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Nutricidn de Precision para Dislipidemias en la Infeccion por el VIH/Sida
Precision Nutrition for Dyslipidemias in HIV/AIDS
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Abstract:

The dyslipidemia associated with HIV/AIDS is multifactorial and constitutes a risk factor for the development of macrovascular
complications: myocardial infarction and cerebrovascular disease, which affect the quality of life. At the beginning of the
pharmacological treatments of patients with HIV/AIDS, dyslipidemias were associated with protease inhibitors (P1) and, later, with
nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NRTIs) and non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NNRTIs). Evidence
indicates that the use of these antiretroviral drugs increases the expression of the sterile regulatory element binding protein (SREBP)
gene, which is regulated by the SREBP1 gene; thus, increasing the expression of lipogenic genes.

Precision nutrition is an approach that aims at the individualized nutrition of the patient where the phenotype, genotype and physical
activity practices of the subject under evaluation are considered; the objective of this clinical case report is to characterize and
describe a patient's dyslipidemia with HIV a precision nutrition approach based on the patient's particular conditions and the
functioning of the SRBEP1 protein, which regulates the expression of genes involved in lipogenesis.
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Resumen:

La dislipidemia asociada a VIH/Sida es multifactorial y constituye un factor de riesgo para el desarrollo de complicaciones
macrovasculares: infarto de miocardio y enfermedad cerebrovascular, las cuales afectan la calidad de vida. Al inicio de los
tratamientos farmacoldgicos de pacientes con VIH/Sida, las dislipidemias se asociaron con los inhibidores de proteasas (IP), y mas
tarde, con los inhibidores de la transcriptasa reversa de nucledsidos (ITRNs) y los inhibidores de la transcriptasa reversa no
nucleésidos (ITRNNs). La evidencia indica que el uso de estos farmacos antirretrovirales incrementa la expresion del gen sterol
regulatory element binding proteins (SREBP), el cual es regulado por el gen SREBP1; incrementandose asi la expresion de genes
lipogénicos.

La nutricidén de precision es un abordaje que tiene como fin la nutricion individualizada del paciente, donde se consideran el fenotipo,
genotipo y las practicas de actividad fisica del sujeto a evaluar; el objetivo de este informe de caso clinico es caracterizar y describir
las dislipidemias de un paciente con VIH, un abordaje de nutricion de precision basado en las condiciones particulares del paciente y
el funcionamiento de la proteina SRBEP1, la cual regula la expresion de genes involucrados en la lipogénesis.
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Introduccion inmunodeficiencia [1] y otras comorbilidades como son
las enfermedades cardiovasculares.

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) infecta a las

células del sistema inmunitario, alterando o anulando su Actualmente, las complicaciones cardiovasculares
funcion. La infeccion produce un deterioro progresivo del representan la primera causa de muerte a nivel global
sistema inmunitario, con la consiguiente con 17.3 millones al afio [2]. La terapia antirretroviral
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altamente activa (TARAA) en pacientes con infeccion por
VIH disminuyd la morbimortalidad del padecimiento. Sin
embargo, la dislipidemia y otras alteraciones metabdlicas
son parte de las complicaciones mas frecuentes en los
pacientes infectados por el VIH que reciben tratamiento
antirretroviral [3]. Los sintomas son similares a lo
observado en el sindrome metabdlico [4].

La infeccion por VIH asintomatica se asocia con una
disminucibn temprana en las concentraciones
plasmaticas de colesterol de alta densidad (HDL) [5]. La
progresion hacia enfermedad sintomatica y a sindrome
de inmunodeficiencia adquirida (Sida) causa mayor
disminucién del colesterol HDL, aumento del colesterol
total, elevacion de triglicéridos y acumulacion de
subclases pequefias y densas de las lipoproteinas de
baja densidad (LDL). Otra caracteristica de los pacientes
con VIH/SIDA es que los niveles de colesterol HDL son
menores en aquellos con cuentas bajas de linfocitos
CD4"[6].

Las dislipidemias también se han asociado el uso de
farmacos antirretrovirales, explicadas por el incremento
en el nivel de activacion de sterol regulatory element
binding proteins (SREBP), el cual es regulado por el gen
SREBP1 [7]. En animales tratados con Ritonavir® se
observa una elevacion de SREBP-1 y 2, proteinas que
modifican la expresion de los genes reguladores del
metabolismo lipidico, lo que induciria a un aumento de
colesterol y triglicéridos. La acumulacion de SREBPs
activados en el ndcleo de las células, sugiere que los
genes que responden a estos factores de transcripcion
pueden inducirse constitutivamente después del
tratamiento con Ritonavir [8].

La regulacion de la expresion de genes es uno de los
objetivos de la nutricibn de precisiéon [9], utilizando
nutrimentos o0 compuestos bioactivos se pueden
modificar la cantidad de transcrito de un gen y por lo
tanto la actividad de las proteinas (nutrigenémica). La
primera evidencia de la regulacién transcripcional de
SREBP1c se obtuvo en ensayos de ayuno/ingesta en
roedores, demostrando que estos cambios nutricionales
regulan la expresion de SREBP1c en higado [10], tejido
adiposo [11] y mdsculo, mientras que provocan sélo
ligeros efectos en SREBPla y SREBP2. Asi, la
expresion de SREBP1c disminuye durante el ayuno, pero
aumenta marcadamente cuando los animales son
realimentados con una dieta rica en carbohidratos.

Caso Clinico

Paciente masculino de 43 afios de edad, el cual cursa
con diagndstico de VIH/Sida C3 desde 2010.
Actualmente se encuentra bajo tratamiento antirretroviral

con base en Lopinavir 200 mg/Ritonavir 50 mg y
Zidovudina 300 mg/Lamivudina 150 mg. Su carga viral es
menos de 40 copias y CD4" de 511 células.

