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RESUMEN

OBJETIVO. Comprobar si la nutricion enteral con formula inmunomoduladora es mas eficaz
recuperando el estado nutricio en pacientes con VIH/SIDA y Neumonia por Pneumocystis jirovecci
del Centro de Investigacion de Enfermedades Infecciosas del Instituto Nacional de Enfermedades

Respiratorias.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. La incidencia de bajo peso en los pacientes hospitalizados
con diagnostico de VIH/SIDA y neumonia en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias
(INER) es elevado (64%) situacion que puede empeorar el cuadro clinico, por lo que es necesario la
intervencion temprana con apoyo nutricio. En la actualidad no se ha evaluado el efecto de la dieta
inmunomoduladora en este tipo de pacientes y los resultados en otras poblaciones como pacientes

con cancer, quirargicos, quemados han sido controversiales.

MATERIAL Y METODO. Estudio clinico aleatorizado, longitudinal. 30 hombres Mayores de 18
afios hospitalizados, con diagnodstico de VIH/SIDA y neumonia (Pneumocystis Jirovecci), pérdida
de peso inintencionada >5% en tres meses con respecto a su peso habitual, condiciones para Indicar
Nutricion enteral. Se asignaron en forma aleatoria a uno de dos grupos; 1. Féormula con nutricion
enteral inmunomoduladora 2. nutriciéon enteral con nutricion estdndar; Se evalué masa magra
(kg.), masa grasa (%), peso corporal total (kg.) , IMC (kg/m?), dias hospitalizados y el apego al

tratamiento dietético por medio de recordatorio de 24 horas.

RESULTADOS

Ambas intervenciones fueron efectivas incrementando el peso corporal total (kg.), masa magra y
masa grasa, por lo que el IMC en todos los pacientes alcanzo el estado de Normal ( >18.5-24.9
kg/mz) al cabo de las 12 semanas (Ver Tabla VIII.) Podemos decir que la nutriciéon enteral con
formula inmunomoduladora muestra una tendencia hacia mayor recuperacion de masa magra.

En cuanto a los dias hospitalizados no existi¢ diferencia estadisticamente significativa (p=>0.05) el

grupo complementado con nutricién inmunomoduladora fue de 11 dias y el Estandar de 12 dias.

CONCLUSIONES

Los pacientes con sindrome de desgaste asociado a SIDA requieren una intervencion nutricional
temprana, que incluya medicion completa de pardmetros nutricionales y de habitos alimentarios
contribuir a la mejora del estado clinico y reducir los riesgos de morbimortalidad asociados a

desnutricion y VIH/SIDA



ABSTRACT

OBJECTIVE Verifity if the enteral nutrition with immunomodulating formula is more effective
reclaiming the nutritious state in patients with VIH/SIDA and Pneumonia by Pneumocystis jirovecci

of the Research center of infectious diseases of the National Institute of Respiratory Diseases

EXPOSITION OF THE PROBLEM. The incidence of underweight among hospitalized patients
diagnosed with HIV / AIDS and pneumonia at the National Institute of Respiratory Diseases
(INER) is high (64%) the situation may worsen the clinical picture, so early intervention is
necessary to nutritional support. Today has not evaluated the immunomodulatory effect of diet in
these patients and results in other populations such as patients with cancer, surgery, burns have been

controversial.

MATERIAL AND METHODS. Randomized, longitudinal clinical study. 30 men Majors of 18
years hospitalized, with diagnosis of VIH/SIDA and pneumonia (Pneumocystis Jirovecci),
unintentional weight loss> 5% in three months with respect to its habitual weight, conditions to
indicate enteral nutrition. They were assigned in random form to one of two groups; 1. formula with
immunomodulating enteral nutrition 2. enteral nutrition with standard nutrition; was assessed lean
body mass (kg), fat mass (%), total body weight (kg), BMI (kg/m2), days hospitalized and

adherence to dietary recall through 24 hours.

RESULTS

Both interventions were effective increasing total body weight (kg), lean mass and fat mass, as
BMI in all patients achieved the status of Normal (> 18.5-24.9 kg/m2) after 12 weeks ( See Table
VIII.) We can say that the immunomodulating enteral nutrition formula shows a trend toward
greater recovery of lean mass.
As for the days in the hospital there was no statistically significant difference (p => 0.05) the group

supplemented with immunomodulatory nutrition was 11 days and the standard 12 days.

CONCLUSIONS
Patients with wasting syndrome associated to AIDS require early nutritional intervention, including
complete measurement of nutrititonal parameters and dietary habits contribute to the improvement

of clinical status and reduce morbidity and mortality risks associated with malnutrition and

HIV/AIDS.



INTRODUCCION

En el afio 2006 se cumplieron 25 afios desde la primera descripcion clinica de lo que conocemos
como Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA). El SIDA ha crecido en proporciones
pandémicas dando como resultados para finales del 2005, 25 millones de muertes acumuladas y 40
millones de personas infectadas con VIH (Virus de Inmunodeficiencia Humana) a nivel mundial,
por lo que es uno de los problemas prioritarios de salud publica y una de las principales causas de

mortalidad general en el mundo .

El Sistema Nacional de Informacion en Salud ubicé al VIH/SIDA como la quinceava causa de
mortalidad en México durante el 2008. Debido a la introduccion del tratamiento antirretroviral
conocido como HAART (highly active antirretroviral therapy) que implica el uso de regimenes con
3 farmacos potentes, ha cambiado dramaticamente el prondstico de los individuos reduciendo
progresivamente su morbimortalidad. La transmision de esta infeccion en paises con acceso
adecuado a servicios de salud y se ha logrado aumentar la expectativa de vida de estos pacientes 234
La eficacia del TAR (tratamiento antirretroviral) se ha incrementado a través del tiempo * Enla

actualidad esta terapia es potencialmente capaz de prolongar por mas de 30 afios la vida productiva

de las personas que viven con VIH/SIDA °.

La desnutricion es un evento frecuente en etapas avanzadas de la infeccion por VIH, se considera
un evento definitorio de SIDA y su importancia radica no solo en las manifestaciones clinicas
asociadas a éstas, sino a los efectos que por si sola la desnutricién puede ejercer sobre el curso de la
enfermedad por VIH incrementando la morbilidad y la mortalidad en estos pacientes ®.Aunque el
pronodstico de los pacientes con infeccion por VIH ha mejorado desde la introduccion de estas
nuevas terapias la situacion nutricional sigue siendo frecuentemente observado. Por tanto es
necesario tener en cuenta que la valoracion y el soporte nutricional debe ser uno de los primeros

escalones en el tratamiento del VIH/SIDA °.

El apoyo nutricional estandar para pacientes con VIH/SIDA estd descrito de manera internacional
en las Guias Europeas en las que se detalla la evaluacion nutricional y recomendaciones dietéticas
que son muy similares a las de cualquier otro paciente con un deterioro nutricional (desnutricion) y
que recomienda se realice el calculo del requerimiento caldrico y del tratamiento nutricional de
manera individualizada que resaltan el uso de complementos nutricionales teniendo como meta la

recuperacion de nutrimentos y el mantenimiento de un adecuado estado de nutricién °.
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Sin embargo, aun no existe la evidencia cientifica de que el uso de inmunonutricién tenga mayor
efecto benéfico comparado con la nutricion estandar sobre el estado nutricional de los pacientes con
VIH/SIDA por lo que este trabajo tiene como objetivo conocer el efecto de la complementacion
con inmunonutrientes en la recuperacion de la masa muscular expresada en kilogramos y medida

con el estandar de oro en composicion corporal: Densitometria Dual de Rayos X (DEXA).
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2. MARCO TEORICO
VIH/SIDA

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) es causado por el virus de inmunodeficiencia
humana (VIH), que afecta al sistema inmunitario de la persona que lo padece. En sentido estricto, el
SIDA es el ultimo estadio de la enfermedad provocada por la infeccién por el VIH, en el que
aparece una sintomatologia variada debida a infecciones multisistémicas, pérdida de peso, diarrea y
diferentes neoplasias, predominantemente sarcoma de Kaposi y linfomas °. De acuerdo con la
definicion emanada del Centro para el Control de Enfermedades de los Estados Unidos de
Norteamérica (CDC), se establece el diagnostico de SIDA cuando existe una cuenta sanguinea de

linfocitos CD4 menor a 200 células/mm3 o cuando aparecen ciertas infecciones oportunistas™

VIH positivo son aquellas personas que ya han sido infectadas por el virus del VIH pero aun no
presentan la sintomatologia del SIDA ®. La cuenta total de Linfocitos T CD4 que son un subgrupo
de linfocitos que establecen y maximizan la capacidad de defensa del sistema inmune. El nombre de
CD4, corresponde al nombre de la glicoproteina de superficie expresada en estos linfocitos T,
misma que contiene cuatro dominios de tipo inmunoglobulinas. Es el mayor indicador clinico de

inmunocompetencia en pacientes con VIH ¢"
VIH/SIDA en el Mundo:

El Programa de Naciones Unidas para VIH/SIDA (ONUSIDA) estima que 33.4 millones de
personas viven con VIH en el mundo; 31.3 millones de ellas son adultos. ONUSIDA también
estima que en 2008 murieron 2 millones de personas infectadas por VIH. En este mismo afio se
infectaron por VIH 2, 701,000 personas, o 7.400 por dia. En América Latina, se estima que viven 2
millones de personas con VIH y se registraron 70 mil casos nuevos en el 2008. La prevalencia
mundial estimada de infeccion por VIH en personas de 15 a 49 afios de edad es de 6 casos por 1000

habitantes ®.
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Situacion Epidemiolégica en México

Con una prevalencia de 3 casos por cada 1000 personas de 15 a 49 aios, México ocupa 16° lugar en

prevalencia de VIH/SIDA en adultos en América Latina y el Caribe y el 42° lugar en el mundo *

La relacion hombre: mujer en los casos acumulados de SIDA hasta el afio 2009 es de 5:1. Las
entidades federativas con mayor nimero de casos de SIDA son: Distrito Federal 22,470 (16.6%),

Estado de México 14,966 (11.1%), y Veracruz 12,229.

Las entidades con mayor prevalencia de VIH/SIDA son: Distrito Federal con 130 casos por 100,
000 habitantes, Yucatan 130, Quintana Roo, Veracruz 120, Guerrero 100, Campeche 90, Baja
California 90, Morelos 90, Baja California Sur 80 y Tabasco 80 casos por 100,000 habitantes.

El grupo de edad de 25 a 44 afios concentra el 66% (88,960) de los casos registrados

Morbilidad VIH

Se tienen registradas 29,445 personas que contintian como seropositivas a VIH (asintomaticos).
En cuanto a las infecciones oportunistas mas frecuentes encontramos Neumonia por PCP,
Candidiasis, Herpes Virus, Infeccion por CMV, Criptococosis y de las Neoplasias el Sarcoma de

Kapossi.
Mortalidad SIDA

En el 2007 (Gltima cifra oficial de INEGI: Instituto Nacional de Estadistica y Geografia), el SIDA
ocupo el lugar 15° como causa de muerte en la poblacion general con 5,099 defunciones registradas

y una tasa de mortalidad de 4.8 por 100,000 habitantes.

