renal
y embarazo. No
Ribavirina.

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
disfuncién hepatica, renal
y embarazo. No
Ribavirina.

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
disfuncién hepatica, renal
y embarazo. No
Ribavirina.



5298

4370

4276

4396

Efavirenz 200 mg

Efavirenz 600 mg cada 24 horas

Emtricitabina 200 mg cada 24 horas

Emtricitabina/Te 300/200 mg cada 24
nofovir disoproxil horas
fumarato

Capsulas de 200
mg

Comprimido con
600 mg

Capsulas de 200
mg

Tabletas con
300/200 mg
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Nausea, vomito, mareo,
cefalea, alucinaciones,
suefos anormales, fatiga,
erupcion cutanea.

N&usea, vémito, mareo,
cefalea, alucinaciones,
suefos anormales, fatiga,
erupcion cutanea.

Acidosis lactica,
hepatomegalia,
hepatotoxicidad,
neutropenia, rash,
diarrea, cefalea, rinitis,
astenia, tos, dolor
abdominal, hiperglucemia

Dolor abdominal, astenia,
cefalea,, diarrea, nausea,
vomito, mareos,
exantema, depresion,
ansiedad, dispepsia,
artralgias, mialgias,
insomnio, neuritis
periférica, parestesias,
tos, rinitis, dorsalgia,
flatulencia, elevacion de
creatinina sérica,
transaminasas,

aciente Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

Induce las enzimas
microsomales hepaticas,
por lo tanto, favorece la
biotransformacion y
disminuye la
concentracién plasmatica
de los medicamentos.
Con terfenadina,
astemizol, cisaprida,
midazolam y triazolam
aumentan efectos
adversos.

Induce las enzimas
microsomales hepaticas,
por lo tanto, favorece la
biotransformacion y
disminuye la
concentracién plasmatica
de los medicamentos.
Con terfenadina,
astemizol, cisaprida,
midazolam y triazolam
aumentan efectos
adversos.

Puede incrementar su
toxicidad con atazanavir
y tenofovir

Atazanavir,
aminoglucésidos,
foscarnet, pentamidina,
vancomicina, ganciclovir,
interleucina 2
principalmente por TDF y
su efecto inductor de
citocromo p450.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones en
lesion hepatica,
enfermedades
psiquiatricas.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones en
lesion hepatica,
enfermedades
psiquiatricas.
Dihidroergotamina

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones en
falla renal, hepatitis y
agentes nefrotoxicos.

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
insuficiencia renal o
hepatica, coinfeccién por
VIH y virus de hepatitis B.
Suspender el tratamiento
ante signos de acidosis
lactica o desarrollo de
hepatomegalia.



4269

5293

5294
5275

4278

Enfuvirtida

Estavudina

Estavudina
Etravirina

Fosamprenavir

108 mg cada 12 horas

15040 mg1 o 2 veces
al dia

40 mg cada 12 horas
200 mg cada 12 horas

1400 mg cada 24 horas
con 200 mg de ritonavir

Frasco ampula
con liofilizado de
108 mg via
subcutanea

Capsula 15 mg

Capsula 40 mg

Tabletas de 100
mg

Tabletas de 700
mg
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bilirrubinas, fosfatasa
alcalina,
creatinfosfoquinasa,
lipasa y amilasa.

Cefalea, neuropatia
periférica, mareos,
insomnio, ansiedad, tos,
adelgazamiento,
anorexia, sinusitis,
candidiasis oral, herpes
simple, astenia, prurito,
mialgias, diaforesis
nocturna, estrefiimiento.

Astenia, trastornos
gastrointestinales,
cefalea, insomnio,
neuropatia periférica,
artralgias, mialgias,
anemia, pancreatitis,
reacciones inmediatas de
hipersensibilidad

Mismas que anterior

Nausea, lesiones
dérmicas por reacciones
de rascado, diarrea, dolor
abdominal, vomito,
fatiga, neuropatia
periférica, cefalea e
hipertension.

N&usea, vomito, cefalea,
exantema

el Paciente Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

Ninguna de importancia
clinica.

Fuera del comercio por la
Agencia Europea de
Medicamentos, OMS y
FDA.

Misma que anterior

Co-administraci-on de
etravirina con drogas que
inducen o inhiben
CYP3A4,CYP2C9y
CYP2C19 pueden alterar
los efectos terapéuticos
0 aumentar las
reacciones adversas de
etravirina.

