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Resumen La hiperhomocisteinemia moderada es un factor de riesgo para el desarrollo de enfermedad vascular
aterosclerética. Sus niveles plasmaticos estan condicionados por factores nutricionales y farmacolégicos,
tabaquismo, algunos estados metabdlicos y edad. En pacientes HIV+, el sindrome de malabsorcion o las diarreas
cronicas podrian afectar los niveles de homocisteina (Hcy), como también, ciertos efectos adversos de las nuevas
terapias antirretrovirales (sindrome de lipodistrofia: insulino resistencia y/o dislipemias). Se evaluaron los niveles de
Hcy en 53 pacientes HIV+ sin tratamiento alguno y en 75 HIV+ bajo tratamiento sin alteraciones metabdlicas (n=32)
o con ellas (n=43). Grupo control: 31 individuos HIV negativos. Se correlacionaron con los niveles de folatos, vitami-
na B12, lipidos, status de insulino resistencia, marcadores de activacién plaquetaria (P-selectina soluble) y dafio
endotelial (trombomodulina soluble) como asi también su relacién con el tabaquismo, estadio de la enfermedad y tipo
de tratamiento. No hubo diferencias estadisticamente significativas en los niveles medios de vitamina B12, Hcy, P-
selectina y status de insulino-resistencia entre los controles y los HIV+. El 16.4 % de los 128 pacientes HIV+ y el
12.9% de los 31 del grupo control presentaron una Hcy =15 umol/L (p=0.617). Los niveles de Hcy correlacionaron
con los niveles de acido félico (Rho=-0.314, p<0.01) y edad (Rho=0.277, p<0.01) en los HIV+. No hubo diferencias
estadisticamente significativas en los niveles de Hcy entre fumadores y no fumadores (p=0.452) o entre HIV+ sida y
HIV+ no sida (p=0.774), o con el uso de ciertos antirretrovirales (p=0.801). La hiperhomocisteinemia (reconocida como
factor de riesgo aterotrombético) no se asocia con frecuencia a pacientes HIV+. Los niveles de Hcy parecerian no
estar influenciados por la condicion de HIV ni por los tratamientos antirretrovirales y sus efectos adversos.
Palabras clave: homocisteina, P-selectina, trombomodulina, HIV, acido félico, vitamina B12