En el grupo de edad de 25 a 44 afios, se registraron 3,298 defunciones con una tasa de mortalidad de
10.3 por 100,000 habitantes del grupo de edad. 4,170 defunciones ocurrieron en hombres con una
tasa de mortalidad de 8.0 por cada 100 mil hombres y en mujeres ocurrieron 929 defunciones con

una tasa de mortalidad de 1.7 por cada 100,000 mujeres.
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En el afio 2008 se tienen registradas de forma preliminar en el Sistema Epidemiologico y
Estadistico de las Defunciones (SEED), 4,907 defunciones por SIDA, con una tasa de mortalidad de
4.6 por 100,000 habitantes y en el afio 2009, 2,499 defunciones registradas.

Una de las principales infecciones oportunistas asociadas a SIDA es la Neumonia Por Pneumocystis

Jirovecci que se describe a continuacion 2.

Neumonia Por Pneumocystis Jirovecci

Epidemiologia

La Neumonia por Pneumocystis (PCP) es causada por Pneumocystis jirovecii, un organismo que se
clasifica como un hongo, pero que también comparte caracteristicas bioldgicas con los protozoos.
La taxonomia del organismo ha cambiado, el Pneumocystis carinii ahora sélo se refiere a la
neumonia por la que infecta a los roedores, y la neumonia por Pneumocystis jirovecii, hace
referencia a las distintas especies que infecta a los seres humanos. La abreviatura PCP todavia se
utiliza para designar a la neumonia por Pneumocystis. La infeccion inicial con P. jirovecii ocurre
generalmente en la primera infancia, dos tercios de los nifios sanos tienen anticuerpos frente a P.

jirovecii a la edad de 2-4 afios (81).

Estudios realizados en roedores y grupos de casos entre los pacientes inmunodeprimidos sugieren
que la neumonia se propaga por via aérea. La enfermedad probablemente se produce por la nueva
adquisicion de la infeccion y por la reactivacion de la infeccion latente. Antes de que el uso
generalizado de la profilaxis primaria de PCP y la terapia antirretroviral, el PCP se produjo en el
70% -80% de los pacientes con SIDA, el curso de tratamiento PCP se asoci6 con una mortalidad del
20% -40% en personas con inmunosupresion profunda. Aproximadamente el 90% de los casos
ocurrieron en pacientes con recuentos de CD4 + <200 células / mL. Otros factores asociados con un
mayor riesgo de PCP que se incluye el porcentaje de células CD4 + <14%, episodios previos de
PCP, candidiasis oral, neumonia bacteriana recurrente, pérdida de peso involuntaria, y mas alto de

plasma de ARN del VIH.

La incidencia de PCP se ha reducido considerablemente con el uso generalizado de la profilaxis y el
antirretroviral, la ultima incidencia entre los pacientes con SIDA en Europa Occidental y los

Estados Unidos es de 2-3 casos por 100 personas. La mayoria de los casos ocurren entre los
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pacientes que no conocen el diagnodstico por VIH y/o que no estan recibiendo la atencion del VI) o

entre las personas con inmunosupresion avanzada (CD4 + <100 células /1) **.

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones mas comunes de la PCP en personas infectadas por el VIH son la aparicion
sub-aguda de disnea progresiva, fiebre, tos no productiva y dolor toracico que empeora en cuestion
de dias o semanas.

En los casos leves, el examen pulmonar suele ser normal en reposo, con esfuerzo, taquipnea,
taquicardia y tos difusa seca, pueden observarse estertores. La candidiasis bucal es una co-
infeccion comun. La fiebre es evidente en la mayoria de los casos y puede ser el sintoma
predominante entre algunos pacientes .

Diagnéstico

Debido a que las radiografias, la presentacion clinica, exdmenes de sangre, o en el pecho no son
patognomoénicos de la PCP y el organismo no puede ser cultivado de manera rutinaria, la
demostracion histopatologica de los organismos en el tejido, el liquido de lavado broncoalveolar, o

. ., . . , L. . . 64
la induccion de muestras de esputo son necesarias para un diagndstico confirmatorio y definitivo ™.

Pérdida de Peso en VIH/SIDA

La pérdida ponderal progresiva es una complicacion grave y comiin en pacientes con infeccion por
el VIH. Esta pérdida ponderal suele ser progresiva y se puede presentar en relacion directa con la
infeccion por VIH o con infecciones oportunista agregadas (I0), dentro de las que se encuentran de

manera primordial las infecciones gastrointestinales y sistémicas ademas de neoplasias.

El sindrome de desgaste es una condicion clinica en la cual existe disminucion involuntaria del
peso corporal igual o mayor del 10% del peso habitual corporal total, asociado con diarrea cronica
(al menos 2 evacuaciones por dia por un periodo mayor a 30 dias), debilidad o fiebre (por mas de 30
dias, de forma constante o intermitente), no atribuida a una enfermedad concomitante, o a alguna

otra condicion diferente a la infecciéon por VIH que explique los hallazgos > .

Aquellos pacientes que presentan el sindrome de desgaste bajan de peso debido a la deplecion
proteica del tejido muscular. Por lo tanto el peso que se pierde es principalmente masa magra y no
masa grasa. Muchas veces dicha pérdida es compensada con un aumento de masa grasa, lo que hace

que el peso total se mantenga igual 3,
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Multiples estudios refieren que la pérdida de masa magra compromete el estado nutricio del
paciente y por lo tanto también a la respuesta del sistema inmune, volviendo la paciente mas
susceptible a ciertas enfermedades e infecciones como candida, diarrea, herpes, etc. Por lo tanto la
presencia de este sindrome esté estrechamente relacionada con una mayor tasa de morbi- mortalidad
en los pacientes con VIH/SIDA .

Las causas del sindrome de desgaste son multiples, aunque principalmente se da por una deficiencia
en la absorcién intestinal, por alteraciones metabolicas, ademas de aumentar el gasto energético
basal y por una alteracion en la producciéon de citocinas. El sindrome de desgaste altera el
metabolismo de las personas volviéndolo hipermetabodlico e intervenir en los estados de hambre y

apetito >

Otro de los efectos del sindrome de desgaste es que puede llegar a afectar la funcionalidad del
sistema endocrino, de tal manera que la funcion del hipotalamo se afecta y por lo tanto influye en la

., ) . 21.
produccion de ciertos neurotransmisores y hormonas

El tratamiento que se le dé a este sindrome dependera de cada paciente, de su estado de gravedad y
avance de la enfermedad. El tratamiento debe incluir: la terapia antirretroviral, una correcta
intervencion nutricia, ya sea a base de suplementos y complementos, o con una ingesta energética
adecuada y ajustada al estado hipermetabodlico del cuerpo. A través de medicamentos que ataquen

, . .. , . . 26
los sintomas y promuevan el apetito, y con actividad fisica de resistencia .

En la evolucion de la Infeccion por VIH, la incidencia del Sindrome de desgaste se ha informado en
aproximadamente 18% de los pacientes con VIH/SIDA y en los estadios tardios de la infeccion , el

desgaste se encuentra presenta hasta el 25% de los afectados .

De acuerdo en los estudios realizados por Kotler y cols. En el 2008 y las observaciones de otros
investigadores existe una asociacion entre la muerte y cuando existe una pérdida de peso es mayor
o igual al 45% del peso corporal ideal y cuando la reduccion de la ingesta energética es critica
debido a su realacion estrecha con la pérdida ponderal a corto plazo. De manera que la pérdida

. . .16
ponderal es inversamente proporcional con la sobrevida °.

FISIOPATOLOGIA DE LA DESNUTRICION EN VIH/SIDA
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El estado nutricional ha demostrado ser un importante predictor de la tasa de supervivencia en los
adultos con el VIH después de compararlos segun el recuento de CD4 y las infecciones oportunistas
que se encontraban documentadas en los sujetos de estudio. La desnutricion puede afectar la
supervivencia a través de una serie de mecanismos, entre ellos comprometer la funciéon inmune,

. . ., . . . 11,13
causando la disminucion de la respuesta a las terapias antirretrovirales .

La pérdida de peso se caracteriza por ser desproporcional de la masa corporal magra, con impacto
menor sobre la masa grasa corporal y el agua extracelular, el gasto energético en reposo (GER)
aumenta o permanece sin cambios y se incrementa la produccion de citocinas pro-inflamatorias
como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), aumenta la lipogénesis hepatica, incremento en las
cifras de triglicéridos, incremento en la recaptura de proteina y disminucion de la actividad de la

enzima hepatica.

Ademas de la serie de anormalidades metabodlicas se ha reportado durante la infeccion de VIH :
aumento de la lipogénesis hepatica, el aumento de sensibilidad a la insulina y el intercambio
proteico asi como la disminucion de la ingesta caldrica, el aumento de gasto energético en reposo,

diarrea cronica y las infecciones oportunistas son los principales factores asociados a la desnutricion
12.

La patogénesis de la desnutricion en los pacientes con infeccion por VIH es multifactorial. Los tres
principales factores asociados con la desnutricion en estos pacientes desde el punto de vista

patogénica son:
1. Deficiente aporte nutricio

2. Deficiente absorcion de nutrimentos

3. Alteraciones metabolicas
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Infecciones

/ cronicas
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Sistema Modificacion
inmunoloégico de la respuesta
comprometido inflamatoria
-~ -~
Aumento de
Desnutricion las demandas
metabdlicas
Pérdida de
peso

Figura 1. Patogénesis de la pérdida de peso en VIH/SIDA
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1. DEFICIENTE APORTE NUTRICIO

Varios factores propios del paciente con infeccion por VIH pueden estar asociados con disminucion
en la ingestion de alimentos, tales como patologias de tubo digestivo alto, a nivel de orofaringe y de
esofago; alteraciones emocionales como depresion, exposicion a multiples medicamentos que

. . o : 1
producen anorexia, la presencia de enfermedades neurolégicas focales o difusas .

