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1. RESUMEN

Introduccion: La anemia es una complicacion altamente prevalente en el
paciente con infeccion por VIH. Su presencia es factor de riesgo para desarrollar
desenlaces clinicos adversos. El nivel de hemoglobina sérica como marcador,
podria detectar de forma sencilla y oportuna a aquellos pacientes en estado grave
y con alto riesgo de mortalidad al momento de su ingreso hospitalario.

Objetivo General: Determinar la asociacion entre anemia y riesgo de mortalidad
en pacientes con infeccién por VIH, al momento de su ingreso hospitalario.
Material y Métodos: Estudio observacional, descriptivo, transversal y
retrospectivo. Se incluyeron pacientes con infeccion por VIH ingresados al
servicio de Medicina interna del Hospital Dr. Belisario Dominguez del 01 de enero
de 2017 al 31 de diciembre de 2018. Se registraron datos como: edad, género,
anemia, linfocitos T CD4+, carga viral, riesgo de mortalidad, IMC y desenlace
clinico.

Resultados: Factores asociados a riesgo de mortalidad alto: Anemia severa,
CD4+ <50 cels/mcL, edad de 40 afios o0 mas. Factores asociados a desenlace de
defuncion: Anemia severa. CD4+ <50 cels/mcL, edad de 40 afios o mas. Factores
asociados a anemia severa: IMC <18.5 kg/m2, CD4+ <50 cels/mcL.
Conclusiones: La anemia, si bien no presenta un efecto directo sobre la
mortalidad, se puede considerar como un marcador de desenlace clinico
adverso, al reflejar una elevada carga de morbilidad en el paciente con infeccion
por VIH.

Palabras clave: Anemia, VIH, Mortalidad.



2. INTRODUCCION

La infeccién por VIH es una enfermedad crénica y progresiva que se puede
manifestar desde un estado asintomatico, hasta una inmunodeficiencia grave con
enfermedades oportunistas que ponen en peligro la vida del paciente (7).

Se estima que, a nivel mundial, hay aproximadamente 36.9 millones de casos de
infeccion por VIH (1).

La mayor concentracion de personas con infeccion por VIH ocurre en paises en
desarrollo. En México, se estima que el numero de casos viviendo con VIH es de
aproximadamente 164,074 personas, con 15,543 casos nuevos por afo, y 4,720
fallecimientos asociados a VIH/SIDA por afio. De estos, 50% se encuentra en
estadio 3/SIDA y 50% desconoce que padece la infeccion. De los casos
diagnosticados solo 60% se encuentra recibiendo tratamiento antirretroviral, y de
estos, solo la mitad se encuentra con cargas virales indetectables (2).

La anemia es una complicacion altamente prevalente en el paciente con infeccion
por VIH, presentandose en un 70% y hasta en un 95% en estadios muy
avanzados de la infeccion. Con una incidencia anual de 3% en pacientes con
infeccion asintomatica, 12% en pacientes asintomaticos con CD4+ <200 cels/mcL
y 37% en pacientes con manifestaciones clinicas de SIDA (4).

Su etiologia es multifactorial. Estudios recientes sugieren una relacion en los
mecanismos desencadenantes de la anemia del paciente con VIH y la
fisiopatologia de la anemia de la enfermedad inflamatoria cronica (6).

Sin  embargo, su presencia, sin importar la etiologia y estado de

inmunosupresion, esta asociada con progresion de la enfermedad y desenlaces



clinicos adversos (aumento de la mortalidad y disminucién de la funcionalidad y
calidad de vida) lo que apoya la posibilidad de que el virus, por si mismo, tiene

un papel independiente en la disfuncion de la eritropoyesis (5).

I. MARCO DE REFERENCIA

Epidemiologia VIH/SIDA

Se estima que, a nivel mundial, hay aproximadamente 36.9 millones de casos de

infeccion por VIH (1).

Anualmente fallecen alrededor de 1.2 millones de personas por complicaciones
asociadas a VIH/SIDA. La mayor concentracion de personas con infeccién por
VIH ocurre en paises en desarrollo, encontrandose en Africa el 70% de los casos,
principalmente en la regiébn Subsahariana, donde la poblacion tiene una

prevalencia de 3%, y las mujeres representan el 61% de los casos (1).