No se debe administrar
fosamprenavir
concurrentemente con
medicamentos con
ventana terapéutica
estrecha y sean sustratos
del citocromo p450 3A4
(CYP3A4). La co-
administracion puede
causar inhibicién
competitiva del
metabolismo de estos
medicamentos y crear
potencial de eventos

Hipersensibilidad al
farmaco.

Hipersensibilidad al
farmaco, disfuncion
hepatica y renal,
alcoholismo.

Mismas que anterior

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones,
lesiones dérmicas por
reacciones de rascado de
suaves a moderadas.

Hipersensibilidad al
farmaco.



5279

5282

4268

5288

Indinavir 800 mg cada 12 horas

Lamivudina 300 mg cada 24 horas

Lamivudina/Zidov 150/300 mg cada 12
udina horas

Lopinavir/Ritonav 400/100 mg cada 12
ir horas

Capsulas de 400
mg

Tabletas de 150
mg

Tabletas con 150
mg lamivudina y
300 mg
Zidovudina

Tabletas con 200
mg lopinavir y 50
mg de ritonavir
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Astenia, fatiga, dolor
abdominal, regurgitacion,
diarrea, sequedad de piel,
prurito, erupcion cutanea,
alteraciones del sentido
del gusto.

Cefalea, neuropatia
periférica, parestesias,
tos, vértigo, insomnio,
depresion, nausea,
diarrea, vomito, dolor
abdominal, dispepsia y
pancreatitis, neutropenia,
anemiay
trombocitopenia,
alopecia.

Cefalea, nausea, mialgias,
vomito, anorexia,
hiperglucemia,
pancreatitis.La
zidovudina incluye
neutropenia, anemia
severay
trombocitopenia; su uso
prolongado se asocia con
miopatia sintomatica.

Diarrea, parestesias
peribucales, disgeusia,
nausea, cefalea, mialgias,
insomnio, rash

ciente Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

adversos: terfenadina,
cisaprida, pimozida,
triazolam, midazolam,
ergotamina,
dihidroergotamina,
ergonovinay
metilergonovina

Rifabutina, ketoconazol,
rifampicina, terfenadina y
cisaprida alteran su
biotransformacion.

Con didanosina,
pentamidina, zalcitabina
pueden incrementar el
riesgo de pancreatitis. El
trimetroprima con
sulfametoxazol puede
aumentar sus efectos
adversos.

Aciclovir, interferdn alfa,
supresores de médula
6sea y agentes
citotéxicos, pueden
aumentar el efecto
toxico de la zidovudina.

Aumenta la
concentracion plasmatica
con los inhibidores de la
fosfodiesterasa,
bloqueadores de los
canales del calcio,,
estatinas e
inmunosupresores. La

Hipersensibilidad al
farmaco, precauciones en
lactancia.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones,
pancreatitis y dafo renal.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones,
depresion
hematopoyética o
disminucién de la funcién
renal; no administrar en
pacientes con pérdida de
peso (< 50 Kg), con
depuracion de creatinina
< 50 ml/ min, con datos
sugestivos de acidosis
lactica o
hepatotoxicidad.

Hipersensibilidad al
farmaco;
precauciones,no
administrar
conjuntamente con
benzodiacepinas,
derivados de ergotamina,
neurolépticos,
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administracion
concomitante con
farmacos que inducen el
CYP3A4 reduce sus
efectos terapéuticos.

medicamentos que
actdan sobre motilidad
intestinal ni con
antihistaminicos. No
estradiol+noretisterona

300 mg cada 24 horas  Tabletas de 150 Nauseas, vémitos, Hypericum perforatum  No actividad
flatulencia, dolor (hierba de San Juan);
abdominal, parestesias, combinacién de dos
disgeusia, erupcion inductores enzimaticos
cutanea, astenia. importantes (p.ej
Incremento en riesgo de  Rifampicina + EFV)
infecciones respiratorias
y de cardiopatia
isquémica?
5325 Maraviroc 600 mg cada 24 horas  Tabletas de 300 Mismas que anterior Mismas que anterior No actividad
mg dos veces al
dia en ausencia
de inhibidores o
inductores de
CYP3A4
5296 Nevirapina 400 mg cada 24 horas  Tabletas con 200 Erupciones cutaneas, Disminuye la Hipersensibilidad al

(iniciar 200 mg por dia
por 2 semanas, seguido
por 200 mg cada 12
horas)

800 mg cada 24 horas

Comprimidos con

estomatitis ulcerosa,
hepatitis, fiebre, mialgias,
fatiga, somnolencia,
nausea, diaforesis,
sindorme de Stevens-
Johnson-necrolisis
epidérmica téxica.
Diarrea, nausea, cefalea,
aumento de enzimas
hepaticas principalmente
en pacientes con
hepatitis B o C.
Osteonecrosis (dolor y
rigidez articular,
dificultad a los
movimientos). Sindrome
de reactivacion
inmunitaria a patégenos
oportunistas
asintomaticos o
residuales (pneumocystis
jirovecci,
citomegalovirus),
miopatia y rabdomiolisis.
Aumento del riesgo de

concentracién plasmatica
de indinavir, saquinavir y
anticonceptivos orales
por induccién enzimatica.