En algunos estudios se ha tratado de esclarecer las causas del sindrome de desgaste en la infeccion
por VIH, se ha demostrado que la baja ingestiéon alimentaria es probablemente el factor
determinante en la pérdida de peso *'. Esto implica que dentro de las medidas terapéuticas las
intervenciones nutricias en forma enteral, parenteral o mixta son de extrema importancia para el

manejo del paciente .
2. DEFICIENTE ABSORCION DE NUTRIMENTOS

Diversos estados patologicos asociados a infeccion por VIH, como infecciones enterales que
condicionan diarrea cronica, pueden cursar con una absorcion deficiente de nutrientes a nivel de la
luz intestinal, lo cual condiciona desnutricion. En paises en vias de desarrollo, la frecuencia con la
que los pacientes con enfermedad avanzada por VIH se ven afectados con diarrea cronica es alta las
mas comunes son las del tipo parasitario como Cryptosporidium, Isospora y Microsporidia® Con
frecuencia estas infecciones ocasionan diarrea cronica secundaria a dafio en la mucosa del intestino
delgado, con alteraciones importantes de la absorcion, ocasionando lesion a los enterocitos y
disminucion de la superficie mucosa >. Ademas se ha encontrado que la actividad de las enzimas
disacaridasas en el borde en cepillo intestinal de los pacientes con VIH es menos activa que en

. 15.
sujetos normales

Otros patogenos capaces de causar diarrea cronica con absorcion intestinal deficiente son Giardia

lambia, Entamoeba hystolitica, tuberculosis con afeccion intestinal e infeccion por micobacterias no
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tuberculosas en el intestino delgado, como Mycobacterium avium que ocasiona pérdida de proteinas
por obstruccion linfatica masiva por macrofagos a nivel de la lamina propia intestinal y de los

linfaticos intestinales, bloqueando el conducto toracico y el paso de quilomicrones '

3. ALTERACIONES METABOLICAS

Se ha postulado la existencia de un estado hipermetabdlico que condicionan al sindrome de desgaste
en los pacientes infeccion por VIH, lo cual se puede medir a través del gasto energético total,

realizando estudios como la calorimetria indirecta >*

Esto no ha sido un hallazgo constante en la liateratura, lo cual sugiere que factores adicionales al
hipermetabolismo como causa del desgaste. Existen alteraciones significativas en el metabolismo de
las grasas, como hipertrigliceridemia la cual se presenta a pesar de existir lipolisis normal e
incremento en la oxidacion de lipidos. Se cree que esto puede ser resultado de la disminucion de la
actividad enzimatica de la lipasa en pacientes con VIH/SIDA. Por otro lado se ha encontrado un

aumento paradojico en las sintesis de lipidos *.

Especificamente en pacientes con infecciones oportunistas cronicas y neoplasias se ha observado
una tasa metabolica elevada y pérdida de peso progresiva rapida, asi como otras alteraciones
metabolicas como disminucion en las concentraciones de hormonas androgénicas que pueden
facilitar la pérdida proteica adicional .

En un estudio llevado a cabo para determinar la causa del sindrome de desgaste en personas con
infeccion por VIH, Macallan y colaboradores”’ demostraron que el gasto energético total era similar
en pacientes con infeccion por VIH, con o sin sindrome de desgaste que en sujetos controles
normales. Sin embargo, durante episodios de pérdida de peso rapida el gasto energético total

. ., . . . ., . .03,
disminuia sobre todo secundario a una disminucion en la actividad fisica

En estos casos la causa de pérdida de peso acelerada era primariamente resultado de una

disminucion en la ingestion energética total.
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VIH COMO AGENTE RESPONSABLE DE LA PERDIDA PONDERAL

En algunos pacientes el VIH por si mismo puede condicionar anorexia y enteropatia y se han
descrito multiples mecanismos por los cuales se trata de explicar la anorexia y la enteropatia. En
estadios tardios del VIH las alteraciones del metabolismo se incrementan y estas pueden contribuir

al sindrome de desgaste el cual se observa frecuentemente en la infeccion avanzada por SIDA.

EVALUACION DE LA COMPOSICION CORPORAL

El manejo del perfil nutricional del portador de VIH requiere fundamentar metas, con base en un
diagnodstico nutricional minucioso. Para su elaboracion se integran indicadores clinicos, dietarios,
o . ;. . 18 . , . ., .
antropométricos, bioquimicos y funcionales °. No existe un método ideal de valoracion que permita
predecir cuando el estado nutricional de un individuo precisa de intervenciones especiales. No
obstante, la valoracion del perfil nutricional deberia realizarse a intervalos regulares como parte del

manejo de pacientes con diagnostico de VIH *"

El escrutinio del riesgo de desnutricion es un paso importante en la intervencion temprana para
prevenir el desgaste del tejido magro. Este escrutinio nutricional inicial puede ser realizado por un
profesional de la salud. La deteccion de pacientes en riesgo de desnutricion debera ser seguida por
una evaluacion completa realizada por un nutridlogo. La evaluacidon nutricional completa incluye
una revision de la historia clinica y los factores de riesgo potenciales, un analisis del consumo de
medicamentos, un perfil nutricional con parametros bioquimicos y antropométricos, una
consideracion de las condiciones econdmicas y psicologicas, y el desarrollo de un nutricional . La
evaluacion conjunta de varios parametros nutricionales (porcentaje de pérdida de peso,
compartimento graso, compartimento proteico, indice de masa corporal, valoracion global subjetiva,
datos bioquimicos) ha sido utilizada en diferentes combinaciones para identificar precozmente la

desnutricion.

En un informe reciente (2010) del consejo de Europeo se verifica la presencia de malnutricion en
sus hospitales en un 50% de los pacientes ya en el momento del ingreso, cifra que tiende a empeorar
a medida que su estancia se prolonga. Muchos de los pacientes llegan a la hospitalizacion, con un
pobre estado inmunolédgico y nutricional. Un estudio realizado en Brasil, refleja como el 94% de los

pacientes con diagnostico de SIDA internados en un hospital presentaron algin grado de
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desnutricion. * Las Asociaciones Dietéticas Americana y Canadiense indican que la educacién
nutricional debe ser recomendada a todos los pacientes VIH positivos luego de ser diagnosticados
como tales. Diversos estudios destacan que la nutriciéon es un componente esencial en la atencion de
individuos infectados con VIH ya que casi desde la aparicion de la enfermedad, la infeccion
producida por el VIH ocasiona cambios en el estado nutricional. > Por esto es que se considera
necesario conocer el estado nutricional de los pacientes que se hospitalizan con diagnostico de

VIH/SIDA para poder realizar una intervencion nutricional precoz, sistematizada y eficiente.

PESO CORPORAL TOTAL

Aunque los cambios progresivos del peso corporal pueden ser importantes e indicativos del
desarrollo de una complicacion de la enfermedad que afecta el estado nutricional, el peso corporal
per se es una medida parcial para valorar dicho estado, ademas los cambios en este indicador no

. . . .. 62.
siempre reflejan de manera adecuada los cambios en el estado nutricional

MASA CORPORAL TOTAL

La masa corporal total incluye la masa intra y extracelular y puede ser considerada como el
indicador mas sensible del balance de nutrimentos energéticos (hidratos de carbono, proteinas y
lipidos). La masa celular incluye las células no adiposas de los musculos y érganos, eritrocitos

. . . .. . . 62
circulantes, linfocitos y el compartimiento acuoso de los adipositos .

MASA MAGRA

La masa magra (MM) es definida como la masa del cuerpo compuesta de musculos esqueléticos
(aproximadamente 80%), se mide en kilogramos y quimicamente se compone de proteinas, agua y

hueso.

En particular la pérdida de tejido magro y la masa de la proteina muscular se ha asociado con un
aumento de mortalidad, la progresion acelerada de la enfermedad y el deterioro de la fuerza y el

estado funcional en pacientes con VIH *.

Indice de Masa Corporal (IMC):
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El indice de masa corporal (IMC) es una medida de asociacion entre el peso y la talla de un
individuo. Ideado por el estadistico belga L. A. J. Quetelet, por lo que también se conoce como

indice de Quetelet
Se calcula segun la expresion matematica:

peso(kg)
estatura?(m?)

IMC =

El valor obtenido no es constante, sino que varia con la edad y el sexo. También depende de otros
factores, como las proporciones de tejidos muscular y adiposo. En el caso de los adultos se ha
utilizado como uno de los recursos para evaluar su estado nutricional, de acuerdo con los valores

propuestos por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ®.

g

Clasificaciéon \ IMC (kg/m?)

Valores principales Valores adicionales
Bajo Peso <18,50 <18,50
Delgadez severa <16,00 <16,00
Delgadez moderada 16,00 - 16,99 16,00 - 16,99
Delgadez aceptable 17,00 - 18,49 17,00 - 18,49
Normal 18.5 - 24,99 18.5-22,99
23,00 - 24,99
Sobrepeso >25,00 >25,00
Preobeso 25,00 - 29,99 25,00 - 27,49
27,50 - 29,99
Obeso >30,00 >30,00
Obeso tipo | 30,00 - 34,99 30,00 - 32,49
32,50 - 34,99
Obeso tipo 11 35,00 - 39,99 35,00 - 37,49
37,50 - 39,99
Obeso tipo 111 >40,00 >40,00

| Tabla 1. Clasificacion de la OMS del estado nutricional de acuerdo con el IMC

El Indice de Masa Corporal (IMC) en el momento del diagnéstico de VIH/SIDA puede predecir el
indice de supervivencia seglin se desprende de un estudio llevado a cabo en Gambia y publicado en
el 2008 de la revista Journal of Acquired Immune Deficiency Syndromes. El estudio encontr6 que

aquellos pacientes con un IMC por debajo de 16 tenian un prondstico similar a los pacientes cuyos
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recuentos de células CD4 se situaba por debajo de las 200 células/mm3. Los investigadores son de
la opinién que el IMC podria representar una manera econdémicamente viable y tecnologicamente

asequible de valorar cudndo una persona precisa iniciar el tratamiento antirretroviral. *°

Aunque las mediciones de carga viral y los recuentos de células CD4 son herramientas béasicas para
el diagnostico y desempefian en los paises ricos un papel crucial en el inicio y monitoreo de
TARGA, muchos entornos con recursos limitados carecen de fondos o tecnologia para
implementarlos. Un equipo de investigadores de la escuela de higiene y medicina tropical de
Londres se propuso analizar si el IMC en el momento del diagnostico podria revelarse como una
herramienta de monitoreo solida, accesible y de facil manejo capaz de determinar el prondstico de

personas positivas al VIH.

Entre 1992 y 2001, en Gambia, se midi6 el IMC de 1,657 personas en un periodo no superior a los
tres meses de haber recibido su diagnostico inicial de VIH. A los pacientes, ademas de recontar sus
CD4 se les someti6 a la evaluacion de Karnofsky. La escala de Karnofsky trata de medir que tan
eficaz es la evolucion de un paciente; en una escala de 0 a 100, el 100 representaria el punto en el
que un paciente no tiene queja alguna ni presenta evidencia de enfermedad; el 50 seria el punto en
el que el paciente necesita considerable atencion y frecuentes cuidados médicos, y en el punto 0 se

situa la defuncion. 63

En el momento del diagnostico de VIH la mediana del IMC fue de 18,8kg/m2, la mediana del
recuento de CD4 fue de 250 células/mm3 y la mediana de la escala de Karnofsky fue de 80. Un
11% de los pacientes fue diagnosticado con emaciacion a nivel basal, y en este mismo punto, un

16% fue diagnosticado también con tuberculosis.®®

Los investigadores detectaron una relacion significativa entre los recuentos de CD4 y el IMC a
nivel basal. La mediana del IMC en pacientes con un recuento de CD4 por debajo de las de 200
células/mm’ fue de l7,9kg/m2. Los pacientes cuyo recuento linfocitario se situdé entre 200-500
células/mm’ tuvo un 19,5kg/m* de IMC vy las personas con un recuento de CD4 por encima de las
500 células/mm’ tuvo 20kg/m* de IMC (p<0,001). La escala de Karnofsky fue también significativa

si se la relaciona con el IMC (p=0,05). 63

La medicion del IMC en el momento del diagnostico de VIH fue relevante para la prediccion del
tiempo de supervivencia. Un total de 849 personas (51%) murieron durante el seguimiento, siendo
las personas con un bajo indice de masa corporal las que presentaban un mayor riesgo de defuncion.