En México, los primeros casos de VIH se registraron en 1983; desde 1997 se
otorga cobertura con tratamiento antirretroviral solo para derechohabientes
ISSSTE-IMSS y es hasta 2003 cuando se consigue cobertura para toda la
poblacion mexicana. A finales de 2018, se estima que el numero de casos
viviendo con VIH fue de aproximadamente 164,074 personas, con 15,543 casos
nuevos por afno, y 4,720 fallecimientos asociados a VIH/SIDA por afio. De estos,

50.1% se encuentra en estadio 3/SIDA; 50% desconoce que padece la infeccion;



60% tuvo acceso a tratamiento antirretroviral, sin embargo, solo la mitad de estos

se encuentra con cargas virales indetectables (2).

El 95% de los casos de VIH son resultado de relaciones sexuales sin proteccion,
3% por transmision sanguinea y 2% por transmision perinatal. La prevalencia de
VIH en México es de 0.2%, la cual se considera baja, sin embargo, hay
poblaciones mas afectadas, como los hombres que tienen sexo con hombres,
con prevalencia de 17.3%; trabajadores sexuales, con prevalencia del 7%
personas que utilizan drogas inyectadas, con prevalencia de 2.5%. Del total de
la poblacion infectada, 82.1% son hombres y 18.9% mujeres. Las entidades mas
afectadas son: Ciudad de Meéxico, Yucatan, Veracruz, Baja California y
Campeche. México ocupa el segundo lugar de casos de SIDA en América Latina
(después de Brasil), sin embargo, en prevalencia de infeccion por VIH ocupa el

lugar 17 (2).

Anemiay VIH

Desde el afio 1998, se establecié un consenso sobre el impacto deletéreo de la

anemia en los pacientes con infeccion por VIH (3).

Segun reportes de la OMS, 24.8% de la poblacion general a nivel mundial,
padece de anemia, encontrandose la mayor prevalencia en paises en desarrollo.
Poblaciones con mayor prevalencia de anemia son: nifios, ancianos, mujeres

embarazadas, pacientes con enfermedad renal crénica (3).



La anemia es la alteracion hematoldgica asociada a VIH mas comun. En diversos
estudios se han determinado las prevalencias de citopenias: presentando la
anemia un 70% (hasta 95% en estadios muy avanzados), linfopenia 70%,
neutropenia 50% y trombocitopenia 40%. En un estudio de 32,000 pacientes, se
demostré una incidencia anual de 3% en pacientes con infeccion asintomatica,
12% en pacientes asintomaticos con CD4+ <200 cels/mcL y 37% en pacientes
con manifestaciones clinicas de SIDA (4).

La presencia de anemia, sin importar su etiologia y estado de inmunosupresion,
esta asociada con progresion de la enfermedad y desenlaces clinicos adversos
(aumento de la mortalidad y disminucion de la calidad de vida) lo que apoya la
posibilidad de que el virus, por si mismo, tiene un papel independiente en la

disfuncion de la eritropoyesis (5).

En el estudio Euro SIDA, se determin6 una mortalidad a 12 meses en pacientes
sin anemia, anemia leve, anemia moderada y severa de 3, 16, 41 y 60%
respectivamente. En el estudio “WIHS”, la presencia de anemia, se asocio
independientemente con disminucion de la sobrevida (HR 2.6%, 95% CI 1.9-3.4).
En un estudio de cohorte europeo, se mostré que la presencia de anemia severa

se asocia con un incremento de 13 veces el riesgo de mortalidad (5).

La principal causa de anemia es la eritropoyesis deficiente, que resulta de
liberacion de citocinas inflamatorias y disminucion de la produccion de factores

de crecimiento hematopoyético. (6).



