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VALOR PRONOSTICO DEL iNDICE DE GRAVEDAD CLINICA PARA
PACIENTES CON SIDA. Montuy VV, Morales CR, Gonzalez-Canudas 1, alabe
CJ. Nellen TTH. Dpto. Medicina Intema HECMNsX XL

INTRODUCCION: La estimacién del pronostico en pacientes  can SIDA cs
particulermente imporiante para determinar el riespo de muenie cuandn el paciente
tiene una cifra de CP4* menor & 200, o debutd con alguna infeceién opotunista; ya
que la sobrevida varia substancialmente de acuerdo al tipo de complicaciones ¥
tralamicntos experimentados. Tl pronestico se caleuln con: In delerminncion det
namero de linfocitos CD4°, y carga viral, Asl el indice de gravedad clinica para
pacientes con SIDA estima el prondstico en pacientes con infeccitn avanzada por el
VIH y determina el riesgo de muerte a corto y largo plazo. Basados en diversos
meta-analisis y el juicio de un grupo de expertos para analizar v clasificar por orden
de gravednd la primera complicacion definitorin de SIDA en } grupos de
padecimientos.

OBJETIVO: Determinar si el indice de gravedad clinica (/GO parn pacientes con
SIDA es un indicador pronostico en la infeccion por VIH; esto correlacionado con el
nimero de linfocitos CD4* y ¢l nimera de copias en plasma del VIH mediante PCR.

DISENO: Se realizé un estudio prospectivo en una ¢ohorte de 237 pacientes con
Sindrome de inmunodeficiencia adquirida (5704} definidos de acuerdo a lus criterios
del CIC, cada paciente con un seguimicnto minime de 3 mescs, El 1GC pare
pacientes con SIDA se construye epertir de 3 categodas de complicacioncs
elaboradas por un grupo de expertos y ajustadns para el tipo de complicaciones méis
frecuentemente en nuestro pais, de acuerdo o ln grevedad de codn conypliencion. Los
pacientes son clasificados en 3 grupos de acuerdo & la complicacion definitoria de
SiDA y tn méas severn complicacion en los 3 & 6 meses siguientes. Pam cl andlisis de
los resulindos se utilizé estadistica descriptiva, para el andlisis bivariado T student
{p=0.08). El andlisis estratificado para CM4° mediante la X! de Mantel- Incnszel. El
analisis multivariado se realizé mediante la regresion logistica milliple ¥ andlisis de
riesgos proporcionales de Cox. Se estime la sobrevida medtante la curva de Kaplan-
Meier.

RESULTADOS Y CONCLUSIONES: Se realizd scguimicnto a un tolal de 237
pacicntes, Media de cdad 36.1 y Varianza 0.2, Las variables comjuradas entre
vivos y muertos que mostmron diferencias significativas en ci andlisis univarindo
fueron las siguientes : 124" diferencia de varianza -170, Cuenta totul <l linfocitos
con diferencia de varianza 12.1%. Albiimina con diferencia de varianza - 1.66,
Hemoglohina con diferencia de verianza - 3.9. Asi la correlacién encontrada de
acuerde n IGC sefialn predeminio de pacientes en estadio terminal ¥ wia tendencia
de sobrevidn menor de aenerdo a ¢l Indice de gravedmd clfnico (IGUC- 1 - 31 6d% v
sobrevida 50.01 meses, 2 - 16.88% y sobrevida 41.6 meses 5 3 - 51.48% ¥
sobrevida de 33.6%). El Indice de gravedad clinico para pacientes con SIDA es un
marcador pronostico independiente a los otros marcadores ya conocidos con la
particulatided que evalia solo el aspecto clinico de ln enfermedad, censurando un
periodo de tiempo, ¢l que aplicado a In prictica diaria llegard o ser i indiendor
efective de Tespuesta erapéuticn, scguimiento, evolucién y propostico Jde pacienles
con SIDAL Asl como su ulilidnd en Areas donde no se cuenten eon cotinkios
especinles.
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INTRODUCCION

El Sindrome de Inmunodcficiencia Adquirida (5/74) resulta de la
infeccion de varias células del sistema inmune por el HIV. Desde el
evento patogénico inicial, La unién del virus de inmunodeficiencia
humana (H/F) al receptor CD4 en linfocitos y macréfagos, ¢l virus
establece una interaccion importante con el sistema inmunitario. La
consecuencia ultima de esta interaccion es una profunda
H H (1-13, 27, 30-42)

inmunosupresion .