La tasa total de mortalidad fue de 229 por 1.000 paciente-afios, el seguimiento y la mediana de
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supervivencia se situd en 2,8. Con todo, la mediana de supervivencia entre personas con un IMC
por debajo de 16 fue solo de 0,8 afios; mientras que para las personas con un IMC por encima de 22
a nivel basal fue de 8,9 afios (p<0,0001). Las personas con un IMC por debajo de 18 en el momento
del diagnostico presentaba 3,4 veces mas probabilidad de morir que las personas con un IMC por

encima de 18kg/m2, es decir la funcion de riesgo (FR) era de 3.,4.

La FR de muerte en personas con un IMC por debajo de 16kg/m2 fue de 6,4, si se comparaba con
los pacientes cuyo IMC se situaba por encima de 22kg/m2. Los investigadores destacan que esta
proporcién "se correlaciona con la funcién de riesgo en personas con un recuento de CD4 por
debajo de 200 células/mm3 comparado con las personas con un recuento que se situaba por encima

de las 500 células/mm3 (FR 6,8)".

Incluso tras ajustar el tipo de VIH (VIH-1, VIH-2 o ambos), los recuentos basales, la edad, el sexo,
la infeccion con tuberculosis y el hecho de ser receptor de profilaxis para neumonia por
Pneumocystis, un IMC por debajo de 16kg/m2 seguia implicando un FR de muerte de 2,5. Incluso
cuando a nivel basal un paciente habia presentado un alto IMC, éste seguia teniendo un incremento
significativo en el riesgo de muerte si el IMC decrecia durante el seguimiento. Un total de 166
pacientes tuvo un IMC por encima de 18kg/m2 en el momento del diagndstico. De éstos, 109
murieron durante el seguimiento. La mediana de supervivencia para estos pacientes, una vez su
IMC se situ6 por debajo de 18kg/m?2 fue de 0,8 aflos y su indice de mortalidad fue de 571 por 1.000
paciente-afios. Este resultado contrasta con el indice de mortalidad que se registrd6 en aquellos

pacientes cuyo IMC se mantuvo por encima de 18kg/m2 y fue de 112 por 1.000 pacientes por afio
60,61

ANALISIS DE COMPOSICION CORPORAL
ESPECTOMETRIA DE FOTONES CON DOS NIVELES DE ENERGIA (DXA-SCAN)

Aun cuando existe una diversidad de métodos para medir composicion corporal, la mayoria de ellos
estan limitados a la investigacion o al laboratorio clinico e incluyen: medicion de sodio, potasio y

calcio corporal, densitometria y medicion del agua corporal total.
Para conocer con exactitud la composicion corporal, actualmente se considera necesario cuantificar

el volumen de agua corporal total por absorciometria de fotones de dos niveles de energia

(espectometria de fotones de dos niveles de energia doble o0 DXA, por sus siglas en inglés: Dual-
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Energy X-ray Absorptiometry. El principio de esta técnica esta basado en que el contenido mineral

del hueso es directamente proporcional a la cantidad de energia que absorbe el hueso.

El espectrometro se compone de una mesa donde el sujeto a medicion se coloca boca arriba en
posicion de manos supina, dentro de esta mesa hay una fuente de rayos X estan controlados por una
computadora. Los fotones de rayos X que salen de la fuente, pasan como un rayo muy delgado a un
disco de calibracion que contiene varios materiales que absorben los rayos X. Después pasan
directamente a través del sujeto hasta el detector, para que finalmente se obtenga la informacion de

la absorcion tanto de los materiales de calibracion como la de los componentes del cuerpo del sujeto

al se esta evaluando.

Figura 2: Posicion correcta para la toma de DEXA ( Analisis de Composicion Corporal)

El mineral tiene una atenuacion caracteristica, muy diferente a la del tejido blando de tal manera

que cuando el rayo pasa a través del cuerpo, se puede distinguir entre el tejido 6seo y blando.
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La grasa y la masa magra también tienen diferente atenuacion por lo que es posible cuantificar la
cantidad de cada una de ellas a través de este método.

Existen otras técnicas mas simples y antiguas, como la medicion de pliegues cutineos pero son
menos precisos que la medicion estimada por DXA por lo que es considerada ahora como el “gold

estandar” en determinacion de masa magra y composicion corporal .

Dieta y Nutricion

Evaluacion Nutricia

Una correcta evaluacion de la situacion nutricia es una herramienta clave para el correcto
diagnostico, plan y monitoreo del paciente a lo largo de todo su tratamiento. Hoy en dia existen
diferentes herramientas (Cuestionario Dieta Habitual, Frecuencia de Consumo de Alimentos, Diario
de alimentos) que permiten medir y evaluar de forma correcta y completa el consumo energético de

. 24
los pacientes .

El Recordatorio de 24 horas consiste en pedir al sujeto que recuerde todos los alimentos y bebidas
que ingiri6 en las 24 horas precedentes a la entrevista. Para poder estimar el consumo de alimentos
el entrevistador utiliza modelos alimentarios o medidas caseras para que sea mas facil la
cuantificacion de los alimentos y bebidas consumidas. Esta herramienta permite evaluar
cuantitativamente a la dieta, ya que se mide el consumo energético total y la proporcion de cada

nutrimento (Ver Anexo 3) **.

Requerimientos Nutricionales

Una dieta insuficiente y deficiente en macro y micronutrimentos en personas infectadas con
VIH/SIDA puede comprometer la funcionalidad del sistema inmune y hacer que este sea menos
eficaz.

Una nutricion inadecuada puede llevar a la disfuncion de algunos 6rganos especificos como los
pulmones, el higado, el pancreas y el intestino. ** Interfiriendo en la absorcion y distribucion de los
medicamentos, y por lo tanto hay decremento en su eficacia o un aumento en su toxicidad. Los
pacientes con VIH/SIDA muchas veces por la presencia de una o mas enfermedades oportunistas,

tienen un consumo mayor de farmacos, lo cual incrementa las posibilidades de presentar alguna
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interaccion farmaco-alimento, y como consecuencia malestares gastrointestinales que perjudiquen
directamente su alimentacion.

El requerimiento energético de pacientes con VIH/SIDA es de entre 30 y 40 kcal/kilogramo de su
peso corporal. Esta puede llegar a aumentar o a disminuir si el paciente presenta sobrepeso u
obesidad, o si su metabolismo se ve aumentado por alguna otra patologia o alguna enfermedad
oportunista. >> En cuanto a la recomendacién de lipidos, e incluso para mejorar la dislipidemia se
sugiere a los pacientes consumir alimentos ricos en acidos grasos omega-3, aumentar el consumo de
grasas monoinsaturadas y polinsaturadas, y disminuir las grasas saturadas .

En cuanto a la proteina, la recomendacion es de 1.2-2.0 g/kilogramo de peso corporal. Puede llegar
a ser tan elevada e incluso aumentarla para lograr cubrir el requerimiento del paciente que presenta

. 2
catabolismo 2.

Nutricion en pacientes con VIH/SIDA

Una correcta nutricion es vital en todas las etapas de la vida, tanto en presencia como en ausencia
de la salud. En el caso de los pacientes con VIH/SIDA esta sera parte fundamental del tratamiento,
ya que su estado nutricional y el tipo de alimentacion que lleven tendran gran influencia en el

avance de la enfermedad y en la calidad de vida que lleven 2°.

Muchos pacientes con VIH/SIDA pueden llegar a presentar trastornos gastrointestinales por
diversos motivos como: efectos secundarios del tratamiento, consecuencia o sintoma de alguna
enfermedad oportunista o como parte del mismo sindrome. Por lo que el tipo y calidad de nutricion

que lleven tendra repercusiones directas en su estado de salud general.

Una mala nutriciéon tendrd un efecto clinicamente negativo sobre aquellos que padecen de
VIH/SIDA. Pues hay un estrecha relacion entre la eficiencia del sistema inmune y el estado nutricio
del paciente. Cualquier enfermedad oportunista puede mejorar o empeorar la salud del paciente a

. o« ey, 32.
partir de su nutricion

La mala nutricién y el VIH pueden funcionar de manera ciclica. Una ingesta energética insuficiente,
una mala absorcion y alteraciones en el metabolismo, llevan a que el paciente presente deficiencias
nutrimentales, lo que a su vez hace que incremente el estrés oxidativo y haya una mayor supresion
del sistema inmune, lo que da como resultado un incremento en la replicacion viral, acelere en el

desarrollo de la enfermedad y un aumento en la tasa de morbilidad 3,
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Como parte del tratamiento integral de los pacientes con VIH/SIDA, la terapia nutricional serd una
pieza fundamental. Esta debera ser abordada desde el principio o lo més temprano posible, de
manera individualizado y con un seguimiento periodico y sostenido.

Los principales objetivos de la terapia nutricional seran el promover una ingesta suficiente y
adecuada tanto de micro, como de macro nutrimentos. Prevenir, reducir, y detectar los problemas
nutricionales relacionados con la infeccion. El mantenimiento y restauracion del tejido magro y

mejorar la calidad de vida del paciente *°.

- La evaluacion nutricional debe ser completa y temprana, preferentemente durante la fase
asintomatica.

- Debe de realizarse conteo de calorias en pacientes con pérdida de peso inexplicada y
establecer un plan de nutricion apropiado.

- Es necesario diagnosticar y tratar las causas subyacentes de deplecidon, siempre que sea
posible.

- El tratamiento nutricional debe integrarse en el plan de cuidado global de salud; los
tratamientos deben disefiarse para conservar tejido magro, mantener una digestion y
absorcion Optima de nutrimentos y aumentar la respuesta a la terapia médica.

- Debe tenerse cuidado maximo para disminuir el riesgo de infeccion y otros efectos adversos

potenciales.

Tabla 2. Recomendaciones Integrales para el Tratamiento Nutricional en VIH/SIDA

COMPONENTES DE LA INMUNONUTRICION
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Las dietas organoespecificas que se usan con el fin de inmunomodulacién, se conforman de
sustratos nutricionales bien definidos y estudiados. Si bien el hecho de soportar con evidencia fiable
a algunos de ellos, como son los nucleodtidos es bastante dificil, en conjunto han demostrado

ventajas .

GLUTAMINA

Durante la evolucion de una enfermedad critica, se ha demostrado una deplecion importante de los
niveles séricos de glutamina. Un nivel sérico de menos de 0.42 mmol/L es un factor de mal

£ i 911
pronostico

La glutamina es un aminoacido condicionalmente esencial. Los requerimientos del organismo
durante un periodo de estrés importante, sobrepasan la cantidad de sintesis endogena. Es de llamar
la atencion que las diferentes formulas estudiadas contienen muy poca glutamina (férmulas
poliméricas derivadas de caseinato) o bien no tienen (férmulas parenterales estdndar). La dosis
eficiente de glutamina como suplemento debe ser de al menos 200mg/kg y administradas durante al
menos 5 dias. !