Estudios recientes sugieren una relacion en los mecanismos desencadenantes
de la anemia del paciente con VIH y la fisiopatologia de la anemia de la
enfermedad crénica. Esto es una eritropoyesis deficiente, que resulta de
liberacion de citocinas inflamatorias y disminucioén de la produccion de factores

de crecimiento hematopoyético (6).

ll. MARCO TEORICO

Infeccién por VIH/SIDA

La infeccién por VIH es una enfermedad crénica y progresiva que se puede
manifestar en una amplia gama de escenarios clinicos: desde un estado
asintomatico, hasta una inmunodeficiencia grave con enfermedades oportunistas
gue ponen en peligro la vida del paciente. El sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (SIDA) constituye el estadio mas avanzado de la enfermedad, en el
cual hay destruccion total de la inmunidad celular y el paciente ya no es capaz
de establecer una respuesta contra microorganismos oportunistas ni procesos

cancerigenos y que, de no recibir tratamiento, lleva a la muerte (7).

Existen diversos sistemas de clasificacion de la enfermedad, siendo dos los mas
utilizados hoy en dia, ambos establecidos por la CDC en 1993 y 2008. El primero
categoriza a los pacientes segun la clinica y la cifra de linfocitos T CD4+. Las
categorias clinicas son : grupo A: asintomatico, infeccion aguda por VIH,

linfadenopatia persistente generalizada; grupo B: enfermedad por VIH



sintomatica (Angiomatosis bacilar, candidiasis oral, candidiasis vulvovaginal de
repeticion, displasia de cérvix de alto grado o carcinoma in situ, fiebre o diarrea
de mas de un mes de evolucion, leucoplasia oral vellosa, herpes zoster de
repeticion, trombocitopenia asociada a VIH, infeccibn por Listeria
monocytogenes, enfermedad pélvica inflamatoria); grupo C: enfermedades que
indican SIDA. Las categorias inmunologicas son: grupo 1: CD4 >= 500 cels/mcL,
o porcentaje de CD4 >=29%; grupo2: CD4 de 200-499 cels/mcL, o porcentaje de
CD4 de 14-28.9%; grupo 3: CD4 <200 cels/mcL, o porcentaje de CD4 <14%. Se
consideran SIDA los estadios A3, B3, C 1-3. El segundo categoriza la enfermedad
en 3 estadios y un estadio desconocido en base a evidencia analitica y clinica de
infeccion por VIH, donde el estadio 1 se define por CD4 >= 500 cels/mcL, o
porcentaje de CD4 >=29%, mas ausencia de clinica definitoria de SIDA; estadio
2: CD4 de 200-499 cels/mcL, o porcentaje de CD4 de 14-28.9%, mas ausencia
de clinica definitoria de SIDA,; estadio 3 (SIDA): CD4 <200 cels/mcL, porcentaje
de CD4 <14%, o presencia de clinica definitoria de SIDA; estadio desconocido:
no se conoce conteo ni porcentaje de CD4, ni hay evidencia de clinica definitoria

de SIDA (7).

Dentro de las enfermedades definitorias de SIDA se encuentran: candidiasis
esofagica, traqueal, bronquial o pulmonar, carcinoma cervical invasivo,
coccidioidomicosis extrapulmonar, criptococosis extrapulmonar, criptosporidiosis
intestinal crénica (mas de un mes), infeccion por CMV (a excepcion de higado,

bazo, ganglios), retinitis por CMV, encefalopatia por VIH, herpes simple con



Glceras mucocutaneas por mas de un mes, histoplasmosis extrapulmonar,
isosporiasis cronica, sarcoma de Kaposi, linfomas no Hodgkin (Burkitt,
inmunoblastico, primario de SNC) infeccion diseminada por micobacterias no
tuberculosas, tuberculosis, neumonia por Pneumocystis jiroveci, neumonia
recurrente (dos o mas episodios en un afo), leucoencefalopatia multifocal
progresiva, Bacteriemia recurrente por Salmonella no-typhi, toxoplasmosis

cerebral, sindrome de desgaste (8).