Los mecanismos inmunopatogénicos de {a infeccidn por el HIV son
multifacéticos y multifasicos; La naturaleza compleja de la
enfermedad incluye varias acciones que se sobreponen, incluyendo
replicacion viral persistente, activacion, secrecion, disregulacion de
citocinas y finalmente deterioro inmunolégico progresivo ¢ 13042,

Durante los tltimos meses han ocurrido importantes avances en el
entendimiento de la inmunopatologia de la infeccion por HIV,
como un resultado de ello se han desarrollado nuevas opciones
terapéuticas; Basados en un mejor entendimiento de la cinética de
replicacion del HIV através de todos los estadios de la enfermedad,
el desarrollo de técnicas para determinar carga viral, la accesibilidad
a nuevos medicamentos efectivos y a la demostracion de la terapia

combinada es mas efectiva que la monoterapia con zidovudina ®*
40)

Las recomendaciones actuales de acuerdo con los lincamientos de
la Sociedad Internacional Americana de SIDA ( Amals of Infernai
Medicine. MMWE (suppl) June 1998, 128: 1057-78) | se centran
en 11 puatos principales:

L- Replicacién viral inicial y dafio inmunologico secundario.
2.- Carga Viral asociado a la destruccion de células CD4".
3.- Indices de progresion (individualizando a cada pacicnte).
4.- Terapia retroviral combinada.

5.- Resistencia a tratamiento.

6.- Dosificacion adecuada.

7.- Mecanismos de aceidn v reaccion cruzada.

8.- Terapia retroviral en pacientes Gravidas,
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9.- Inicio de tratamiento retroviral independiente del grupo etareo.
10.- Tratamiento retroviral desde la deteccion inicial.

11.- Educacién del paciente infectado, independientemente de los
indices de progresion.

Estas recomendaciones se basan en los resuitados de estudios
clinicos bien definidos; en rclacion al progreso inmunoldgico,
virologico y de la fisiopatologia de la infeccion por ¢l HIV.
Refigjando la importancia de la determinacién de carga viral
mediante HIV-RNA cn la prediceion de la progresion clinica de la
enlcrimedad.

Con el advenimiento de los anilogos de nucleosidos (zidovidina
"AZT", didanosina “ddl”, zalcitabina “ddC” y lamivuding
“3TC") que a través de sus derivados trifosfatados inhibe la
transcriptasa reversa (R7); surge una opcion terapéutica , la cual
retrasa la progresion de la enfermedad y prolonga la sobrevida de
los pacientes con SIDA, Al inicio la monoterapia con zidovudina
ampliamente recomendada como terapia en el tratamiento de
infeccion por HIV-1, a pesar que el beneficio temprano disminuye
con el tiempo por la aparicion de cepas resistentes (mmutacion
enzimatica). De aqui que los criterios terapéuticos para la
utilizacién de drogas combinadas incluyen el decremento de la
resistencia cruzada, sin llegar a dosis toxicas y con una mejor
respuesta (sinergismo in vitro) ™ 13,23 23 4188 7H

La resistencia a AZT sc desarrolla dentro de los 6 a 12 meses de la
terapia en individuos con enfermedad avanzada, siendo mas
retardada durante la fase temprana. En contraste con AZT, la
monoterapia con 3TC resulta en la rapida aparicion de virus
altamente resistentes, esta resistencia esta dada por una muiacion
simple en el codon 184 de la RT, la cual resulta de la substitucion
de Valina o Isoleucina por Metionina, ademas de conferir
resistencia a 3TC, se suprime la resistencia dc AZT en algunas
cepas resistentes® 1 20,25, 4355, 71-24)

Mas atn ¢l perfil farmacocinético dc cada droga, no sc modifica
por su co-administracion, sugiriendo que dicha combinacion ofrece
un mayor potencial en cuanto a la supresion de la replicacion viral
que la monoterapia, sin incrementarsc la toxicidad (49.50.75)
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Una estrategia para mejorar la terapia retroviral combinada es
utilizar agentes que inhiban difcrentes pasos en el ciclo del HIV.
Siendo los inhibidores de Proteasas una nueva clase de agentes
retrovirates que tienen como blanco, un punto diferente en el ciclo
del HIV a los nucléosidos o andlogos de nucléosidos inhibidores de
ta transcripatasa reversa, cn donde la Protcasa viral actiia cn la
ultima fase del ciclo del virus dentro de la célula y rompe una
poliproteina en proteinas estructurales requeridas para el ensamble
de los viriones. In vitro los Inhibidores de Protcasas reducen la

. <. , P . 213 43
infectividad de las células crénicamente infectadas ™ 121 2. 23
44,49, 50, 53-67,71.,158)

Existen 4 inhibidores de proteasas en nuestro medio: saquinavir
(SQV), ritonavir (RT1), indinavir (/) y nelfinavir (NF1).
Estudios in vitro han mostrado que son potentes inhibidores de la
replicacion del HIV; elevan las cuentas de CD4' y suprimen la
carga viral segin se observa por la medicidon de los niveles de
RNA-HIV en plasma, especialmente en combinacién con AZT y
ddC; Su biodisponibilidad es variable, sin embargo los efectos
adversos reportados son de leve y moderada intensidad e incluyen:
dolor abdominal, vémito, diarrea, dolor de cabeza, somnolencia,
nefrolitiasis (72F) y ocasionalmente  producen clevacion de