En los resultados de diferentes estudios, se ha observado que existe una disminuciéon en la
incidencia de bacteriemia en los pacientes que se les administra glutamina. La glutamina es el
combustible preferido por enterocitos y neutrofilos.*

62 , . .. .,
1, °* se evalud el beneficio de su administracion

En un meta-analisis realizado por Novack 2009 et a
en pacientes quirargicos y médicos criticos, en cuanto a dias de estancia, complicaciones
infecciosas y la mortalidad. Ademas investigd diferencias en la respuesta segin la ruta de
administracion y la dosis.La administracion de glutamina disminuy6 la mortalidad en pacientes
criticos, no asi en los quirtrgicos, sin embargo no hubo diferencia entre los grupos. Los procesos
infecciosos disminuyeron mas en el grupo de pacientes criticos. Los dias de estancia fueron menos
en los pacientes quirurgicos y sin efecto en este sentido en los pacientes criticos. En cuanto a la ruta
de administracion, hubo mejor respuesta en la parenteral, sin embargo la glutamina enteral se
administré mas frecuentemente a los pacientes mas graves, lo cual sesga los resultados, ademas la
diferencia entre grupos no fue significativa. Las dosis altas de glutamina, demostré mejorar la

evolucion de los enfermos en relacion a las dosis bajas, aunque tampoco hubo diferencia estadistica

entre ambos grupos.
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Queda claro que el suplemento con glutamina en el abordaje nutricional favorece una mejor
evolucion. No se ha encontrado evidencia que la administracion de glutamina sea peligrosa, sino
que se asocia con una tendencia a reducir la mortalidad, disminuir el indice de complicaciones y

’ . 14.
acortar los dias-estancia de los enfermos

La dosis 6ptima de glutamina no se conoce, aunque estudios en humanos sugieren que un aporte de
0.5 g/k/dia es segura. Sin embargo, actualmente se sugieren dosis por encima de 200 mg/k/dia con

. . 9,10
mejor efecto que dosis menores.”

La glutamina es un aminoacido multifacético, usado por el higado para la sintesis de urea, en rifion
es un sustrato esencial en la amoniogénesis, ademas participa de forma importante en la
gluconeogénesis, tanto a nivel hepatico como renal. Constituye una fuente importante como
combustible para la mayoria de células de crecimiento rapido, incluidas las del epitelio intestinal y

el sistema inmune.

Los pacientes bajo estrés, requieren cantidades considerablemente mas altas de glutamina, del orden
de 20 a 40 g por dia, para mantener su homeostasis, lo cual significa que puede tener acciones tanto
como nutriente y/o farmaco.”'*!?

En pacientes criticos, el suplemento con glutamina se asocia con reduccion en mortalidad,

observandose una mejor respuesta en los pacientes que reciben dosis altas de glutamina parenteral.'’

La inmunonutricion en general y la administracion de glutamina enteral en particular, han
demostrado de forma consistente su papel benéfico en pacientes quemados, en quienes las
concentraciones de glutamina tanto musculares como plasmaticas estan severamente depletadas. En
esta poblacion se ha demostrado que con la glutamina se previene la bacteriemia con Pseudomonas

aeruginosa y disminuye el indice de mortalidad. "'

El aporte de glutamina enteral ha demostrado su efecto en la conservacion y buen funcionamiento
de la capa de enterocitos y del tejido linfoide asociado al intestino, incluso también cuando la
administraciéon sea parenteral. Limita la posibilidad de la translocacion bacteriana a nivel

. . 1719
intestinal.

e Metabolicos

Sintesis de proteinas
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Transportador interorganico de carbono y nitrégeno
Precursor de la gluconeogénesis

Amoniogénesis renal

e Inmunolégico
Favorece la replicacion de células inmunogénicas
Favorece la funcién y respuesta de células T ayudadoras

Sintesis de inmunoglobulina A

. Proteccion intestinal
Replicacion de enterocitos

Mantenimiento de la funcion y celularidad de tejido linfoide asociado al intestino

e Antioxidante
Sintesis de glutation

Precursos de taurina

Tabla 3. Funciones de la L-glutamina.

ARGININA
La arginina es un aminoacido condicionalmente esencial (igual que la glutamina), la sintesis
endogena de este aminoacido se ve superado por el incremento en los requerimientos. Constituye la

mayor fuente de urea en el organismo.**

Representa un aminoacido importante para la cicatrizacion de las heridas, mediante la incorporacion

de hidroxiprolina en el tejido de cicatrizacion. Mejora la funcion de las células T. La arginina

modifica la induccién y desarrollo de los tumores malignos a través de sus efectos sobre el sistema

inmunologico han demostrado mejor respuesta a la quimioterapia en carcinoma mamario luego de
.o ., .. 40

la administracion de suplementos con arginina.

Estas observaciones sugieren que la arginina tiene un efecto antitumoral, a través del sistema

, . , . 39
especifico e inespecifico inmune.

La arginina tiene capacidad de estimular la celularidad y la respuesta del timo, ademas tiene efecto
secretagogo endocrino, favoreciendo la liberacion de diferentes hormonas como la hormona del
crecimiento, prolactina, insulina, glucagén, somatostatina, catecolaminas, aldosterona y
vasopresina. La arginina constituye el unico sustrato para la sintesis de 6xido nitrico.”** El 6xido

nitrico tiene una funcion fundamental en los procesos de inflamacion, favorece un adecuado estado
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de oxidorreduccion tisular, limita la aparicion de aterosclerosis, favorece la respuesta citotoxica de

. : - . . ] Lo oo\ 28
las células inmunoldgicas, mantiene el flujo sanguineo (microcirculacion).

La arginina es de suma importancia en la adaptacion de los pacientes criticos debido a su papel en la
inmunomodulacién. La alimentacion suplementada con arginina mejora la respuesta de las células T
y aumenta la fagocitosis. En pacientes postoperados de céancer, suplementos con 25 g/dia de
arginina, aumentaron la respuesta de los linfocitos T a fitohemaglutinina y concavalina A e

incrementaron el niamero de CD4.*

En general la arginina modula la respuesta inflamatoria e inmunolégica. Aunque la mejoria clinica
en pacientes quirargicos ha sido reportada, el beneficio de los pacientes criticos con respuesta

sistémica inflamatoria, sepsis y falla organica son menos claros.*

Recientes metaanalisis que han evaluado el uso de la inmunonutricion y los suplementos con
arginina en pacientes criticos y pacientes quirargicos, revelaron problemas metodologicos serios al
igual que sucede con la glutamina, la dosificacion de la arginina es importante. No se ha
demostrado beneficio con el uso de la arginina cuando la concentracion es de alrededor de 6 g/L de
este aminoéacido (aproximadamente 2% del aporte de energia total), pero concentraciones mayores
de 12 g/L han mostrado efectos favorables. *** Si bien con los estudios hasta ahora realizados no se

puede ser concluyente, si es recomendable su uso en pacientes seleccionados.®'?2%3¢

ACIDOS GRASOS OMEGA-3

Los acidos grasos presentes en la dieta tienen una funcion sobre la inmunocompetencia a través de 3

mecanismos basicos:

1. Como sustrato y fuente energética a través de los acidos grasos y las vitaminas
liposolubles.

2. Como constituyente basico de las membranas celulares, regulando funciones importantes
como su fluidez, la actividad de diferentes receptores y la especificidad de los mismos.

3. Moduladores de la sintesis de eicosanoides desde prostaglandinas, tromboxanos y

leucotrienos; hasta el factor agregante plaquetario.
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En términos generales, las grasas tienen una funciéon inmunosupresora, el tipo de grasa administrada
mediante el apoyo nutricional especifico modifica esta respuesta, provocando una respuesta
inmunomoduladora. Los acidos grasos omega 6 son el sustrato basico en la formacion de acido
linoleico, que produce &cido araquidonico, favoreciendo la produccion de metabolitos
proinflamatorios, que finalmente afectan la respuesta inmune deteriorandola. La adicién de acidos
grasos omega-3 limita este efecto proinflamatorio, éstos inhiben a las enzimas desaturasas 6 y 5. La
desaturasa 6 es la que principalmente limita la conversion de acido linoleico a 4acido
araquidénico.®*

Por otro lado, los efectos inflamatorios de los metabolitos resultantes del metabolismo de los acidos
grasos omega-3 son menos importantes, y por lo tanto, provocan menos inmunosupresion.

Participan también de forma importante en la produccion de 6xido nitrico y por lo tanto en la

., . 2
funcion endotelial y de las plaquetas (figura 3).**%
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Figura 3. Descripcion de la Via de Acidos Grasos

Los 4cidos grasos omega-3, disminuyen la produccion de citosinas originadas del &cido
araquidonico y suprimen la produccion de interleucina 2. El aceite de pescado suprime también la
interleucina 1 y 6 ademas del factor de necrosis tumoral y de la prostaglandina 2. Se ha observado
que la administracion de acidos grasos omega-3, disminuyen la blastogénesis, independientemente
del grado de avance de la misma. Los acidos grasos poliinsaturados suprimen la sensibilidad

cutanea retardada 2.

Los acidos grasos omega-3 tienen efectos mixtos sobre la citotoxicidad. Ademas regulan la funcion
inmune, aumentando por un lado la fluidez de la membrana; regulan la produccién de radicales
libres y proporcionan precursores para el metabolismo de eicosanoides. Mejoran la calidad de la
respuesta inmune. >*'%

Los acidos grasos omega-3 se asocian con la produccion de prostanoides de la serie 3 y leucotrienos
de la serie 5 con un potencial proinflamatorio menor (figura 3).® En personas sanas, los omega-3
limitan los efectos en la produccion de eicosanoides, por lo que la funcion de estos acidos grasos es

by - . 3,8,1932
clave en la modulacion de la respuesta inflamatoria.” ™

ACIDOS NUCLEICOS
Los estudios sobre la influencia de los acidos nucleicos en el sistema inmune, proceden basicamente
de estudios en animales. Su aporte en la dieta restaura la alergia cutdnea, revierte la

inmunosupresion secundaria a la transfusion, disminuye también la formacion de abscesos por
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gramnegativos en peritonitis provocadas y mejora la actividad de macrofagos mediada por
linfocitos T >*. La funcidn basica de los nucledtidos es ser parte fundamental de la sintesis de RNA
y de DNA para los compuestos transportadores de energia. Lo cual explica teéricamente su funcion

en el mejoramiento de la respuesta inmune **

La administracién de uracilo favoreceria la sintesis de metabolitos de alta energia. Investigaciones
en animales han comprobado que dietas exentas de nucleotidos disminuyen o incluso hasta
suprimen la respuesta inmunolédgica mediada por linfocitos T; incluyendo el rechazo a trasplantes.
Sin embargo, no se ha demostrado que la translocacion bacteriana sea limitada por la adicion de
nucleotidos en la dieta. Los estudios realizados con estos compuestos se han hecho comparandolas

. . L. . , 4
contra dietas sin nucledtidos pero no contra dietas estandar.’