Abstract Plasma homocysteine in Human Immunodeficiency Virus infected patients. Weak hyperhomocys-
teinemia is a risk factor for the development of atherothrombotic vascular complication. Their plasma
levels are affected by nutritional and pharmacologic factors, tobacco, certain metabolic state and gender. In HIV+
patients, the wasting syndrome or chronic diarrheas could affect the levels of homocysteine (Hcy), as well as some
adverse effects of the new antiretroviral therapies (lipodystrophy syndrome: insulin resistance and/or dislypemia).
The levels of Hcy were evaluated in 53 HIV+ patients without any treatment and in 75 HIV+ under treatment with
and without metabolic disturbances (n=43; n=32, respectively). Control group: 32 HIV negative individuals. We looked
for association with folic acid, vitamin B12, lipids, insulin resistance status, activation platelets (soluble P-selectin)
and endothelial injury (soluble trombomodulin) markers; and also their relation with tabacco, disease status and
kind of treatment. There were no statistically significant differences in the mean levels of vitamin B12, Hcy, P-
selectin and insulin resistance status between the control group and the HIV+; 16.4% of the 128 HIV+ patients had
Hcy 215 umol/L and the control group had 12.9 % (p=0.617). The levels of Hcy correlated with the levels of folic
acid (Rho=-0.314, p<0.01) and age (Rho=0.277, p<0.01) among HIV+. There were no statistically significant differ-
ences in the levels of Hey neither between smokers and non smokers (p=0.452) nor between HIV+ AIDS or HIV+
no AIDS (p=0.774) nor with the use of certain antiretrovirals (p=0.801). The hyperhomocysteinemia (a well known
atherothrombotic risk factor) is not frequently associated with HIV infected patients. The levels of Hcy would not
seem to be influenced either by the HIV condition or by the antiretroviral treatments or their adverse effects.
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La homocisteina (Hcy) es un aminoacido sulfurado
derivado del metabolismo de la metionina. Su conver-
sion se lleva a cabo a través de rutas metabdlicas de-
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pendientes de vitaminas y cofactores (folatos y vitami-
na B12 y B6)'. En condiciones fisiologicas existen pe-
quefias concentraciones de Hcy en plasma, entre 5-15
pmol/L y estos niveles estdn condicionados por multi-
ples factores (genéticos, nutricionales y farmacolé-
gicos)?3. También pueden verse influenciados por
citoquinas, por ciertos habitos (tabaquismo, consumo de
alcohol, café), por algunos estados metabélicos (insulino-
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resistencia), por determinadas patologias (insuficiencia
renal, enfermedades gastrointestinales, ciertos tipos de
carcinomas, hipotiroidismo), por el sexo, edad y facto-
res étnicos*’. Dentro de los micronutrientes, bajos apor-
tes de folatos y vitamina B correlacionan con altos nive-
les de Hcy?. Desde el afio 1969, los trabajos de McCully
y col. y numerosas investigaciones posteriores han con-
firmado la asociacién entre la “hiperhomocisteinemia mo-
derada “y la patologia arterial, siendo considerada como
un factor de riesgo independiente y modificable para el
desarrollo de enfermedad vascular aterosclerética®®.
Estudios en animales y humanos han demostrado que
la hiperhomocisteinemia induce el desarrollo de enfer-
medad cardiovascular y ateroescleroética, a través de la
injuria endotelial y/o activaciéon plaquetaria’.

Ciertas circunstancias dentro de la infeccion cronica
por el virus de inmunodeficiencia humana (HIV), como
sindrome de malabsorcién, candidiasis orofaringeas y
diarreas crénicas podrian afectar el metabolismo de la
Hcy, elevar sus niveles y, consecuentemente, aumentar
el riesgo de enfermedad vascular''-'4. En los Ultimos afios
la “terapia antirretroviral de alta eficiencia” (highly active
antiretroviral treatment: HAART) produjo beneficios
inmunologicos, virolégicos y clinicos en el curso de la in-
feccion HIV. Sin embargo, se han descripto numerosos
efectos adversos: dislipemias, insulino-resistencia, alte-
raciones en la distribucién de grasa corporal, que son
denominados en su conjunto “sindrome de lipodistro-
fia”’'5'8, Los mismos constituyen per se factores de riesgo
cardiovascular. Algunos autores han podido demostrar que
ciertos antirretrovirales (inhibidores de proteasa)'”'® se
encuentran estrechamente relacionados con el desarro-
llo de las dislipemias y otros (analogos nucleosidicos)'®
en relacién con la lipoatrofia periférica. Estos disturbios
metabolicos podrian influenciar los niveles de Hcy.

Nuestro objetivo fue medir los niveles plasmaticos de
Hcy total en pacientes HIV positivos (HIV+) que nunca
recibieron tratamiento antirretroviral (grupo NAIVE), en
pacientes HIV+ bajo terapia HAART sin lipodistrofia (gru-
po LPD-) y con lipodistrofia (grupo LPD+), y comparar-
los frente a los encontrados en sujetos HIV negativos
(HIV-) (grupo control); a su vez relacionar los niveles de
Hcy con los de folatos, vitamina B12 (B12), lipidos, sta-
tus de insulino resistencia, marcadores de activacion
plaquetaria (P-selectina soluble) y dafo endotelial
(trombomodulina soluble) como asi también su relacién
con el tabaquismo, estadio de la enfermedad y tipo de
tratamiento.