[} . ] X 25,40 3. -
aminotrasferasas y Creatinfosfoquinasa (93120 23,25, 4314, 49-50. 33. 7172
£1)

A la vez que mas opciones de tralamicnto empiczan a ser accesibles
y se recomienda e tratamiento temprano, métodos aiternativos para
valorar la eficacia antirretroviral son necesarios. Se han
desarrollado recientemente, mediciones de la cantidad de acidos
nucleicos virales, todos proporcionan un valor predictivo invaluable
en cuanto a los medicamentos o sus combinaciones mas
prometedoras. Numeroses estudios han  permitido  identificar
algunos de lo cofactores que explican porqué la progresion de la
infeccion por HIV es mas rapida en unos pacientes que en otros. Se
han propuesto como factores de progresidén: la magnitud del
inoculo, la via de adquisicion de la infeccion, la coinfeccion con
mas de una cepa del HIV o con Mycoplasma fermentans (fa craf
se asocia frecuentemenie con la nefropatia por HIVY o Virus
herpes tipo 6 {¢f cual s¢ encuentra presente en mas e 83% de las
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células de sangre periférica obtenidas de pacientes infectadox con
A1V} participa en la trasactivacion de la region LTR del genoma del
HIV, junto con la proteina tat y csto Tavorece la progresion de la
enfermedad, sin embargo, esta hipotesis no ha sido apoyada desde
el punto de vista epidemiolégico; El HTLV-1 pucde transactivar al
virus aumentando la velocidad de replicacion en cultivos * In vitro
en comparacion con cultivos sélo con HIV, otros virus como el
virus de Epstein-Barr y ¢l Citomegalovirus también pueden

favorecer la progresion de la enfermedad por el mismo mecanismo
(3.6,5,16,13,21, 23, 28727, 32, 43-4d, 50. R1-87,90)

Desde el inicio de {a epidemia s¢ han buscado marcadores que
indiquen si el paciente va ha progresar hacia SIDA; estos
marcadores reflejan, en forma directa o indirecta la accion que
ejerce el virus sobre el sistema inmunitario y se han usado en forma
independiente o en combinacion |

La mayoria de los estudios se han rcalizado en pacientes
homosexuales. Mediante andlisis multivariado se han identificado
marcadores biolégicos que de manera independiente indican
progresion hacia SIDA: < 200 linfocitos totales, niveles séricos de
beta-2-microglobulina (> 3 microgramos), presencia de antigeno
p24 en suero y hematocrito (< 40%). El descenso de CD4" y la
aparicion de p24 son predictores de desarrollo de SIDA a 2 afios en
67%, con un intervalo de confianza (/) at 95% de 31-100%. El
numero de linfocitos CD4" es uno de los dos mcjores marcadores
de progresién hasta ahora conocidos; los linfocitos CD4’
constituyen el grupo celular que se destruye con mayor frecuencia,
efecto causado directamente por el virus, originando la aparicion de
fas enfermedades oportunistas cuando < 200 células/mm”; Durante
el periodo sintomético la cuenta de CD4" es relativamente
constante y habitualmente se encuentra dentro del rango normal,
cuando el paciente progresa a SIDA la cilra de CD4" es variable, y
se complica su interpretacion. Sin embargo, el nimero de linfocitos
CD4* es el marcador bioldgico mas utilizado, ademas de que es
uno de los indicadores para cf inicio de la terapia antiretroviral y cl
tratamiento profilactico para algunas de la infecciones oportunistas.
Estudios de poblaciones linfocitarias en pacientes homosexuales sin
tratamiento han demostrado que la pérdida por affo de las células
CD4" es de 80 células/mm®; si la pérdida es > 100 células/mm’ al
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afto se asocia con una progresion mas rapida hacia los estadios
finates de la infeccion. Tradicionalmente se estima el pronostico con
la determinacién del nimero de linfocitos CD4”™ y carga viral, Sin
embargo cuando el paciente tiene una cifra < 200 linfocitos CD4" ,
la capacidad de predecir el pronostico se pierde v la sobrevida varia
substancialmente - de acuerdo al tipo dc complicaciones
e:@erimentadas (1,2, 5-41,13, 27.30:33, 55, 71,90-105)

Nuevos métodos han sido desarrollados para medir directamente ia
carga viral del HIV en fluidos corporales. Una de estas tecnologias
es el bDNA 6 método cuantitativo para la medicion de RNA viral
por una sefial amplificada de DNA mensajero ‘™' 773031102110}

A pesar de que es menos sensible que la medicion de RNA por
"PCR (método semicuantifativo), ¢l bDNA tiene la ventaja de gran
capacidad, velocidad, reproducibilidad y con un formato similar al
ensayo de ELISA !,

No obstante a pesar de que estos métodos son cficientes para
muchos propositos, solo el desarrollo y optimizacion de la
amplificacién del PCR ha demostrado utilidad clinica.