El espectro clinico de la infeccion por VIH comprende: infeccion primaria
(sindrome retroviral agudo), infeccion asintomatica, infeccién con sintomatologia
precoz e inmunodeficiencia avanzada con complicaciones oportunistas. La
infeccion primaria se caracteriza por concentracién elevada de ARN de VIH en
plasma y supresion de células CD4+, posteriormente hay un descenso abrupto
de la viremia cuando aparecen los anticuerpos que denotan la seroconversion y
desarrollo de respuesta inmunitaria anti-VIH, hasta establecerse una
concentracion al cabo de 6-12 meses. De no recibir tratamiento, ocurre un cambio
gradual: disminucién de células CD4+ y aumento de la carga viral, a lo largo de
varios afos, aumentando de forma sustancial el riesgo de infecciones

oportunistas, neoplasias, emaciacion, complicaciones neuroldgicas y muerte (9).

El tiempo de progresion de la enfermedad es muy variable, pudiendo ser rapida,
desde los primeros 5 afos, hasta una progresion lenta a lo largo de muchos afos

(8 a 12 afos). Esta velocidad de progresion tiene una relacion directamente



proporcional a los niveles de carga viral inicial tras la seroconversion, también
conocido como “set point”. Existe un grupo muy pequefio, llamado controladores
élite, que muestran persistentemente una carga viral indetectable y niveles de

CD4 normales (10).

Existen diversos marcadores para medir la progresion de la enfermedad, sin
embargo, los que tienen asociacion mas estrecha con el estado de
inmunocompetencia, son los linfocitos T CD4+ (cuenta y porcentaje), seguidos
de la carga viral. Asi, los conteos de CD4+ permiten predecir el riesgo de padecer
ciertas enfermedades oportunistas. Existen parametros inespecificos pero
orientativos del desarrollo de SIDA como: linfocitos <1,000/mm3, leucocitos
<4,000/mm3, hematocrito <40%. Como marcadores clinicos, destacan la

candidiasis oral y la leucoplasia oral vellosa (7).

Con respecto al desarrollo de enfermedades oportunistas, el riesgo de
padecerlas, depende del nivel de deplecibn de CD4, de los tratamientos
profilacticos instituidos, y del area geogréfica. Dentro de las mas frecuentes en
nuestro medio se encuentran: la candidiasis esofagica, neumonia por
Pneumocystis jiroveci. Sin embargo, hay organismos mas virulentos, como S.
pneumoniae y M. Tuberculosis, que pueden causar enfermedad clinica en

pacientes con inmunodepresion leve (10).



Desde la introduccion del tratamiento antirretroviral altamente eficaz, la incidencia
de enfermedades oportunistas ha descendido considerablemente, impactando
asi, en la historia natural de la infeccién por VIH (11).

La infeccion por VIH causa tres tipos principales de manifestaciones: 1)
Enfermedad viral aguda, que se observa en las primeras semanas de la infeccion
y se asocia a carga viral elevada y gran respuesta inmunitaria del huésped; 2)
Procesos mediados inmunolégicamente relacionados con las respuestas del
huésped ante la infeccion viral crénica (linfadenopatia, trombocitopenia,
demencia relacionada a VIH, enfermedades cardiovasculares aceleradas por la
respuesta inflamatoria); 3) Enfermedades oportunistas, debido al deterioro del

sistema inmunitario (7).

En diversas series se han determinado diversos factores que incrementan la
mortalidad en pacientes con VIH, de forma independiente: (10, 12).

. Conteo de CD4 <50 cels/mcL

. Anemia

. indice de masa corporal bajo
. Pobreza

. Bajo nivel educativo

. Alcoholismo

. Tabaquismo

. Toxicomanias



Anemiay VIH

La anemia se define como una reduccion de la masa de eritrocitos circulantes por
debajo de los limites normales. La anemia reduce la capacidad de transporte de
oxigeno en la sangre, provocando hipoxia tisular. Esta se diagnostica a partir de
la medicion de la reduccion del hematocrito, relacion entre volumen de los
eritrocitos y volumen total de sangre (13).

La OMS define anemia, como una concentracion de hemoglobina de menos de

13 g/dl en hombres y de menos de 12 g/dl en mujeres (14).