Con rifampicina, fenitoina
y fenobarbital,
disminuyen las
concentraciones
plasmaticas de
raltegravir. Con
atazanavir aumentan sus
concentraciones
plasmaticas.

farmaco; no utilizar con
rifampicina y
ketoconazol, estradiol,
etinilestradiol

Hipersensibilidad al
principio activo
(raltegravir potasico) o a
los componentes de la
férmula. Precauciones en
insuficiencia hepatica
preexistente, lactancia y
embarazo,menores de 16
afos y adultos mayores.



5281

5290

4277

4274

5274

Ritonavir

Saquinavir

Tenofovir
disproxil
fumarato

Tipranavir

Zidovudina

200 mg cada 24 horas

1000 mg cada 12 horas
con 100 mg de ritonavir
al mismo tiempo

300 mg cada 24 horas

500 mg cada 12 horas

250 mg cada 24 horas

Capsulas de 100
mg

Comprimidos de
500 mg

Tableta de 300
mg

Capsulas con 250
mg

Capsulas con 250
mg
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cancer.

Astenia, cefalea, dolor
abdominal, anorexia,
diarrea, nausea, vomito,
hipotension, parestesias,
rash, disgeusia.

Astenia, prurito, mareo,
cefalea, nausea, vomito,
flatulencia, dolor
abdominal, constipacién,
fatiga, depresion,
ansiedad, Ulcera mucosa
oral, diarrea, artralgias y
neuropatia periférica

Nausea, diarrea, vomito,
astenia, flatulencia,
mareo, rash, acidosis
lactica, esteatosis
hepatica,
hepatotoxicidad,
hepatomegalia, falla
renal, pancreatitis,
osteomalacia.

Diarrea, ndusea, vomito,
cefalea, fatiga

Cefalea, fiebre, nausea,
vomito, sindrome
pseudogripal, ansiedad,
anemia, neutropenia y
leucopenia

iente Mayor de 16 afios con VIH/SIDA

Debe de vigilarse el uso
concomitante con
opiaceos, antimicéticos,
antagonistas del calcio,
hipolipemiantes,
macrélidos y
antidepresivos triciclicos,
debido a efectos toxicos
o interacciones
metabdlicas.

Rifampicina, midazolam,
rifabutina y efavirenz
pueden disminuir las
concentraciones de
saquinavir. Aumenta las
concentraciones de
indinavir, nelfinavir,
ritonavir, clindamicina,
sildenafil, terfenadina.
Con antimicoéticos,
anticonvulsivantes,
antagonistas del calcio,
se pueden incrementar
los efectos toxicos.

Puede incrementar su
toxicidad con atazanavir,
emtricitabina, analogos
nucledsidos solos o en
combinacién con otros
antirretrovirales.

Efecto inductor sobre
citocromo CYP3A4 y
CYP209/19 e inhibidor
sobre CYP3A4, 2D6

Diazepam, acido
acetilsalicilico,
naproxeno, fluconazol,
isoprinosina y clofibrato
disminuyen su
biotransformacion.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones en
insuficiencia hepatica,
renal, hemofilia A o B.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones en
diabetes mellitus,
insuficiencia hepatica e
insuficiencia renal, en
menores de 16 anos y
mayores de 60 anos.

Hipersensibilidad al
farmaco; precauciones en
falla renal, disfuncion
hepatica y hepatitis.