Estudios en humanos realizados en lactantes® han demostrado que los nucleétidos presentes en la
leche materna favorecen el crecimiento de las bifidobacterias, que funcionan como probiodticos,
disminuyendo el crecimiento de enterobacterias, sin embargo, su utilidad es dificil de concluir pues
se administraron junto con arginina y acidos grasos omega-3, lo cual evita poder discernir los
diferentes efectos en la inmunomodulacion. Ademas por otro lado, la flora intestinal en condiciones
normales tiene la capacidad de suministrar a partir del recambio celular normal, la cantidad de

nucleotidos que con mucho excede el aporte suministrado por las dietas inmunomoduladoras.

Se puede concluir que el aporte dptimo de nucledtidos mejora la funcién de las células y que su
deficiencia reduce la funciéon inmunologica en modelos experimentales. Ningin estudio ha
mostrado que la adicion de nucledtidos a la dieta pueda ser benéfica, aunque los nucleotidos se
encuentran en gran cantidad en la leche materna y quiza tiene efectos inmunomoduladores en los

4
lactantes **%

e De los grupos estudiados, los pacientes politraumatizados, son el grupo de pacientes mas idoneo para

el uso de los inmunonutrientes. Por un lado, la mayor parte de ellos son pacientes bien nutridos antes
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del evento, sanos casi todos, y el uso de este tipo de dietas se basaria principalmente en tratar de
restringir y modular la respuesta inflamatoria que se desencadenara. Arginina

Antihipertensivo, mejora la cicatrizacion y espermatogénesis, incrementa la perfusion
miocardiaca, el flujo cerebral, las capacidades cognoscitivas, y la perfusion a areas

isquémicas.

e Glutamina
Mejora la resistencia a la infeccion, reduce los dias de estancia hospitalaria, mejora la

sobrevivencia a los 6 meses en los pacientes de terapia intensiva.

e Acidos grasos omega 3
Reduce los indices de infarto miocardico y la aterosclerosis, mejora la nefropatia por IgA, el
lupus eritematoso sistémico, la artritis reumatoide, la enfermedad inflamatoria intestinal y la

diabetes.

e Acidos grasos omega 6
Reducen la respuesta inmune con incremento en los procesos infecciosos, aceleran la

enfermedad cardiovascular.

e Nucledtidos
Promueven la sintesis de RNA y DNA para los compuestos transportadores de energia,

estimulan crecimiento de la flora bacteriana normal.

Tabla 4. Efectos de los diferentes inmunonutrientes

Sucede lo mismo con los pacientes quemados, demostrandose por primera vez el uso de
inmunonutrientes de forma benéfica en 1990, en el Instituto de Quemados Shriners de Cincinnati.
En este trabajo, la administracion de suplementos dietéticos con arginina y aceite de pescado logro
disminuir en 75% la infeccidon de las areas quemadas, acortd en 31% la estancia hospitalaria y las

. - - 336,37
infecciones en general bajaron en 67-78%."

La disminucion de las complicaciones, sobre todo infecciosas y la disminucion de los dias de
estancia hospitalaria son un comin denominador en la mayoria de los estudios que se han analizado,
confirmando la wutilidad de Ila inmunonutricion en pacientes politraumatizados y

quemados 3,8,19,32,36,37
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Los pacientes con cancer de cabeza y cuello se dividieron en desnutridos y normo nutridos, el uso
de este tipo de dieta no significod mejoria en absoluto. Sin embargo, la mayoria de los estudios son
consistentes en resaltar la disminucion de dias de estancia hospitalaria y complicaciones.™®

Si hay resultados controversiales en cuanto al uso de la inmunonutricion en pacientes quirurgicos y
politraumatizados, los problemas son mayores en los pacientes criticos de la Unidad de Terapia
Intensiva. Esto es asi, por la heterogeneidad de la poblacion ingresada a una unidad de cuidados
intensivos, la problemadtica frecuente que existe para el uso de la via oral, y sobre todo la gravedad
del proceso morboso que desencadend el ingreso. Ademds de los problemas nutricionales casi
siempre severos de este tipo de poblacion. Los resultados de los diferentes estudios son en realidad
tan dispares, que incluso se ha observado en algunos de ellos incremento de la mortalidad con el uso
de la inmunonutricién. Sin embargo, los problemas metodoldgicos limitan su utilidad.***
Atkinson et al*! en su trabajo tomé una tolerancia de la via oral como adecuada si se administraba
un volumen de 833 mL-dia, pero solo 26% de su poblacion consiguidé esa tolerancia, y no
demostraron utilidad del uso de la inmunonutricion.

Galban™ reporta en su estudio una tolerancia de hasta 84%, demostrando beneficio con el uso de la
inmunonutricion.

Por lo que la cantidad administrada de inmunonutrientes es primordial para alcanzar beneficio
clinico. Por otro lado, algunos pacientes criticos ingresados en una Unidad de Terapia Intensiva
estan tan enfermos, que realmente ningun tipo de dieta es lo suficientemente poderosa como para
modificar el curso de la enfermedad.

Bajo este concepto, los pacientes que se beneficiaran segun el estudio realizado por Galban et al*
seran aquellos pacientes sin una afeccion sistémica tan severa, sugiere que los pacientes criticos con
una clasificacion de APACHE II con 10-15 puntos son la poblacion que mas posibilidades tiene de
beneficiarse con la dieta, reporta en su estudio una disminuciéon en la mortalidad de
aproximadamente 59% .

Un re-analisis realizado de este mismo estudio por McCowen y Bistrian refiere que el puntaje de
APACHE I puede ser de 10 a 20 puntos para determinar la utilidad de la inmunonutricion.®

El estudio de Bower determin6é un puntaje de 16 puntos de APACHE II como corte para los

pacientes sépticos.*
EXPERIENCIA CLINICA CON LA INMUNONUTRICION

La importancia del papel que desempeiia el intestino en la génesis de la insuficiencia multiorganica,

y las ventajas potenciales de la nutricion enteral, hacen que sea precisamente esta via la de eleccion
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para el aporte de la inmunonutricion. Pero la informaciéon contradictoria en varios estudios evita

conclusiones definitorias.

En un estudio de metaanalisis realizado por Beale en 2009 et al,*donde se compard la
administracion de inmunonutricién contra una formula enteral estandar en dos grupos de pacientes
criticos; por un lado quirtrgicos y por otro no quirurgicos, realizando un andlisis de intencion de
tratamiento no demostré ningin efecto de la inmunonutricion en la mortalidad, pero observo
disminucion de la tasa de complicaciones infecciosas, disminucién también de los dias de
ventilacion mecanica y disminucion en los dias de estancia hospitalaria. El efecto fue mayor en el

subgrupo quirargico. Sin embargo, fue incapaz de demostrar beneficio en los pacientes mas graves.

En otro estudio realizado por Braga et al,** se estudiaron pacientes con neoplasia intestinal
programados para reseccion, los pacientes fueron divididos en grupos para recibir so6lo nutricion
prequirurgica, postquirirgica, en ambos tiempos o bien s6lo una dieta isonitrogenada e isocalorica.

El estudio demostrd que los pacientes que en algun tiempo recibieron inmunonutricioén, presentaron
mejoria en los indices fagociticos, disminucion de los niveles de proteina C, el flujo intestinal local
también mejoro, los niveles de 6xido nitrico fueron mayores en el grupo de inmunonutricion, y los
niveles de la isoenzima intestinal de la fosfatasa alcalina que traduce lesion intestinal fue

significativamente menor.

. . 41 . . . . .
En el estudio de Atkinson et al,” estudiando a pacientes de Terapia Intensiva con tratamiento
médico o bien quirargico, analizd los resultados comparativos al administrar inmunonutricion
contra una dieta isocalorica e isonitrogenada, ademas se compard de forma alterna los efectos de

una ingesta restringida en un subgrupo de pacientes durante 72 h.

Se concluyo6, que el tipo de dietas inmunomoduladoras requieren de una cantidad minima de dias
para observar efectos favorables. Por otro lado se observé que el inicio precoz de la
inmunonutricion en el sindrome de dificultad ventilatoria del adulto reduce significativamente los
dias de ventilacion mecénica, ademds de disminuir la gravedad del sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica y los dias de estancia hospitalaria, asi como las infecciones. Finalmente
demostrd disminucion sustancial en los costos de atencion en el grupo de inmunonutricion.

De nuevo se observd que la cantidad administrada y los dias de uso de la inmunonutricién son

importantes para obtener beneficio.’

39



JUSTIFICACION

La desnutricion es un evento frecuente en etapas avanzadas de la infeccion por VIH se tiene

reportado que cerca de 74% de los pacientes cursan con este dato clinico. ’

Dentro de la patogénesis de la desnutricion asociada a VIH se han considerado tres factores como
principales responsables: el deficiente aporte nutricio, la deficiente absorcion y alteraciones
metabolicas. La pobre ingestion oral causada por patologia de tubo digestivo alto, o por efectos
adversos de medicamentos multiples que los pacientes reciben contribuye al deficiente aporte
nutricio. Las multiples patologias infecciosas del tubo digestivo que causan atrofia de vellosidades
son responsables de la deficiente absorcion intestinal. Se han descrito alteraciones en el
metabolismo basal que consisten en estados hipercatabdlicos usualmente asociados a procesos
infecciosos agregados y que son responsables del llamado sindrome de desgaste. Por lo que la
necesidad de realizar una intervencion nutricional debe considerarse un pilar dentro del tratamiento

integral de la infeccion por VIH.

Se han realizado estudios en pacientes con cancer, politraumatizados, pacientes con cirugias
mayores y pacientes criticos ésta poblacion comparte la situaciéon nutricional de desgaste sin
embargo, no existen aun reportes de que la complementacion nutricional con inmunonutricion sea
mas eficaz en pacientes con VIH y que se justifique el costo-beneficio.

El proceso de desnutricion en los pacientes que ingresan al INER segtn el estudio realizado en 2009
en ésta Institucion el 76% de los pacientes hospitalizados al servicio de Infectologia tienen bajo
peso condicion que empeora el cuadro clinico por lo que es necesaria la intervencion temprana de

un apoyo nutricio que contribuya a la mejora del estado clinico del paciente.
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4. HIPOTESIS

El grupo con nutricién enteral con formula inmunomoduladora tendra una recuperacion mayor de

masa magra comparado con la nutricion enteral con formula estandar

5. OBJETIVOS

5.1. OBJETIVO GENERAL

Comprobar si la nutricion enteral con formula inmunomoduladora es mas eficaz recuperando el
estado nutricio en pacientes con VIH/SIDA y Neumonia por Pneumocystis jirovecci del centro de

investigacion de enfermedades infecciosas del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias.