Materiales y métodos
Pacientes

Se estudiaron 128 pacientes HIV+: 53 HIV+ virgenes de todo
tratamiento antirretroviral (grupo NAIVE), 32 HIV+ bajo terapia
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HAART sin lipodistrofia (grupo LPD-) y 43 HIV+ bajo terapia
HAART con lipodistrofia (grupo LPD+). La lipodistrofia fue de-
finida por cambios visibles en la distribucién de grasa corpo-
ral: pérdida de grasa en cara, piernas y/o brazos, y/o incremento
de grasa abdominal, y/o venas subcutaneas mas visibles en
combinacion con una disminucién de grasa subcutédnea; y/o
marcados cambios en el perfil lipidico (principalmente
triglicéridos). El grupo LPD- consistié en pacientes con dos a
seis meses de terapia HAART sin ningun cambio substancial
en los parametros que definen el sindrome de lipodistrofia com-
parado con su estado basal (antes de comenzar el tratamien-
to). Este tiempo fue el adecuado para permitir una respuesta
virolégica (descenso en la carga viral) pero suficientemente
corto como para evitar cambios en los parametros menciona-
dos. Como grupo control de los parametros metabdlicos se uti-
lizaron 31 individuos HIV- (grupo control) con similar edad (+
2 afios), sexo e indice de masa corporal (BMI £ 0.5 Kg/m?) res-
pecto al grupo NAIVE.

Fueron excluidos del protocolo de estudio aquellos sujetos
con embarazo en curso, menores de 18 afios o aquellos con
recuento absoluto de neutrofilos menor de 100 células/mm?3,
hemoglobina menor de 10g/dl, creatinina > 1.40 mg/dl o si es-
taban cursando hepatitis B o C activa, pancreatitis activa, o si
habian estado bajo tratamiento anabdlico seis meses previos
de comenzar el estudio. Ninguin paciente tenia historia perso-
nal de trombosis venosa y/o arterial, enfermedad cardiaca, re-
nal, diabetes mellitus, o habia estado ingiriendo alcohol o dro-
gas que afecten el metabolismo de la Hcy (trimetoprima,
metotrexato). Ningun paciente estuvo recibiendo suplementos
con complejos vitaminicos seis meses previos de la inclusién
al estudio.

Para cada paciente fue obtenido un consentimiento por es-
crito antes de su inclusién en el estudio y el protocolo fue apro-
bado por el comité de docencia del hospital.

Datos infectolégicos

Los pacientes HIV+ fueron controlados por un médico
infectélogo, quien realizaba el control fisico, registraba el re-
cuento de células CD4+, la carga viral, edad, sexo, comporta-
miento de riesgo, estadio de la enfermedad, marcadores de
hepatitis B y/o C (HBV y HCV respectivamente), tensién arterial,
tabaquismo, antecedentes familiares y/o personales, BMI (peso/
talla?) y tipo de régimen antirretroviral (con o sin inhibidores de
proteasa).

De acuerdo a su estado clinico los pacientes eran clasifi-
cados como: pacientes no sida (grupo A y B: asintomaticos o
sintomaticos infectados por HIV no sida) y pacientes con sida
(grupo C) de acuerdo a los criterios del Centro de Prevencion
y Control de Enfermedades Infecciosas de Atlanta (CDC)%.

Datos de laboratorio

Las extracciones de sangre se realizaron por la mafiana, con
ayuno de 12 hs, sin éstasis venosa. La sangre fue recogida en
tubos plasticos conteniendo citrato de sodio (relacién sangre:
anticoagulante 9:1, para la determinacién de trombomodulina
soluble) y en tubos con EDTA K3 (para la determinacién de Hcy
total). Dentro de los 30 minutos de extraida la sangre, se rea-
lizé una doble centrifugacién a 2500g durante 15 minutos y el
plasma pobre en plaquetas se conservé a -40°C hasta su utili-
zacion. Para la obtencion de suero se recogié sangre en tubos
plasticos y se dejé coagular a 37 °C y luego fue centrifugada a
1500 g y conservada a -40°C para futuros tests.