-En cuanto a severidad, se encuentra la clasificacion de la OMS, de acuerdo a la

concentracion de hemoglobina: (14).

e Leve: Concentracion de Hemoglobina entre 10 y 12 g/dl en mujeres y entre
10y 13 g/dl en hombres.

e Moderada: Concentracion de Hemoglobina entre 8 y 9.9 g/dlI

e Severa: Concentracion de Hemoglobina menor a 8 g/dl.

-En cuanto a las alteraciones morfolégicas de los eritrocitos (13):
e Normocitica: Volumen corpuscular medio entre 80 y 100 femtolitros.
e Microcitica: Volumen corpuscular menor de 80 femtolitros.

e Macrocitica: Volumen corpuscular mayor de 100 femtolitros.

-En cuanto al mecanismo etiologico (13):

o Pérdida de sanguinea:

10



e Aguda: Traumatismos.

e Crdnica: Lesiones de tracto digestivo, trastornos ginecologicos.

Aumento de la destruccion de los eritrocitos:

o Defectos genéticos hereditarios:

e Anomalias de la Hemoglobina: Sindrome de talasemia.

o Trastornos de la membrana de eritrocitos: Esferocitosis y eliptocitosis
hereditaria.

o Defectos enzimaticos: Deficiencia de Glucosa 6 fosfato Deshidrogenasa,
Deficiencia de glutation sintetasa.

Defectos genéticos adquiridos: Hemoglobinuria paroxistica nocturna.

Destruccion mediada por anticuerpos: Anemia hemolitica autoinmune,

medicamentos, reacciones transfusionales.

Traumatismo mecanico:

e Anemias hemoliticas microangiopaticas: Sindrome Urémico Hemolitico,
Coagulacién intravascular diseminada, Puarpura trombocitopénica
trombatica.

e Hemodlisis cardiaca traumética: Véalvulas defectuosas.

Infecciones de los eritrocitos: Malaria, Babesiosis.

Lesion tdéxica o quimica: Sepsis, veneno de serpiente, intoxicacion por plomo.
Secuestro: Hiperesplenismo.

Descenso de la produccion de eritrocitos:

Defectos genéticos hereditarios:

11



e Que provocan deplecion de células germinativas: Anemia de Fanconi,
defectos de la telomerasa.
Que afectan la maduracion de eritroblastos: Sindromes de talasemia.
Deficiencias nutricionales:
e Que afectan la sintesis de ADN: Deficiencia de Vitamina B12 y folatos.
e Que afectan la sintesis de hemoglobina: Anemia ferropénica.
Deficiencia de Eritropoyetina: Insuficiencia Renal, anemia de la enfermedad
cronica.
Lesion de células progenitoras de mecanismo inmunitario: Anemia aplasica,
aplasia eritrocitaria pura.
Secuestro de hierro dependiente de inflamacién: Anemia de la enfermedad
cronica.
Neoplasias hematopoyéticas primarias: Leucemia aguda, mielodisplasia,
trastornos mieloproliferativos.
Lesiones medulares ocupantes de espacio: Neoplasias metastasicas,
trastornos mieloproliferativos.
Infecciones de progenitores eritrocitarios: Infeccion por parvovirus B19.

Mecanismo desconocido: Trastornos endocrinos, mecanismo hepatocelular.

Anemia de la enfermedad Crodnica.

Se debe a la reduccion de la proliferacion de progenitores eritroides y a la

alteracion de la utilizacion del hierro. Las enfermedades cronicas que se asocian

a esta forma de anemia son: (15, 16).

12



o Infecciones microbianas cronicas: osteomielitis, endocarditis, bacteriana,
abscesos de pulmon, etc.

e Trastornos crénicos inmunitarios, como artritis reumatoide, enfermedad
inflamatoria intestinal, etc.

o Neoplasias: Carcinomas de pulmoén y mama, linfoma de Hodgkin, etc.