Actualmente la Sociedad Internacional Americana de SIDA (/998)
esta de acuerdo en la importancia de las mediciones de carga viral
(HIV-RNA) para la prediccion del riesgo y progresion clinica a
SIDA, basados en la demostracidn reciente de ensayos clinicos de
tratamientos combinados en los que se observa reduccion de los
niveles de HIV-RNA ¢ 113272031}

Cabe mensionar que se reporta un efecto paradaiico en 30% de los
pacientes que se encuentran con terapia antiretroviral en los cuales
existe progresion de la enfermedad a pesar de aumentar en mimero
de CD4+ y disminuir la carga viral. Asi mismo se reporta otro 30%
de casos en pacientes atin ¢on inhibidores de proteasas. Por lo que
se hace necesario ¢l contar con instrumentos de evaluacidn
accesibles a toda area y poblacion. Una forma de evaluar dicho
aspecto es utilizando el indice de gravedad clinica para pacientes
con SIDA (IGC-S1DA), dicho indice estima el pronodstico en
pacientes con infeccion avanzada por el VIH pucde determinar cf
ricsgo de mucrte a corto y lwrgo plazo. La utilizacion de la

5



4

informacién sobre ¢l nimero y tipo de  complicaciones
experimentadas por ios pacientes con SIDA para estimar el
pronostico es limitada ya que dichas complicaciones son muchas y

variadas lo que ha dificuitado la conformacién de un indice
pronostico {1+ 5+6:% 10.13.20.21,23,25. 27,43, 41. S667)

El indice de gravedad clinico para pacientes con SIDA sc basa en
diversos meta-analisis asi como el juicio de un grupo de expertos
para analizar y ordenar por orden de gravedad la primera
complicacion definitoria de SIDA en 3 categorias y la evolucion de
las complicaciones sufridas por los pacientes en los siguientes 3 a 6
meses; la magnitud de dicha complicacion determina 3 categorias
que conforman el indice de severidad clinica para pacientes con
SIDA.

Nosotros recientemente validamos el indice de gravedad clinica
para pacientes con SIDA como indicador prondstico en la infeccidn
por VIH avanzada, para esto realizamos un estudio prolectivo en
una cohorte de 108 sujetos, con SIDA, definidos de acuerdo con
los criterios de CDC, con un seguimiento minimo de 36 meses.

iNDICE DE GRAVEDAD CLiNICA

El indice de gravedad clinica para pacientes con SIDA (/GC.8/DA)
tiene 3 categorias y se construye a partir de 3 catcgorias de
complicaciones ¢laboradas por un grupo de expertos de acuerdo a
la gravedad de cada complicacion (Auexo 1).

Los pacientes son clasificados de acuerdo a la primera condicion
definitoria de SIDA y la mas severa complicacion sufrida en los
primeros 3 a 6 meses de seguimiento. Con los que se construyen 3
categorias clinicas:

1. Pacientes que retinen el criterio defimtorio de SIDA pero sin
complicaciones en los 3 a 6 meses siguientes al diagnostico; o la
primera condicion definitoria de SIDA fu¢ una complicacion del
grupo 1y sin complicaciones en los 3 a 6 mescs siguicntes,
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2. La primera condicion definitoria de SIDA fué una complicacion
del grupo 1 6 2 y con complicaciones en los siguientes 3 a 6 meses
del grupo 16 2.

3. La primera condicion definitoria de SIDA fué una complicacion
del grupo 3 y con complicaciones en los siguientes 3 a 6 meses del

_8rupo263.

El IGC-SIDA puede ser usado en forma temprana para predecir el
pronostico de los pacientes una vez que desarrollen SIDA, estima
el riesgo de muerte de manera independiente a otros marcadores; es
util para evaluar distintos regimenes terapéuticos en pacientes con
SIDA en lugares donde no son accesibles otros marcadores
prondsticos, que por su costo no son utilizados. Es posible
determinar el efecto de diversos tratamientos por ejemplo:
sobrevida de los pacientes con tratamiento profilictico contra
diversas enfermedades oportunistas que se incrementa al doble y el
tratamiento con AZT incrementa la sobrevida de los pacientes con
SIDA,




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

]

¢, Es un marcador prondstico independiente el indice de gravedad
clinico para pacientes con SIDA (/GC-SIDA) ?
HIPOTESIS

El indice de gravedad clinico para pacientes con SIDA (IGC-51DA)
es un marcador prondstico independiente de CD4" y carga viral.

OBJETIVO

Determinar si ¢l indice de gravedad clinico para pacientes con
SIDA (/GC-SIDA) es un marcador prondstico independiente de
CD4 " y carga viral.