La glucosa sérica se determiné por el método de glucosa-
oxidasa (Randox, UK). La insulina sérica se analizé por
enzimoinmunoensayo por microparticulas (MEIA, Abbott, USA).
La insulino-resistencia fue estimada por el modelo matematico



HOMOCISTEINA Y HIV

HOMA (homeostasis model assessment) utilizando los valores
de glucosa e insulina basal. Los niveles de triglicéridos (TG)
fueron medidos por métodos enzimaticos (Vitros 250 System,
Ortho Clinical Diagnostic, USA). Los niveles séricos de
apolipoproteina-B (APO-B) fueron evaluados por método
inmunoturbidimétrico (Roche, USA). Los dosajes séricos de B12
y folatos se realizaron mediante un inmunoensayo por
electroquimioluminiscencia (ECLIA, Roche, USA).

Los niveles plasmaticos de trombomodulina soluble (sTM)
y p-selectina soluble (sP-sel) fueron determinados mediante
enzimoinmunoensayos (Asserachrom Thrombomodulin, Diag-
nostica Stago, France y R&D System, USA, respectivamente).

Para el dosaje de Hcy total plasmatica se realizé un
enzimoinmunoensayo con previa reduccion (Axis® Homocys-
teine EIA, Norway). El nivel de corte para definir hiperhomocis-
teinemia fue de 15 pmol/L.

Andlisis estadistico

El andlisis estadistico se realizé con el programa SPSS para
Windows (SPSS, Chicago, IL, USA). Los resultados fueron ex-
presados como mediana y cuartilos (25% y 75%) o en porcen-
tajes. Para comparar datos cuantitativos se utilizaron tests no
paramétricos (U-Mann-Whitney y Kruskal Wallis). Se utiliz6 el
test Chi-square para comparar proporciones. El test de com-
paracion de medianas, asumiendo varianzas desiguales, se uti-
lizé para comparar las variables dependiendo del nivel de Hcy.
Las correlaciones bivariables se realizaron mediante test de
Spearman’s.

Resultados

Los pacientes HIV+ NAIVE, LPD- y LPD+ presentaron
similitud en cuanto a edad, sexo, BMI, tabaquismo, dro-
gadiccion, status de hepatitis By C y estadio de la en-
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fermedad. Como era de esperar, el grupo LPD+ presen-
té niveles de células CD4+ mas bajas y cargas virales
significativamente mas bajas respecto del grupo NAIVE
o LPD- (Tabla 1).

Los pacientes LPD+ presentaron los niveles mas al-
tos de TG, APO By sTM (Tabla 2). No hubo diferencias
estadisticamente significativas en los niveles medios de
B12, Hcy, sP-sel , HOMA y BMI entre los pacientes con-
troles y los HIV+. Llamativamente, el grupo control pre-
sento los niveles medios mas bajos de acido félico. El
16.4% de los 128 pacientes HIV+ presentaron una Hcy
=215 pymol/L y en el caso del grupo control fue del 12.9%
(p=0.617).

Los niveles de Hcy correlacionaron con los niveles de
acido folico (Rho=-0.356, p<0.05) y APO-B (Rho=0.371,
p<0.05) en el grupo control; con la edad (Rho=0.452,
p<0.01) en el grupo NAIVE; y con acido félico (Rho=-0.504,
p<0.01) y B12 (Rho=-0.387, p<0.05) en el grupo LPD+.
Si evaluamos a todos los pacientes HIV+, los niveles de
Hcy correlacionaron con los niveles de acido folico (Rho=-
0.314, p<0.01) y con la edad (Rho=0.277, p<0.01).

No hubo diferencias estadisticamente significativas
en los niveles de Hcy entre fumadores y no fumadores
en el grupo NAIVE (p=0.220), en el grupo LPD- (p=0.975)
en el grupo LPD+ (p=0.375).