Hipersensibilidad al
farmaco; insuficiencia
hepatica

Ajustar dosis
paracetamol, ibuprofeno,
metadona, cotrimoxazol,
dapsona, acido valproico,
fenitoina
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6.Glosario

ARV: Antirretroviral

ABC: Abacavir

ABC/3TC: Abacavir/lamivudina

Acl Cr: Aclaramiento de creatinina

AINES: Antiinflamatorios no esteroideos

ARA II: Antagonista de los receptores de angiotensina ll
ASSURE: ApoAl Synthesis Stimulation and Intravascular Ultrasound for Coronary Atheroma Regression
Evaluation

ATZ: Atazanavir

ATZ/r: Atazanavir potenciado con ritonavir

BH: Biometria hematica

BID: dos veces al dia

CENSIDA: Centro Nacional para la Prevencién y el Control del VIH y el SIDA
CD4+: células CD 4+ (cluster of cuadruple differenciation)
CKD-EPI: Chronic Kidney Disease — Epidemiology formula
CLU: Cortisol libre urinario

CMV: Citomegalovirus

CV: carga viral del VIH

CYP3A4: citocromo P450 A4

DE: Desviacién estandar

Dep Cr: Depuracién de creatinina

DI Nefrogénica: Diabetes insipida nefrogénica

DM: Diabetes Mellitus

DMO: Densidad mineral ésea

DP: Dialisis peritoneal

DRV/r: Darunavir potenciado con ritonavir

DU: Dosis Unica

DXA o DEXA: Absorciometria de rayos X de energia dual, densitometria
ECM: Enfermedad por cambios minimos

EFV: Efavirenz

EGO: Examen general de orina

ERC: Enfermedad renal crénica

ERCT: Enfermedad renal conica terminal

ERCIVVIH: Enfermedad renal por complejos inmunes en VIH
ES: Electrdlitos séricos

FAV: Fistula arterio-venosa

FEAcUr: Fraccidn excretada de acido Urico urinario

FRAX: Fractures Risk Assessment Tool; evaluacién de fractura de riesgo
FSH: Hormona foliculoestimulante

GN: Glomerulonefritis

GN fibrilar: Glomerulonefritis fibrilar

GNMP: Glomerulonefritis membrano-proliferativa

GN Post infecciosa: Glomerulonefritis post-infecciosa

gp 120: glicoproteina 120

HbA1lc: Hemoglobina glucosilada

HD: Hemodialisis

IACu: Indice albimina/creatinina urinaria

IAPu: Indice albdmina/proteina urinaria

IDV:Indinavir

IECAs: Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina
INCs: Inhibidores de calcineurinas

IPCu: Indice proteina/creatinina urinaria
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Ips: Inhibidores de proteasa

ITRN: Inhibidores transcriptasa reversa nucledsidos
ITRNN: Inhibidores transcriptasa reversa no nucleésidos
K/DOQI-NKF: Kidney Disease Outcomes Quality Initiative- National Kidney Foundation
KDIGO: Kidney Disease Global Outcomes

LH: Hormona luteinizante

LPV/r: Lopinavir/ritonavir

LRA: Lesion renal aguda

MAT: Microangiopatia trombdtica

M-CSF: Factor estimulante de colonias de macréfagos
MDRD: Modification of Diet in Renal Disease formula
MMEF: Micofenolato de mofetilo

NAVIH: Nefropatia asociada a virus de inmunodeficiencia humana
NCIVIH: Nefropatia por complejos inmunes asociada a VIH
NHANES: National Health and Nutrition Examination Survey
NIA: Nefritis intersticial aguda

NTA: Necrosis tubular aguda

OPG: Osteoprotegerina

PA: Presion arterial

PTH: Hormona paratiroidea

PO urinario: fésforo urinario

PPAR : Receptor de peroxisoma-proliferador activado gamma
PTT: PUrpura trombdtica trombocitopénica

QID: Una vez al dia

RAL: Raltegravir

RANK: Receptor activador del factor nuclear

RANKL: Ligando del receptor activador del factor nuclear
RMN: Resonancia magnética nuclear

RNA-VIH: Carga viral del VIH

RTV: Ritonavir

RUNX-2: Factor de transcripcion relacionado Runt

SHBG: Globulina transportadora de hormonas sexuales
SIDA: Sindrome de inmunodeficiencia adquirida.

SLID: Sindrome de linfocitosis infiltrativa difusa

SRI: Sindrome de reconstitucién inmune

TARV: Terapia antirretroviral.

TDF: Tenofovir

TDF/FTC: Tenofovir/Emtricitabina

TFGe: Tasa de filtrado flomerular estimado

TID: Tres veces al dia

TSFR: Terapia de sustitucién de funcién renal

Tx: Tratamiento

USG: Ultrasonido

VHB: Virus de hepatitis B

VHC: Virus de hepatitis C

VIH: Virus de inmunodeficiencia humana

25 (OH) D: Vitamina D

VSG: Velocidad de sedimentacion globular
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