Se presenta en el marco de una inflamacién sistémica persistente, que se asocia
a hierro sérico bajo, descenso de la capacidad total de captacion de hierro,
ferritina elevada y una abundante reserva de hierro en los macroéfagos tisulares.
Estas anomalias se deben a mediadores inflamatorios, especialmente IL-6, que
estimulan la produccion hepética de hepcidina. Por su parte, la hepcidina inhibe
la accion de la ferroportina, proteina encargada de la transferencia del hierro: 1.
desde los macréfagos hacia los precursores eritroides en médula 6sea y 2. del
enterocito al torrente circulatorio. Ademas, mediante la accién de la hepcidina en
asociacion con otros mediadores inflamatorios, los progenitores eritroides no
proliferan adecuadamente, debido a la deficiencia de eritropoyetina y la
disminucion de la sensibilidad de sus receptores en médula 6sea (15, 17).

Este tipo de anemia habitualmente es leve y los sintomas dominantes son los de
la enfermedad subyacente. Los eritrocitos pueden ser normociticos
normocromicos o0 microciticos hipocrémicos. Solo el tratamiento correcto de la

afeccion subyacente corrige la anemia (15,18).

13



Anemiay VIH.

La anemia es un problema clinico importante en pacientes con VIH/SIDA,

representando la alteracion hematolégica mas comuan (19), cuyas causas son

(20, 21):

e Pérdida sanguinea: por enfermedades neoplasicas (Sarcoma de Kaposi en
tracto gastrointestinal) o lesiones gastrointestinales por infecciones
oportunistas (CMV).

e Disminucién de la produccién de glébulos rojos:

o Daifio directo de la médula ésea por neoplasias o infecciones.

« Neoplasias: Linfoma no Hodgkin, sarcoma de Kaposi.

o Infecciones: M&s frecuentes: Mycobacterium avium complex, M.
tuberculosis, Histoplasma capsulatum. Poco frecuentes: Pneumocystis
jiroveci, Cryptococcus neoformans, and Penicilium marneffei. Virales:
citomegalovirus, virus Epstein- Barr, VIH, Parvovirus B19.

e Uso de medicamentos con efecto mielosupresor:

Antirretrovirales: zalcitabina, zidovudina.

Agentes antivirales: ganciclovir, foscarnet, cidofovir.

e Antifungicos: flucitosina, anfotericina B.

e Agentes anti Pneumocystis: trimetoprim, sulfonamidas, pirimetamina,
pentamidina.

e Agentes antineoplasicos: ciclofosfamida, doxorrubicina, metotrexato,

paclitaxel, vinblastina; inmunomoduladores: interferon alfa.

e Efecto directo del VIH.
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e Produccién disminuida de Eritropoyetina, y disminucion de la respuesta
a ésta.
e Hipogonadismo.
Aumento de la destruccion de globulos rojos:
e Hemdlisis: autoinmune, sindrome hemofagocitico, coagulacion
intravascular diseminada, purpura trombocitopénica trombotica,

deficiencia de Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, y por medicamentos.

Produccion deficiente de glébulos rojos:
o Deficiencias nutricionales: Hierro, acido félico (déficit dietario, patologia de

yeyuno), vitamina B12 (malabsorcién en ileo, patologia gastrica).

Factores asociados con anemia en pacientes con VIH (22, 23).

Sexo femenino.

Raza afroamericana.

Uso de Zidovudina.

Conteo de linfocitos T CD4+ <200 cels/mcL.

Carga viral sérica >=50,000 copias/ml.

Otros: Antecedente de estadio clinico de SIDA, edad avanzada, IMC bajo,
antecedente de neumonia bacteriana, candidiasis oral, antecedente de fiebre,

uso de drogas IV, embarazo, pobreza.
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Significancia de la anemia en pacientes con VIH.

Diversos estudios han demostrado una asociacion entre anemia, disminucion de
la sobrevida y progresion de la enfermedad, en pacientes con VIH.

En el estudio EuroSIDA (estudio de cohorte observacional que incluyé mas de
23,000 pacientes), se encontré una sobrevida a 12 meses de 96.9% en paciente
sin anemia, 84.1% en pacientes con anemia y 59.2% en pacientes con anemia
severa (<8 g/dl) (24).