Tampoco hubo diferencias estadisticamente signifi-
cativas en los niveles de Hcy entre pacientes con sida o
no sida en el grupo NAIVE (p=0.480), en el grupo LPD-
(p=0.136), en el grupo LPD+ (p=0.955), o al analizar a
todos los pacientes HIV+ en conjunto (p=0.774).

TABLA 1.— Datos clinicos e infectolégicos de 128 pacientes HIV+. Los datos son expresados en
medianas y cuartilos (25% y 75%) o en porcentajes

Grupo NAIVE Grupo LPD- Grupo LPD+
n=53 n=32 n=43 p
Hombre/mujer 31/22 2111 3112 0.129**
Edad (afios) 35 (29-41) 35 (30-40) 39 (33-41) 0.093*
Drogadictos (%) 39.6 39.0 256 0.063**
Fumadores (%) 43.4 313 47.0 0.060**
HBV (%) 321 321 32.6 0.996**
HCV (%) 28.3 28.1 27.9 0.998**
Estadio, CDC (%) 0.341**
No sida 74.5 75.0 66.7
Sida 255 25.0 333
Carga viral (copias/ml) 83600 (45959-287384) 203 (50-2464) 25 (25-200) <0.001*
CD4+ (células /mm?) 160 (283-414) 327 (235-458) 383 (269-587) 0.014*
Tipo de tratamiento (%) 0.162*
Con inhibidor de proteasa 65.6 75.6
Sin inhibidor de proteasa 344 24.4

* Test de Kruskal Wallis
**Test de Chi-square
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Tabla 2.— Comparacion de parametros metabdlicos, hemostaticos y lipidicos en 128 pacientes HIV+ y en un grupo control HIV

negativo. Los datos son expresados en medianas y cuartilos (25% y 75%).
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Grupo control
n=31

Grupo NAIVE
n=53

TG (mg/dl)
APO-B (mg/dl)

HOMA (mIU.mmol/I?)

BMI (kg/m?)
Edad (afios)
sP-sel (ng/ml)
sTM (ng/ml)

Hcy total (umol/L)
Acido félico (ng/ml)

B12 (pg/ml)

104 (75-155)
88.6 (66.3-100.5)
1.6 (1.2-2.4)
25.0 (22.5-28.4)
33 (30-41)
37.2 (30.1-75.2)
32.4 (24.0-40.0)
9.0 (7.2-13.0)
2.54 (2.08-3.12)
309 (268-477)

121 (85-164)
83.6 (67.3-93.5)
2.1 (1.2-2.8)
24.4 (21.9-27.5)
35 (29-41)
56.5 (41.5-82.3)
45.0 (35.0-52.5)
8.0 (6.1-11.3)
3.94 (2.36-6.08)
334 (203-467)

Grupo LPD - Grupo LPD +
n=32 n=43 p

133 (111-205) 210 (129-344) <0.001
106.0 (78.0-128.4) 117.9 (95.4-133.4)  <0.001
1.7 (1.2-2.4) 2.4 (1.3-3.8) 0.305
25.2 (22.4-26.4) 23.3 (20.7-25.3) 0.163
35 (30-40) 39 (33-41) 0.107
49.3 (41.0-84.2) 55.8 (47.1-65.2) 0.304
41.3 (36.8-50.8) 50.0 (41.5-60.0) <0.001
10.3 (7.1-16.7) 9.2 (6.0-11.5) 0.068
3.68 (2.90-5.14) 3.10 (2.22-6.18) 0.025
349 (242-489) 333 (197-524) 0.933

No hubo diferencias significativas en los niveles de
Hcy entre pacientes bajo HAART con inhibidores de
proteasas o sin ellos en el grupo LPD- (p=0.851) y en
el grupo LPD+ (p=0.586), o al analizar a todos los pa-
cientes HIV+ bajo terapia antirretroviral en conjunto
(p=0.801).