Antecedentes heredo familiares: diabetes mellitus tipo 2
e hipertensién arterial sistémica (rama materna), resto
interrogado  y negado. Antecedentes personales
patoldgicos: tuberculosis pulmonar hace 9 afios, resto
interrogado y negado. Antecedentes personales no
patolégicos: alcoholismo social ocasional, niega otras
toxicomanias.

Paciente con antecedente de dislipidemia mixta severa,
registrada poco después del inicio de tratamiento
antirretroviral con niveles de triglicéridos de 772 mg/dL
como maximo y 308 mg/dL como minimo; y con niveles
de colesterol total de 405 mg/dL como méaximo y 273
mg/dL como minimo. El resto de los bioquimicos dentro
de limites normales.

Actualmente  asintomatico, en alerta, hidratado,
adecuada coloracién de tegumentos y mucosas, campos
pulmonares normales, abdomen plano, blando,
depresible, no doloroso. Con peristalsis normal.

Al momento de la consulta nutricional refiere tener un
trabajo estable, es pastelero de oficio, tiene un nivel
socioeconémico medio; sin embargo, en su empleo no
saben de su diagndstico, lo que le dificulta cuidar de su
alimentacion; ya que no quiere que sospechen que esta
enfermo. Tiene una complexién corporal delgada. Refiere
hacer 20 minutos de ejercicio aerobico (salta la cuerda)
dos veces por semana desde hace 3 meses.

Tabla 1. Datos antropométricos del paciente

Talla | 00 | pabeal | MO | (Sado
m Kg/m?
M | “«e) | g | K™

Peso
1.64 64 65 23.8 Normal

De acuerdo al andlisis de la dieta evaluada con un
recordatorio de 24 horas, el paciente registrd6 un
consumo de energia de 2257.2 Kcal, 17.5% mayor (1920
Kcal/) a la ingesta diaria recomendada (IDR), con una
distribucién porcentual entre
carbohidratos/lipidos/proteinas de 48.0/32.7/18.3,
respectivamente. Se identificé una ingesta recomendada
de nutrientes (RDA) mayor de &cidos grasos
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monoinsaturados (10.3% vs RDA 9%) y saturados
(13.8% vs RDA <10%) y menor de poliinsaturados (5.9 %
vs RDA 6-11 %) [12], asi como un elevado consumo de
colesterol (539.3 mg).

La ingesta de algunos micronutrientes como el sodio
(169.6%) y el fosforo (227.3%) también se encontraron
por arriba de los requerimientos diarios. En contraste, el
consumo de niacina (80.6%) registr6 un consumo por
debajo de la ingesta recomendada.

Terapia Nutricional de Precision
Evidencia de investigacion en que se basa la terapia:

1. En un estudio en humanos se compararon 4 dietas
durante 12 semanas: (a) alta en acidos grasos
saturados; (b) dos dietas bajas en grasa y altas en
hidratos de carbono complejos con &acidos grasos
poliinsaturados de cadena larga o placebo. La
suplementacion consisti6 en administrar 1.2 g/dia de
acidos grasos poliinsaturados de cadena larga; los
resultados demostraron que los acidos grasos regulan la
activacion de SREBP1, controlando la relacion de &cidos
grasos saturados e insaturado. Para ser mas especificos,
la transcripcion esta regulada negativamente por acidos
grasos monoinsaturados y poliinsaturados [13].

2. En otro estudio realizado en personas seropositivas,
se suplemento con 4 g de acido graso omega 3; 465 mg
de EPA y 375 mg de DHA, diariamente durante 24
meses, después del tratamiento los pacientes
presentaron una disminucion de triglicéridos y hubo una
tendencia a la disminucién de colesterol total [14].

Terapia recomendada

El paciente de este caso clinico presenta una
dislipidemia mixta severa probablemente inducida por el
uso de un inhibidor de la proteasa (Lopinavir/Ritonavir),
el cual a pesar de que el paciente tiene un peso normal y
que su ingesta cal6rica es similar a la ingesta energética
requerida, no ha logrado disminuir sus niveles de lipidos
séricos. En la evaluacion dietética se observa un
desbalance entre la ingesta de acidos grasos saturados
(SAT) y de los poliinsaturados (PIS), la cual debe
corregir. Basado en los antecedentes y condiciones del
paciente y retomando la evidencia de los estudios de
investigacion mencionados, se propone la siguiente
terapia nutricional de precision:

Dieta normo cal6rica y normo proteica, con la siguiente
distribucion de macronutrientes: 55% Hidratos de
carbono complejos; 15% de proteinas y 30% de lipidos

(£ 10 de SAT, del 6-11% de PIS y < 9% de
monoinsaturados). Se debe disminuir la ingesta de sodio
(< 2.3 g) y de colesterol (= 300 mg), incrementando al
100% del IDR el niacina.

El paciente debe realizar ejercicio aerébico de moderada
intensidad y entrenamiento de resistencia de manera
progresiva 5 veces por semana, durante al menos 30
minutos/dia. Esto tendra efectos positivos en la
acumulacion de grasa corporal, dislipidemias y
capacidad aerébica pero sin cambios en la carga viral y
el recuento de CD4+ [15].

Es necesario asegurar la IDR de A&cidos grasos
poliinsaturados a través de los alimentos de consumo
habitual. Para regular la actividad de SREBP, se
realizara una suplementacion durante 6 meses con 4 g
de &cidos grasos omega 3 (Linolénico, EPA y DHA).

La evaluacion del efecto de la terapia sera evaluada
cada 3 meses, periodo en que se realizaran ajustes al
tratamiento en caso necesario.
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