METODOLOGIA

A) PACIENTES:

Se realizé un estudio de cohorte, en ¢l Hospital de Especialidades
de Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS. en el D.F. como
sede centro del estudio. Se calcul6 el tamafio de muestra durante la
realizacion de la prueba piloto que se considerd para el estudic con
los primeros 50 pacientes que ingresaron al mismo. Se incluyeron
pacientes que reunieron el criterio definitorio de SIDA, mayores de
16 afios y provenientes de la consulta externa del Hospital de
Especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI, Banco
Centrat de Sangre del mismo centro Médico y de algunos hospitales
generales de zona del IMSS, independientemente de su estadio y
que aceptaron participar en el estudio previo consentimiento
informado (Anexc 2). Dichos pacientes recibieron tratamiento
antiretroviral de acuerdo con el esquema logico de tratamiento que
incluye terapia previa, resistencia cruzada, efectos adversos, carga
viral, nimero de CD4" y complicaciones clinicas. No se incluyeron
pacientes que sufran otras inmunodeficiencias distintas al SIDA, asi
como los pacientes con enfermedades que alteran la inmunidad
como Diabetes Mellitus, Insuficiencia Renal cronica, Insuficiencia
hepética, aquellos bajo tratamiento con factor estimulante de
colonias o pacientes con algin tipo de neoplasia distintas a las
relacionadas al SIDA. Se observaron en la consulta externa de
medicina interna por 2 médicos internistas cada 30 dias por un
periodo minimo de 36 meses, vigilando la presencia de
complicaciones clinicas y efectos adversos al tratamiento utilizado,
sintomas debidos a cualesquicra de la infecciones oportunistas
caracteristicas de Ja infeccion por 1V, o complicaciones debidas al
uso de los medicamentos en estudio. Se realizo recucnto de CD4"
mediante citometria de flujo y carga viral con PCR (AMPLICOR
ROCHE), al inicio del estudio y cada 4 meses; Se calculé el indice
de Gravedad Clinica (/GC-SiD4), al inicio del estudio obteniendo
del expediente la primera condicion definitoria de SIDA y la
complicacion mis severa en los siguientes 6 meses, con lo que se
estimé el pronostico del paciente y posteriormente cada 4 meses se
calculd el 1GC-SIDA con la complicacion mas severa sufrida en
dicho periodo, también se realizaron ecxamenes generales de
laboratorio tales como citologia hematica, prucbas de funcién
hepatica, pruebas de funcion renal y exdmen general de orina; cuyo
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resultado fué evaluado y se preseribié tratamiento pertinente . Sc
mantuvo rtegistro en las hojas de recoleccion (dnexe 3); Se
registraron el nimerc de defunciones asi como su causa y
complicaciones por el uso del tratamiento.

Dentro de los criterios de inclusidn se incluyeron: hemoglobina
mayor de 8.5 g/dl, plaquetas mayores de 50,000, creatinina no
mayor de 2 veces la cifra normal, aminotransferasas y fosfatasa
alcalina no mayores de 5 veces ¢l limite normal, bilirrubinas no
mayores de 2.5 veces ¢l limite normal, amilasa no mayor de L5
veces la cifra normal, neutrofilos no menores 1000, karnofsky
mayor de 80%, CD4" mayores de 50 células, tratamiento previo
con zidovudina no menor a 4 meses, Dentro de los de eliminacidn
se incluyeron: no aceptacion o que no deseen continuar en el
estudio, desarrolio de enfermedades agregadas y/o complicaciones,
pacientes que no sobrevivan més de 3 meses.

Los examenes de laboratorio realizados: determinacion de linfocitos
CD4 * | carga viral PCR (AMPLICOR RQCHE), citologia
hematica, pruebas de funcién hepética, pruebas de funcion renal,
examen gencral de orina, quimica sanguinea y electrolitos séricos.

B) METODO ESTADISTICO:

Se elaboraron tablas de multiples entradas para anotar los datos
demograficos y los resultados de la muestra; para variables de
intervalo se calculé promedio y desviacion estdndar; las variables
categdricas se expresaron con proporciones y sus intervalos de
confianza al 95% (IC 95%) correspondicnics.

Las comparaciones cntre grupos {seropositivos vs SIDA y
supervivienfes vs defunciones) se realizaron en forma univariada
con la prueba de “t” de student y “U” de Mann Whitney segin
fuera el caso y la prucba de X* o la prucba exacta de Fisher para
datos categoricos. Posteriormente , se realizé el andlisis
multivariado, incluyendo todas las variables en un modelo de
riesgos proporcionales de Cox. Y finalmente se realizd un Anova.
Se consideraron estadisticamente significativos los valores de “ p *
menores de 0.05. Y con ¢l objete de cjemplilicar las relaciones
encontradas se construyd un grafico de sobrevida producto-
momento de Kaplan-Meier.
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RESULTADOS Y CONCLUSTONES:

Se realizd seguimiento a un'total de 237 pacientes, con media de
edad 36.1 con una varianza de 10.2; Las variables comparadas
entre vivos y muertos que mostraron diferencias significativas en el
a analisis univariado fueron (Tahla 1):

¢ Linfocitos CD4' = Diferencia de la Media de - 47.18 y
difercncia de varianza de - 170,

* Cuenta total de linfocitos = Diferencia de la Media de 13.07%
y diferencia de varianza de 12.1%

e Albumina = Diferencia de la Media de 0.13 y diferencia de
varianza de - 1.66 .