Para un posterior analisis los 128 pacientes HIV+ se
dividieron en dos grupos de acuerdo a los niveles de
Hcy y se compararon las variables estudiadas. Aquellos

Tabla 3.— Comparacion de las variables estudiadas en 128
pacientes HIV+ con Hcy = 15 umol/L (n=21) y con Hcy < 15
pmol/L (n=107).

Hcy Media Desvio p
estandar

TG mg/dl 215 164 74 0.181
<15 203 247

APO-B mg/d| 215 106.9 322 0.222
<15 96.8 27.8

HOMA mIU.mmol/? =15 24 1.1 0.973
<15 25 1.9

BMI Kg/m? 215 253 5.2 0.489
<15 244 3.8

Edad afios 215 37 7 0.427
<15 36 8

sP-Selectina ng/ml =215 60.8 20.9 0.899
<15 61.6 29.6

sTM ng/ml 215 42.2 16.4 0.122
<15 48.6 18.0

Acido Félico ng/ml 215 3.69 1.78 0.01
<15 6.15 8.82

B12 pg/ml 215 356 212 0.188
<15 445 498

pacientes con Hcy =15 pmol/L presentaron los niveles
mas bajos de acido félico (Tabla 3). Sin embargo, no
hubo diferencias estadisticamente significativas en los
niveles de marcadores de activacién plaquetaria y de
dafio endotelial entre los pacientes con y sin hiperho-
mocisteinemia.

Discusion

La infeccién por HIV es condicién suficiente para espe-
rar niveles elevados de Hcy pues estos pacientes pre-
sentan comunmente alteraciones gastrointestinales, sin-
drome de desgaste (wasting), déficit nutricionales,
diarreas crénicas y multiples tratamientos farmacolo-
gicos. Sin embargo, en los pacientes NAIVE estudiados
no se han encontrado niveles mas elevados de Hcy res-
pecto de los hallados en un grupo control. Muller y col.?'
informaron que los niveles plasmaticos de Hcy total fue-
ron semejantes a los hallados en un grupo control HIV
negativo. Sin embargo describen un aumento en los ni-
veles de Hcy reducida, implicada en el stress oxidativo.
Este estudio fue realizado antes del advenimiento de los
HAART, sobre un numero reducido de pacientes y en
un momento evolutivo del virus (1996) diferente al de
nuestro estudio. Si bien los resultados finales son simi-
lares, no son comparables. Por el contrario, Bernasconi
y col.2 informaron una mayor frecuencia de hiperhomo-
cisteinemia en pacientes HIV+. Esta discrepancia en los
resultados obtenidos puede ser explicada teniendo en
cuenta la diferencia en la prevalencia de hiperhomocistei-
nemia en los grupos controles: Bernasconi observé un
5% de hiperhomocisteinemia en sujetos sanos con un
nivel de corte cercano a 12 ymol/L; y por el contrario, la
serie control aqui estudiada presenté niveles mas bajos
de acido folico y un alto porcentaje de sujetos con Hcy
=15 umol/L (12.9%). Los niveles de B12 tampoco mos-



HOMOCISTEINA Y HIV

traron diferencias significativas entre el grupo control y
el grupo NAIVE.

Los pacientes LPD+ presentaron un disturbio
metabolico caracterizado por altos niveles de TG y APO-
B (molécula altamente aterogénica). Estos datos con-
cuerdan con lo publicado por otros autores hasta el pre-
sente’®. La insulino-resistencia no fue un hallazgo dis-
tintivo en este grupo. Los niveles medios de Hcy, acido
félico y B12 no resultaron significativamente diferentes
a los encontrados en pacientes NAIVE o en pacientes
LPD-. La terapia HAART parece no influenciar los nive-
les plasmaticos de Hcy en pacientes HIV+, desarrollen o
no alteraciones metabdlicas.