5.2. OBJETIVOS PARTICULARES

e Cuantificar masa magra en kilogramos por medio del DEXA

e Cuantificar masa grasa en Porcentaje por medio del DEXA

e Evaluar el indice de masa corporal (IMC: kg/m?) al inicio y final del tratamiento

e Reportar los dias hospitalizados en ambos grupos

e Evaluar el apego a las recomendaciones nutricionales mediante el Recordatorio de 24

Horas

6. MATERIAL Y METODOS

6.1. Tipo de Estudio

Estudio Clinico, abierto, aleatorizado, longitudinal

6.2. Universo de Estudio

Pacientes con Diagnoéstico de VIH/SIDA y Neumonia por pneumocystis jirovecci hospitalizados en

el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias
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6.3. Criterios de Seleccién de la Muestra

6.3.1. Criterios de Inclusion

1. Hombres mayores de 18 afios hospitalizados

2. Diagnostico de VIH/SIDA y Neumonia (Pneumocystis Jirovecci)

3. Pérdida de peso inintencionada >5% en tres meses con respecto a su peso habitual,
4

Condiciones para indicar nutricion enteral.

6.3.2. Criterios de no Inclusién

1.- Pacientes con otras infecciones oportunistas
2.- Pacientes con alguna alteracion metabodlica (hipertension arterial secundaria, diabetes
mellitus, etc.), Renal y/o Hepatica.

3.- Paciente que no acepte participar en el estudio.

6.3.3. Criterios de Exclusion

= Situaciones clinicas que necesiten ayuno prolongado
= Necesidad de un aporte nutricional mayor
= Deteccion otra infeccion oportunista

= Falta de apego a las recomendaciones nutricionales
6.3.4. Criterios de Eliminacion

1.- Paciente que abandonen su atencion en el INER/CIENI

2.- Retiro voluntario del consentimiento informado
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6.5. Variables

Operacionalizacion | Escala de

Nombre Conceptualizaciéon
Medicion
Nutricion Enteral Complemento alimenticio con Cualitativa Independiente
con Formula Inmunonutrientes (Glutamina, Nominal
Inmunomoduladora | Arginina , Omega 3 y Nucleo6tidos)
(NEFI)
Nutricion Enteral Complemento Alimenticio sin Cualitativa Independiente
con Formula Inmunonutrientes Nominal
Estandar (NEFE)
Masa Grasa (%) Porcentaje de peso corporal
constituido por el tejido adiposo Cuantitativa Dependiente
Ordinal
Masa Magra (kg.) Es la masa del cuerpo compuesta Cuantitativa Dependiente
de musculos esqueléticos Ordinal
(aproximadamente 80%), se mide
en kilogramos y quimicamente se
compone de proteinas, agua y
hueso.
Cuantitativa
Recordatorio de 24 | Instrumento Validado para medir el Ordinal Dependiente
Horas consumo y apego al tratamiento
dietético
Dependiente
Peso Corporal Total | Peso Total en kilogramos resultante Cuantitativa
(Kg.) de Masa Magra y Masa Grasa Ordinal
IMC (kg/m?) Medida de asociacion entre el peso Cuantitativa Dependiente
y la talla de un individuo para Ordinal
conocer su estado de nutricion
segun la OMS
Dias Hospitalizados Estancia en dias que pasa un Cuantitativa
Ordinal Dependiente

paciente en el Hospital
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6.6. Descripcion Operativa del Estudio

Paciente Masculino VIH positivo
Hospitalizado Confirmado por LDV
(Laboratorio Diagndstico Virologico)
Hospitalizado y sospecha de
Neumonia por PCP

Firma del Consentimiento Informado

Aleatorizacion

NUTRICION ENTERAL CON FORMULA

NUTRICION ENTERAL CON
Evaluacién basal y al FORMULA ESTANDAR

egreso de hospitalizacion

INMUNOMODULADORA

e Talla ,Peso

,Composicion
corporal, Dias
Hospitalizado, CD4
Ingreso

Citar al paciente para que acuda al
servicio de Nutricion para poder
aplicar el cuestionario y las
mediciones necesarias.

Analisis Estadistico
|

Conclusiones y Resultados

A
\ 4
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Se asignaron aleatoriamente los pacientes en los 2 grupos: Nutricion Enteral con Foérmula
Inmunomoduladora (NEFI) y Nutricion Enteral con Formula Estandar (NEFE .

Las formulas enterales se encuentran igualadas en su composicion de macro , micronutrimentos y
aporte calorico siendo la diferencia unicamente en el contenido de inmunonutrientes . (Ver tabla

5)

Una vez seleccionado, Se realizaron mediciones antropométricas y de apego al ingreso de
hospitalizacion, al alta, a las 12 semanas del inicio de la toma del complemento (final de la
intervencion) y a las 24 semanas de comenzar el tratamiento para observar cambios en su
composicion corporal medida con DEXA. Diariamente, se monitored el consumo al 100% del

complemento asi como el consumo de la Dieta prescrita durante la Hospitalizacion.

Se citd6 a Consulta Externa para su seguimiento y adecuacion del plan de alimentacion cada 3
semanas. Se deja Cita abierta en caso de alguna duda o situacion con respecto al Protocolo de

Investigacion.

6.7. Andlisis Estadistico

Se utilizaron medidas de tendencia central, pruebas de T de student y ANOVA para muestras

relacionadas e independientes con una sensibilidad del 95% y potencia de 80%.
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7. RESULTADOS

Se incluyeron a 30 pacientes masculinos que completaron las 12 semanas de intervencion. Las
caracteristicas basales de los pacientes se muestran en la tabla VI. La media de edad de los
pacientes se encontrd en el grupo con inmunonutricion fue 32+5_afios y el grupo con formula
estandar 33+6 afios , el 100% presentd como infeccion oportunista Neumonia por Pneumocystis
Jiroveci encontrandose en un estadio de SIDA C3 de acuerdo a la clasificacion del Centro de
Control de Enfermedades de Atlanta. En la medicion del IMC ambos grupos tenian la clasificacion
de bajo peso <18 kg/mz’ e indicacion de apoyo nutricional, el peso corporal total fue similar en
ambos grupos en el grupo con inmunonutriciéon la media fue de 48.6+4.0kg. y en el grupo con
formula estandar de 49.9+3.6kg., el porcentaje de grasa recomendado en adultos es de entre 20-25%
en ambos grupos este parametro se encontraba por debajo de dicha recomendacion el grupo con
inmunonutricion la media fue de 13%+4% y el grupo con formula estandar 15%+3%. En cuanto a
la masa magra medida en kilogramos en el grupo con inmunonutricion la media fue de 39.2 +6kg y

en el otro grupo en 40.6 +6kg.

Al final de las intervenciones (12 semanas) encontramos que fueron efectivas incrementando el
peso corporal total (kg.), masa magra y masa grasa por lo que el IMC en todos los pacientes alcanzo
el estado de normalidad ( >18.5-24.9 kg/mz) al cabo de las 12 semanas (ver tabla VIII.) Podemos
decir que la nutricion enteral con formula inmunomoduladora muestra una tendencia hacia mayor
recuperacion de masa magra, sin embargo no existen diferencias estadisticamente significativas
(Anova p= >0.05). En cuanto a los dias hospitalizados no existio diferencia estadisticamente
significativa (p=>0.05) el grupo complementado con nutricion inmunomoduladora fue de 11 dias 'y

el Estandar de 12 dias.

El apego al tratamiento dietético medido por el cuestionario de recordatorio de 24 horas dio como
resultado que existiéo un apego correcto al plan de alimentacidon en ambos grupos que se encontraron
entre el 98%- 102% de adecuacion al realizar el célculo de ingesta calorica asi como de macro

nutrimentos (hidratos de carbono, proteinas y lipidos).
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Variables

Edad
(afios)

CD4 Basal

IMC Basal
(kg/m’)

Peso Corporal
Total
Basal (kg.)

Grasa Basal
(%)

Masa
Muscular
Basal

(kg.)

Nutricion Enteral con Formula

Inmunomoduladora
n=16

3245

49 £9.8

17.5+8

48.6+4.0

13%+4

39.2+6

Nutricion Enteral con
Formula Estandar

n=14
3346

43 £10.0

17.7+.5

49.943.6

15+3

40.6+6

P:
T student

P==>0.05

P=2>0.05

P=2>0.05

P=2>0.05

P=2>0.05

P==>0.05

Tabla VII. Caracteristicas Basales de los Pacientes Estudiados; NEFI. Nutricion Enteral con

Formula Inmunomoduladora; NEFE. Nutricion Enteral con Formula Estandar.
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Graéfica 1. Comportamiento de la masa grasa (%) al inicio y durante la intervencion nutricional en

ambas formulas; NEFI. Nutricion Enteral con Formula Inmunomoduladora; NEFE. Nutricion

Enteral con Formula Estandar.
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Masa Magra (kg.)
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Grafica 2. Comportamiento de la masa magra (kg.) al inicio y durante la intervencién nutricional en ambas

formulas; NEFI. Nutricion Enteral con Formula Inmunomoduladora; NEFE. Nutricion Enteral con

Formula Estandar.
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Grafica 3. Comportamiento del IMC (indice de masa corporal) al inicio y final de la intervencion

nutricional; NEFI. Nutricion Enteral con Formula Inmunomoduladora; NEFE. Nutricion Enteral

con Formula Estandar.
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Grafica 4. Comparacion de los Dias Hospitalizados; NEFI. Nutricion Enteral con Foérmula

Inmunomoduladora; NEFE. Nutricion Enteral con Formula Estandar.
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8. DISCUSION

Los beneficios de las dietas inmunomoduladoras han sido demostradas en pacientes
politraumatizados y quirurgicos, sin embargo, no se ha podido demostrar completamente que los
costos de su utilizacién justifique su uso. Hasta el momento, la mejora en la funcion del sistema
inmunolégico mediante el uso de este tipo de dietas ha demostrado que disminuye los dias de
estancia, las complicaciones infecciosas y la mortalidad; lo cual implicaria la disminucion de los
costos de atencion. Los pacientes politraumatizados y quemados tienen una mejor respuesta con la

. ., . . ., .63
inmunonutricion, pero los estudios no son uniformes en cuanto la relacion costo/beneficio.

La glutamina ha demostrado beneficio en pacientes de terapia intensiva, fue hasta el 2007 que
disponemos de formulas enterales que la contengan, es importante mencionar que muchos estudios
realizados no incluyeron glutamina en sus dietas, por lo que sus resultados no pueden ser
concluyentes. ® Se ha observado una mejor tolerancia a los trasplantes renales tanto de donadores
cadaveres, como de donantes vivos al confeccionar su dieta con un aporte de 9 g de L arginina y 30
g de aceite de canola, ademas existe una disminucion del rechazo hasta de 50% de los pacientes, un
mejor control de la presion arterial sistolica, menor desarrollo de diabetes post-trasplante y mucho

menos pacientes receptores desarrollaron sepsis.*’

En pacientes inmunodeprimidos, tales como los que tienen infecciones potencialmente graves pero
que todavia no tienen infeccion sistémica fulminante: pacientes postoperados de tumores tras recibir
quimioterapia y radioterapia, pacientes postquirtirgicos con heridas infectadas y politransfundidos,
politraumatizados y quemados. Estos pacientes son perfectos candidatos para la inmunonutricion.
Aquellos que ya han desarrollado un SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome) o sepsis

severa deberian requerir una especial atencion para poder seleccionar el inmunonutriente adecuado,
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porque existen sustratos que poseen propiedades antiinflamatorias, asi como otros con propiedades

. . .. , . 66
proinflamatorias, tales como la arginina, que en estos casos deberian evitarse.