¢ Hemoglobina = Diferencia de la Media de - 0.2 y diferencia de
varianza de¢ - 3.9,

Lo anterior indica que entre mayor sea la diferencia hacia la
derecha es mejoria y a la izquierda es deterioro o progresion de la
enfermedad.

La distribucién de la poblacion estudiada de acuerdo con el indice
de gravedad clinico y sobrevida (Tahla 2) .

* IGC 1 = 31.64 % de la poblacion y mediana de sobrevida 50.01
meses.

o 1IGC 2 = 16.88 % de la poblacion y mediana de sobrevida 41.6
meses.

o 1GC 3 = 51.48 % de la poblacion y mediana de sobrevida 33.6
meses.

El indice de Gravedad clinico para pacicntes con SIDA es un
marcador pronostico independiente a los otros marcadores ya
conocidos con fa particularidad que evalta solo el aspecto clinico
de la enfermedad , censurando un periodo de tiempo el que
aplicado a la practica diaria y en areas rurales (que no cuentan con
los estudios especiales) llcgard a ser un indicador cfectivo y
accesible para la medicion de respuesia terapdutica, seguimiento,
evolucion y pronostico de pacientes con SIDA,
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Tabla 1

MEDIA Y VARIANZA DE ACUERDO A VARIABLES

VARIABLE MEDIA VARIANZA

Edad 36.1 10.2
Albimina inicial 4 1.76
Albumina final 413 0.10
CD4" inicial 211.18 249
CD4" final 164 79
Glucosa inicial 98 17
Glucosa final 113 52.9
Hb inicial 13.5 6.4
Hb final 13.3 2.5
Leucocitos iniciales 4957 2052
Leucocitos finales 4509 982
Linfocitos iniciales 31% 12.9%
Linfocitos finales 44 7% 25%

Tabla 2

SOBREVIDA DE PACIENTES DE ACUERDO A INDICE DE

GRAVEDAD CLINICO
IGC Frecuencia Mediana de Intervalo
sobrevida
{meses)
1 75 50,01 31.67-61.2
2 40 41.6 18.6-36
3 122 31,6 14.2-18.5
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INDICE DE SEVERIDAD CLIiNICA PARA
PACIENTES CON SIDA

(Hoja de recoleccidn de datos)

NOMBRE:
FILIACION:

EDAD:  |[SEXO: Femenine | Masculine | TELEFONO:

DIRECCION:

DX VIH (Fecha): {ELISA: | W.BLOT:

Fnctares | Honw- | Fromise | Drogas Taka | Acono ramfuston | Cwres | VI | VHC
Riesge | soual | sexual 0

ST

NO

ESTADIO JBaal AT A ™ oo a

ESTADIO Actual [AT AT [AS Bl 13 B3 <l C2 [62]

CAUSAS DE DEFUNCION ] FECHA:

ENF. CONCOMITANTES:
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Complleacldn Dia | 172 Jn "ratamiento | Hee | Observaclones
Nas Aa Din
GRUPOL
0;s1rncnlanLdCultlu Dieta
Fiebre Origen Oscuro
Candida Mucoartanes Nistat/Fluco
Neutnonia \:'m[
Tirraime plewral 7
Neumotorax B
.5 impl mucocutanec Aciclovir
TE Fubinonar RillPira/Eta
Qcpmtén Mayor Flaoxelina
Anemia Aplastics Tnmurogloh
Trombocilapenia QN
. tlas Blancas mt
Diarrea Dhcta/Toper
N.Hacy/ Absceso Pulm Ampi/Penic
Neumomstis {ntersticia Esteroides
lnﬂuem‘m AmpiiCelal
E.rvdoo"Mnocard AHact
Sx NelrotGMN/THen
ns.iepaticwComa
Ftbrosis/edemal]. Resp
GRUPO 1.
Neuroslilis P Tbenzat
H.Loster n/complicad Aciclovir
teolagitia Condica KetoFluco
Tsosponidisam TMP-5MA
Criptosponidiass Paromronuet
Sepsn por salmonella Ciproftoxaci
Sepus & ofras baclers
“vancelH] Zoster Com Acwclovir

15




“Coraplicaclon

Das

Bla

Act

Hn

ratmmlenlo

Hee
Dia

{Ibservaclunes

CROTO 2.

T Cas ome il T TROTT

Micbasis Pulm Opori. Anfolericina

TR Pulm/He patica Clancy/ TMTP

Candida Endcc/Dutem Anfotencina
“Aspergilosia Fulmon T
“Nocardis Pulm/Dheem

Cocaidiomicosis Pulm Anto/kluco
“T1E atres Disemninads RIISG/ETEL
CRUPO .

