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© INTRODUCCION

La terapia antirretroviral (TARV), ha logrado una marcada reduccion de la morbilidad y mortalidad en pacientes infectados por VIH y, a
pesar del éxito que en la actualidad genera, se reportan fallas o discontinuacion de la TARV, debido a una adherencia no adecuada o a
complicaciones por efectos adversos y toxicidad a las drogas. En la TARV se utiliza cada vez mas a Efavirenz (EFV) en asociacion con
otros agentes antirretrovirales para el tratamiento de VIH. Existe una gran variabilidad individual en la concentracion plasmatica de EFV,
por lo cual el monitoreo de drogas terapéutico (TDM) contribuye a evitar la toxicidad asociada a este medicamento, como asi también
indicar falta de adherencia, considerando como rango terapéutico entre 1,0 — 4,0 ug/ ml.

OBJETIVOS

Desarrollar y validar un método analitico para dosar niveles sanguineos de EFV.

© MATERIALES Y METODOS

Se utilizé un cromatégrafo liquido Agilent Technologies 1260

Infinity, con bomba cuaternaria, inyector automatico y

detector con arreglo de diodos. La separacion

cromatografica se realizé en columna Eclipse X D B-C18, 5u 2

m y 4.6 x 250 mm (Agilent Technologies). Los datos fueron " g \
recolectados y analizados a 254 nm. Para Efavirenz s0- oy b e
utilizamos estandar puro y N-propyl-para-HidroxiBenzoato 25

como estandar interno. Para la extraccion, se partié de 250 o

ul de suero y se aisla mediante extraccion en fase solida 10-

C18, se eluye completamente con metanol y se lleva al 2 N T— N y k |
cromatografo para su determinacion. La fase movil esta S T T S
compuesta por buffer y acetonitrilo (40:60 v/v), con un flujo

isocratico de 1.0 ml/min. Se inyectan 45 ul del eluido, la
temperatura en la columna esta controlada a 37° C. El _ , .

. ., . . F il Cromatograma de EFV y estandar interno.
tiempo de retencion de Efavirenz es de 7 minutos en las J Y

condiciones descriptas anteriormente (Figura 1).

© RESULTADOS

La validacion de un método analitico es un paso fundamental para asegurar que los resultados obtenidos son confiables. Se debe
realizar una Validacion Prospectiva generando, a través del analisis de datos experimentales, los distintos parametros analiticos a
evaluar. Se determino el rango de linealidad desde 0,2 a 20.0 ug/ml, con una ecuacion de la recta: Y= 0,297X -0,004; r2 0.999. Se
establece precision a dos niveles, obteniendo en precision intermedia un CV: 5,52 (1,57 ug/ml) y un CV: 1,37 (4,71 ug/ml). Los limites
de deteccion y de cuantificacion se obtuvieron a partir de la curva de linealidad, LOD (3Sa/b) 0,01 ug/ ml; LOQ (10Sa/b) 0,05 ug/ ml.
Consideramos en todos los estadisticos un nivel de significancia del 95%. Se obtuvo una recuperacion del 102%.

© CONCLUSION

El método desarrollado nos permite obtener resultados confiables con buena precision, veracidad y exactitud, el cual puede ser
aplicable al laboratorio clinico de rutina. Ademas, el TDM de EFV puede asociarse principalmente a los parametros de laboratorio
presentes en la actualidad para seguimiento de pacientes infectados con VIH, detectando de manera anticipada posibles signos de
toxicidad o falta de adherencia.