Muchas de las criticas hacia los estudios clinicos recientes, parten de las caracteristicas de los
pacientes estudiados y de los controles. La metodologia empleada limita la confiabilidad de los
resultados, no hay un limite minimo establecido de tolerancia relacionado con el volumen de dieta
administrado. La cantidad administrada y los dias de uso son importantes al momento de esperar
una respuesta favorable. Por otro lado, no se estratifican los pacientes en cuanto a su gravedad o
bien en cuanto al prondstico esperado, lo cual limita un analisis adecuado. Del mismo modo,
diferentes estudios usan distintas preparaciones dietéticas con una diferente proporcion también de
sustratos inmunomoduladores. De los metaanalisis existentes, uno publicado por Beale ** y otro por
Heys en 1999, no se demostré mejoria en la administracion de inmunonutricién en pacientes mas

graves, incluso existe una tendencia a que los resultados sean limitados.”

En el estudio multicéntrico de Bower y col. (2009),%> se demostré una tendencia hacia aumento de
mortalidad en la mayor parte de pacientes criticos con inmunonutricion, pero estos pacientes no
fueron nutridos de forma satisfactoria.

En el subgrupo de 60 pacientes quemados que fueron elegidos al azar para administrarles Impact o
Replete (Clintec Deerfield,III, USA), Saffle y col, fueron incapaces de demostrar las diferencias
entre los dos tipos de tratamiento.

No hubo diferencia en las 2 distintas formulas de inmunonutricidon administradas, una de ellas con
glutamina.®”’

En el grupo de Méndez y col, se compararon los resultados al administrar una formula enteral
contra una nutricion experimental enriquecida con arginina y acidos grasos omega-3. En cuanto a
mortalidad no se demostré diferencia, aunque mejoraron los indices fagociticos de los monocitos.
Se observo que se desarrolld sindrome de distrés respiratorio del adulto (SDRA) en los pacientes
asignados a inmunonutricion, pero es importante mencionar que esto sucedid antes del inicio de la
dieta 0 bien en las primeras 72 h del ingreso a la unidad, lo cual limita el hallazgo.” y
col.,estudiaron a pacientes con neoplasia gastrointestinal que recibieron de forma aleatoria
inmunonutricion (Impact) o bien una solucion cristaloide via intravenosa.

No se observaron diferencias en el analisis entre ambos grupos, y los autores concluyen que la
nutricion enteral precoz con inmunonutricién no es beneficiosa, en comparacion con la terapia

cristaloide.
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Pero el grupo de pacientes con inmunonutricion, recibié una dosis baja, representando solo un
aporte entre 10-15% de sus requerimientos nutricionales previstos para el dia 10, con una diferencia
media de s6lo 350 kcal /dia con el grupo con solucion cristaloide, por lo que resulta dudoso que se
administrara una dosis suficiente de inmunonutricion para sacar conclusiones sobre la hipotesis del
estudio.

En estos estudios se restringe el uso de inmunonutricidn en pacientes graves, en éstos la dieta
pudiera incrementar la respuesta inflamatoria y favorecer la presentacion de una disfuncion

- 1es 163
organica multiple.

En comparacion con las intervenciones antes mencionadas las férmulas utilizadas no contenian
todos los inmunonutrientes en una sola preparacion y en este estudio si fue asi, lo que suponia un
mejor resultado sin embargo los resultados no fueron diferentes a lo ya reportado por la diversa

literatura.

En este estudio podemos ver que la intervencion nutricional (dieta y complementacion) realiza el
aumento de IMC de bajo peso a normal en este periodo de estudio, contrario a lo que se describe en
la literatura que podrian pasar hasta 6 meses para que un paciente con deplecion del estado
nutricional pueda recuperarlo, con apoyo nutricional, disminuyendo asi la tasa de morbimortalidad
asociada a SIDA. El comportamiento en cuanto al apego del plan de alimentacion fue superior a lo
reportado en los estudios hechos por la ADA (American Dietetic Association) para pacientes que se
someten a un tratamiento de dieta de reduccidon de peso, por lo que esto debid contribuir
fuertemente de forma positiva a los resultados obtenidos.

Los componentes del estado nutricional masa grasa (%) y masa magra (kg.) tuvieron un aumento

estadisticamente significativo del inicio a las 12 semanas.

9. CONCLUSION

En conclusion, los pacientes con sindrome de desgaste asociado a SIDA requieren una intervencion
nutricional temprana, que incluya medicion completa de pardmetros nutricionales y de habitos
alimentarios para en funcion de ellos realizar las modificaciones pertinentes.

Ambas formulas fueron efectivas para el mejoramiento del estado nutricional en funcidén de masa

magra y masa grasa medido con el estandar de oro en composicion corporal DEXA.
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11. ANEXOS
ANEXO 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO
INER
Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias
HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
TITULO DEL PROTOCOLO:

“ Efecto de la Nutricién Enteral con Férmula inmunomoduladora sobre la masa magra en
pacientes hospitalizados con VIH/SIDA y Neumonia por Pneumcystis Jirovecci”

NEL

Instituciones Participantes:

Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias

Sitio de Investigacion:

Centro de Investigacion en Enfermedades Infecciosas (CIENI)
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Responsables de la Investigacion:
Dr. Gustavo Reyes Teran

Tania Elisa Palafox Alvarez

Estimado Paciente:

Lo invitamos a participar en este estudio de investigacion, en esta carta se describe el objetivo del
estudio y lo que usted debe saber acerca de la investigacion. También describe lo que se espera
de ella. Cualquier duda o pregunta que tenga al terminar de leer esta carta preguntela al
Investigador.

Estoy enterado que tengo la Infeccién por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), se me
ha informado que la Desnutricién es un evento frecuente en etapas avanzadas de la infeccidn por
VIHH y que incrementa los riesgos de mortalidad teniendo efectos sobre el sistema inmunoldgico;
ademas produce un descenso de la autonomia y de la calidad de vida con repercusiones
psicolégicas, familiares y sociales.

Se me explicé que se ha estudiado que el uso de complementos nutricionales durante la
hospitalizacién mejora los efectos secundarios causados por la desnutricién.

Entiendo que esta investigacion determinara si el consumo de nutricién enteral con férmula
inmunomoduladora tiene algun efecto positivo superior a la formula estandar sobre mi estado
nutricional en funcién del musculo.

Asimismo, se me ha explicado que los complementos nutricionales asi como las consultas de
Nutricibn no tendran ningun costo. Este protocolo se desarrollara a lo largo del periodo de
Hospitalizacion y se alargara hasta los siguientes 3 meses. Habra 2 grupos de pacientes hechos
al azar, me tomaré 1 lata por dia del complemento y ademas un sobre de glutamina o proteina
segun me corresponda independientemente del tiempo que esté hospitalizado.

Para evaluar el comportamiento de mi masa muscular se me tomara al ingreso del protocolo, y a
la semanas 3, 6 y 12 una Densitometria Dual de Rayos X ( DEXA) que es un método no invasivo
en el que tendré que recostarme en el aparato con una bata especial, sin moverme y sin ningun
accesorio de metal. Esta medicion la realizara la Nut. Tania Palafox.

Llevaré a casa un plan de alimentacion con el Requerimiento que necesito

Cualquier duda o pregunta que tenga sobre el Protocolo de Investigacion debe ser contestada por
la Nutridloga Tania Palafox Alvarez al teléfono 56667985 o al celular 5540331367 y/o llamas a la
oficina del Comité de Ciencia y Bioética del INER 56664539 ext. 110.

Toda la informacion que se obtenga de este estudio serd confidencial y sera consignada al
expediente correspondiente. No seré identificado en ninguna publicacion o presentacion.

Mi participacion sera voluntaria y podré suspender mi participacion del estudio en cualquier
momento que lo decida sin afectar la atencién que recibo en el Instituto.

He leido la informacion anterior y comprendo todos los apartados. Por tanto doy mi consentimiento

informado y libre para ser participante de este estudio. Me he quedado con una copia de esta
carta.
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Nombre del Paciente

Firma

Nombre del Testigo 1

Firma

Fecha

Fecha

Direccion

Parentesco con el Paciente

Nombre del Testigo 2

Firma

Fecha

Direccion

Parentesco con el Paciente

Nombre del Investigador

Firma

Fecha

ANEXO 2. Tabla V. Comparacion de Contenido de Nutrimentos entre ambas Formulas

Estandar

Inmunomoduladora

Energia (kcal) 350 + 114 (casec): 464 340 + 120 (glut): 460
Proteina (g) 13 +27.3 (casec): 40.3 18.1 + 20 (glut): 40.1
Glutamina (g) 0 20
Caseina (g) 13 13.9
Arginina (g) 0 4.2
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Hidratos de carbono (g) 50 44.7 + 10 (glut): 54.7
Lipidos (g) 11 9.2

Omega 3 (g) - 1.1

Nucleotidos (g) - 0.43

Fibra (g) - 3.3

ANEXO 3.
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RECORDATORIO DE 24 HORAS

ALIMENTACION DEL DiA: REPORTADO EL DiA: ENTREVISTADOR: EXF: Ho. K24:

sk "aF'H'“ de allmentos . Dﬂrlipcl-:'nn del almenlo, bebida ;I}Lré lanbs ""! !,! EI : !J!
bebida Hom | OCcaslon Alimenta, bebida — y consiguiclos | consumio los
¥ DS CanBdad Ingredisnte Freparacion | consufmio? aimenles? allmenles?

Alrnentas olvidades

08, BC. O, OINe

g, OQua Qe 0007, Mo

L &nvEza, Wing, lequila, cociis

Pulce, cormmeo, chiclosa, chiche

»olefos, paosiess. chocolTies

L>eaiing, rieve. heada, fan

_acahuates, nuaces, pistaches

oD, fotopos, poimihas

ruias fnescos o desnidratadas

\zamas. zanahonas, pepinos

arzal pan, formla

Aoera, manfequila, oema

A derezo, saka, aguacate
v, yogur sDicho consumo de alimentos / bebidas es habitual? 3
hgua ot Es mas 0 menas 3Por ques

T 1 —
|-.|| 1|
| W |

ANEXO 4.
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FECHA |dd/rmm/faa): __ [

CIADELASEMAMAIL M M J V 3 D

Momento

[desayuwnag,

colaclén,
lench,

comibda,

cena, aic)

Hoema

Canfidad
{pleza,
f==la 0

bazas, ebc)

Descripelon del
allmento

Preparacién yio
marca

DIARIO DE ALIMENTOS

Nombre:

Favor de llenar este formafc con todes los alimentos y bebidas
alimenios gque consumas en dos dias (Uno enfre semana y unc de
fin de semona).

Sea lo mas especifico posicle en cuontc o los confidodes
preparaciones y marcos de lo gue consuma.

iiiMUCHAS GRACIAS POR U PARTICIPACIONI!
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