Any! tAnania

“Neumonia REC TRE/SN

Encet Demencia HIV alopenidol
“Koposi culanco Cnoti/Elect
[ TRV R TR/ s Ganaiclovir
TXI' EncellThseminad TXPAMN
Cnptocovcosts Disemd Anto/Fluco
“Hastnple sncipulm’dis Aciclovir
SN Bactertan, Hecketisia,

Leprospirosis

Mermngitis Criptocoe Anlol uco
Esolagitiy Hosimple Acclovir
Insul, Rerptratoria

Insul. Renal

8% de Dengasie Thela/PIIN
ol Sueprasenal

Canlidiaur Pulmobar Anbitericing
Mer ing/iincelalit 11 TGO T

TRapost Phsaw Vet

Oubnolta
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Cumplicaclén T} n | IX Din rniamienio | Rec | Ohwervaclones
l:-l-m Act Din
["CRUTO 3.
icobacterias atipicas mika/Cipro
Gastroint/Pulm/Diseminad " /RifaryEt
Insuf. Cardinca. Digos/ECA
“Histoplasmosis Pulmonar Anto/lirco
Mielopatia
Histoplasmosis Disemada Ardolericina
Memngius Nocardia
‘4l de Hodghan RA-QATN
Coccidiomicoss Dasminad Andevltraco
‘Meningitiv Enreelalins Aciclo’Alben
virnl, parasilos, hongo dazol/Anfn
‘Meningitis Histoplasma Anloleriing
Cardiomuopatia HIV DN, ALA
Leuvoencetalop HIV
Purpura (PTT). PDN
"SNC Lind n'Hodgkin RN-QNTN
nsaf, }icpalmn
EVC
Otras EnlL  Cetcbro -
Vaseulares/Cotna, ¢c

Observaciones
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TRATAMIENTO PROFILACTICO

FI'X.PX | Fecha I I l l ]

TMPIGRS

Pertarrudina

HAIN

Rilampicina

irnzinamida

Fluconazol

Iiracotazol

Prrmcianima

Acido {olinico

Complgo I

Sullate Terreso

Ando felico

Anclovir

Urneprazod

Renstidina

Leuconax

Goncichovir

Ciproltoxacina

Ampiciling

Leritromicanm

Interleron

ALT

DDC

(M)

JTC

SOV

OV

Ky
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EXAMENES DE LABORATORIO

LAl I DIA

Hemoglobina

Hemalocrite

CMTG

Leucacitos

Neutrohilos

Linfocilos

“Basdfilos

Eosinafilos

Monocitos

“Plaquetas

TP

TrT

Glucosa

Tirea

Treatinima

Cloro

Sodio

Polasio

Proteinas Total

Alhumina

Clobulina

Calesleral

HDL

LDL

NVLDL

Triglicendo

“Tnmunaglobulin

TGO

TGP
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LARB, l DIA,

l

DHL

F.Alcalina

Armitlasa

Lipasa

THiTunuhina tla]

T Thredin

- . Indirectn

T.C reactiva

D, Cr. omina

KL

VEHC

Throwaliive

Cuprocultive

LCR:
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ANEXQ |

INPICE DE GRAVEDAD CLINICA PARA PACIENTES CON SIDA

LISTA DE COMPLICACIONES SECUNDARIAS
{ATUSTADG PARA PUBLACICN MEXICANA ¥ POR GRAVEDAD DE ENTIDAD)

GRUPO 1

GRUPQ 2

- Cladroeile ks

« Colitis

- Anemia

« Ficbre Origen Dese,
~ Chndida Mucoculane
- Neunwxia virnl

- Derrame Pleural

- Neumotorax

- 11, Simple Mucocutan
- Tuberculesis Pulmdn
« Depresidn Mayor

«» Aneria Aplastica

- Trombocitopenino

- EnF. cél, blnncas

- Diarren

- Nentwonin Thavteriona
- Absceso Pulmonar

- Neuthenilis Inlerstic,
- Influenia

« Erubovnrditie A, Bt
» Miovarditis

-~ $K Nefrotico

- (Horuerulonefhitis

- Insul” Renal

= Insul. Hepatica

- Coma [lepético

- Fibrosis Pulmonsr

- Edema Pulmonar

- Insull Resp Aguda

« Nyurewifilia

« 11, Zewter no complic.
- Fsolhgitis cndida

- osporidiasis

- Uriptospot idincis

- Sepreis Salmoncdla

- Sepsis otrns bacterins
- Variecla- bHerpes
Zumer complicado

- 'TB gastroiptestinal

- lifecxitn pulmoaar
micolica.

= Micosis

< TXP Pulimiu Hepitic

- Candida fiseousndal
erxdocarditis,

- Aspergilusis Pulmén
- Nocardia Pulinén /
Hxerminncla,

- Coccidiodumicosis
Polmonar.

« Tuherculosis
dizeminada u otros

Grganos,

GRUPO 3

- Agranulocitosis

- Trombocilopenis Ix
= Anemin sec atx,

- Neunenia NPC

- Encefalopatia x HIV.
+ Demencia asoc. 11V,
- Kapod cutdnes

- CMV Pulmonar,
Retinitis, Diseminado.,

Gasteointestinal,

« TXPeneefalitis, Discm.