El dafio endotelial (evaluado mediante sTM)® fue
significativamente mayor en el grupo NAIVE respecto al
grupo control pero fue mayor aun en LPD+. Numerosas
publicaciones previas sostienen que el endotelio de los
pacientes HIV+ se encuentra perturbado por el propio
virus, citoquinas inflamatorias, carga viral, agentes opor-
tunistas, falta de micronutrientes y por el estado de stress
oxidativo'?2427, Hay evidencias que sostienen que la Hcy
tiene un rol fundamental en el desarrollo de la atero-
trombosis provocando una ruptura en el equilibrio
anticoagulante-procoagulante propio del endotelio. En
la serie de pacientes HIV+ estudiados, el dafio endotelial
no guardo relacién con los niveles de Hey. Harker y col?,
proponen un mecanismo de injuria endotelial inducido
por altos niveles de Hcy que llevan a una exposicion de
moléculas subendoteliales y, consecuentemente, acti-
vacioén plaquetaria (medida por los niveles de sP-sel)?®.
Los pacientes HIV+ estudiados no presentan niveles
medios de sP-sel superiores a los hallados en el grupo
control, y los mismos no guardaron relacién con los ni-
veles de Hcy.

El tabagquismo no fue un factor condicionante de los
niveles de Hey. El desarrollo de sida o el uso de inhibidores
de proteasa tampoco fueron condiciones que influenciaran
los niveles de este factor de riesgo vascular. Un estudio
reciente® realizado en 69 nifios HIV+ bajo tratamiento
HAART mostrd niveles significativamente mas elevados
de Hcy respecto de un grupo similar pero HIV negativo.
Al analizar la influencia de ciertos antirretrovirales, los ni-
fos bajo tratamiento que incluia inhibidores de proteasa,
presentaron los niveles mas altos de Hcy total plasmatica
acompanado de un marcado descenso en los niveles de
acido félico. En otro estudio, Bernasconi y col??, mostra-
ron en adultos HIV+ resultados semejantes.

De los datos extraidos del presente estudio, los nive-
les de acido folico y la edad parecerian ser los factores
condicionantes mas fuertes para los niveles de Hcy en
pacientes HIV+, independientemente de la condicién de
portador crénico del virus, del estadio de la enfermedad,
del tipo de terapia antirretroviral utilizada, de los distur-
bios metabolicos asociados al HAART o del tabaquis-
mo. Los pacientes eran relativamente jovenes (la condi-
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cion de HIV se asocia a los estratos poblacionales mas
jovenes) y tenian niveles de acido félico aun mas eleva-
dos que en un grupo HIV- de poblacién general, lo que
explicaria la baja prevalencia de hiperhomocisteinemia
por la edad y por el nivel de folatos.

Nuestro estudio tiene ciertas limitaciones. El numero
de pacientes y controles estudiados no es lo suficiente-
mente importante como para mostrar significacion en
algunas de las variables estudiadas (por ejemplo influen-
cia de ciertos antirretrovirales).

En resumen, la hiperhomocisteinemia (reconocida
como factor de riesgo aterotrombético) no se asocia con
frecuencia a pacientes HIV+ en nuestro hospital, y por
lo tanto, tendria un papel no trascendente en el incre-
mento del riesgo aterotrombético. Los niveles de Hcy
parecerian no estar influenciados por la condicion de HIV
ni por los tratamientos antirretrovirales y sus efectos ad-
Versos.
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| do not know what | may appear to the world, but to myself | seem to have been only like a boy
playing on the seashore, and diverting myself in now and then finding a smoother pebble or a prettier
shell than ordinary, whilst the great ocean of truth lay all undiscovered before me.

No sé qué imagen tendra de mi el mundo, pero para mi mismo tengo la impresion de haber sido
sélo un muchachito jugando en la playa, divirtitndome en encontrar de tanto en tanto, un guijarro
mas pulido o una conchilla mas bonita que de costumbre, mientras el inmenso océano de la verdad

aun sin descubrir se extiende delante mio.

Sir Isaac Newton (1642-1727)