- Criplococosis Disem..

- Herpes Simple SNC,

Pulmonar, discininado.
- Inf. Bacteriana SNC &
leptospira, Rickuilsia..

= Meningitia Criptococo
- Esofagitis 1. simple

« Insul, Respiratoria

- Insul fenal

- 8x de despaste

« Incuf. Suprarrenal

- Caundidiasis pulnwonar
= Meningitis por TB

- Encefalitis por TH.

- Kapasi viscer/ Pisem

- Inl. Micobaterias
atipicas, gastrointensting
pulmaonar, dizeminada,
- Insul, cardiacn.

- Histoplasmaosis Pulm.
- Mielopatia

- Histoplasnumis §isam
- Meningitis Novandia.
- Fnfl Hodpkin

- Coceidiodonticosis 1),
+ Meningitis/soeefalitis
viral, pardtitos, hongos

- Meningitis Histoplasin

- Cardiomopatta sV
Leucoencefalopatin HIV
-1

- Linfoma no Hodgkin a
SNC.

- Insuf Hepdtica

- Ve

- Qtras Enf. cerebro-
vasculares, coma, alt

cdado de slerla,
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ANEXO 2

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO
NACIONAL S8.XX],

CARTA DE CONSEN TIMIENT(O INFORMADO PARA
PARTICIPACION EN INVESTIGACION.

Declare que los Dr. MONTUY VIDAL VITALIO me han
informado ampliamente sobre ¢l proyecto de investigacion titulado
“ Valor pronostica del indice de gravedad clinico para pacientes
con SIDA”, registrado con el nimero 135-97 en la Jefatura de
Ensefianza ¢ Investigacion del Hospital de Especialidades del CMN
SXXI. Se me ha comentado los estudios pertinentes y tratamicnto
optimo de mi enfermedad,

En pleno uso de mis facultades he entendido fo que sc me explico v
otorgo mi consentimiento para someterme a los procedimientos
necesarios para el proycclo.

Teniendo siempre en cuenta que conservo el derecho de no
participar o se me excluya del estudio en cualquier momento en que
yo decida, sin que por ¢llo cambic la calidad de la atencién médica
que recibo.

Nantbre y firma de! aceptante

Nombre y firma del testigo

México, I2.F. a de 199 .
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ANEXO 3
ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD.
ASPECTOS ETICOS:

El objetivo general de la investigacién en seres humanos es obtener
informacién cientifica acerca de ellos para desarrollar un cuerpo de
conocimientos que permita ¢l manejo racional de la naturaleza en
beneficio del hombre, por lo que la investigacion se apego, a los
siguientes puntos: a) todos los investigadores conoceran las
aplicaciones éticas del cstudio y el alcance del mismo de acuerdo a
los objetivos planteados, b) A los sujetos que participen en el
estudio se les protegerd al maximo de: dafio fisico, psicoldgico v
social, invasion de su vida privada y se garantizard ¢l caracter
confidencial de su participacion, ¢) los sujetos que participen en el
estudio decidiran su participacidén mediante cl consentimiento
informado y al momento que desee salir del misino, d) Una vez
obtenidos los resultades se les dara un reporte por cscrito de los
mismos y la informactdn asi obtenida sera para su beneficio. La
investigacion se apegarad plenamente cn las disposiciones para la
investigacién en sercs humanos publicadas en el diario oficial del 25
de enero de 1982 y en las declaraciones de Helsinki, 1964 y Tokio,
1975,

BIOSEGURIDAD:

Durante el estudio se seguirdn las precausiones universales para
prevenir el contagio accidental de la enfermedad publicadas por la
O.M.S. y por el LM.S.5. en diversos comunicados. En cuanto al
analisis de las muestras obtenidas se tomaran los siguientes
lincamientos.

1) La sangre y todos los fluidos corporales se consideraran
potencialmente infecciosos.

2) Todas las personas que participen en ¢l cstudio durante anilisis
de sangre y suero ulilizaran guantes prolectores de latex, gafas
protectoras cuando exista riesgo de contagio por contacto con
mucosas.
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3) Todas las muestra se colocaran en contenedores adecuados con
un cierre de seguridad, para prevenir derrames, estardn etiquetadas
con la leyenda * contaminado *.

4) El pipeteado de Ias muestras se realizard en forma mecanica,

5) Las superficies de trabajo en ¢l laboratorio serdn
descontaminadas con un germicida adecuado sicmpre que se
contaminen con sangre y al terminar el trabajo diario.

6) El material contaminado durante ¢} estudio, serd descontaminado
antes de su reutilizacién, o colocado en bolsas de plastico
debidamente marcadas para su eliminacién por incineracion,

7) Después de completar el trabajo diario ¢n el laboratorio el

personal se debera lavar las manos antes de salir del mismo, asi
como quitarse el material de proteccion.
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