Otros estudios demuestran que la sobrevida en pacientes con VIH, es
significativamente menor cuando presentan anemia con Hemoglobina menor de
10 g/dl, independientemente del conteo de CD4+. Entre pacientes con CD4+
>200 cels/mcL, el riesgo de muerte fue 48% mayor en aquellos que presentaron
anemia, y en aquellos con conteos de células CD4 <200 cels/mLI el riesgo de
muerte fue 56% mayor en presencia de anemia. Las tasas de sobrevida
aumentaron considerablemente en los sujetos que se recuperaron de la anemia

(24).

Impacto de la anemia sobre la calidad de vida y funcionalidad fisica en
pacientes con VIH.

La fatiga es un sintoma comun en los pacientes con VIH, y se asocia con
deterioro de la funcionalidad fisica, estrés psicolégico y disminucion de la calidad

de vida. La anemia es factor contribuyente mas importante de este sintoma (24).
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Diversos estudios han demostrado que el uso de eritropoyetina, como manejo de
la anemia de causa no identificada, tiene un impacto notable sobre la calidad de

vida de los pacientes, pero sin tener impacto alguno sobre la mortalidad (25).

Efecto del tratamiento antirretroviral en la prevalencia de la anemia.

En el estudio Euro SIDA se demostré como la prevalencia de anemia disminuye,
mostrando aumento progresivo de los niveles de hemoglobina, conforme el
tratamiento  antirretroviral va reconstituyendo la inmunidad celular,
presentandose el mayor porcentaje de la recuperaciéon en los primeros 6-12

meses (23).

Guias de tratamiento en pacientes VIH con anemia.

En el paciente con infeccidén por VIH se recomienda monitorizar los niveles de
hemoglobina de forma rutinaria; Interrogar sobre si presenta fatiga o alteraciéon
de la funcionalidad fisica; Si el paciente presenta anemia o sintomas de anemia
buscar causas tratables y corregirlas; Iniciar u optimizar tratamiento antirretroviral
cuanto antes sea posible; Si se han descartado causas tratables de anemia, o si
la anemia no mejora tras 6 meses de tratamiento antirretroviral efectivo, iniciar
tratamiento con eritropoyetina; continuar el tratamiento con eritropoyetina hasta
qgue los sintomas hayan remitido y los niveles de Hemoglobina se encuentren
dentro del rango de normalidad; Una vez encontrandose en metas de tratamiento,
este se continta pero la dosis se reduce; Si a las 8 semanas no se obtiene

respuesta, lo indicado es descontinuar el tratamiento (23).
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Sistemas predictores de mortalidad.

Los sistemas predictores por puntuacion son medidas de severidad de la
enfermedad, que son utilizados para predecir desenlaces adversos, tipicamente
mortalidad, de pacientes en unidades de cuidados intensivos. Los sistemas
predictores mas utilizados son “APACHE, SAPS, MPMO, SOFA”. A pesar de que
estos fueron disefiados, para valoracion de pacientes en Unidades de cuidados
intensivos, que es donde mejor rendimiento tienen, estos también pueden
aplicarse fuera de estas unidades, para valorar de forma objetiva el estado de

gravedad del enfermo y predecir su desenlace clinico (26).

En general, sin importar el sistema predictor de mortalidad que se utilice, se
considera que una mortalidad baja corresponde a un porcentaje menor del 15%,
mortalidad moderada a un porcentaje entre 15-30% y mortalidad elevada a un

porcentaje mayor al 30% (26).

La escala SAPS Il (Simplified Acute Physiology Score) es, sin duda alguna, una
de las evaluaciones con mayor impacto en los ultimos afios. Toma en cuenta los
parametros fisiol6gicos mas desfavorables, dentro de la primera hora del ingreso
del paciente, ademéas de variables relacionadas al estado crénico de salud.
Permite predecir mortalidad con gran precision (27). Los parametros que se

evaluan para determinar la escala SAPS lll, se muestran en la Figura 1.

18



* Edad

* Dias de Estancia hospitalaria previo a admision
* Requerimientotemprano de tratamiento vasopresor
*  Motivo de ingreso

* Escala de Glasgow

*  Bilirrubina total

* Temperatura

* Creatinina

* Frecuencia cardiaca

*  Leucocitos

« pH

* Plaguetas

* Tensidn arterial sistélica

*  Oxigenacion (pO2 arterial)

* Comorbilidades

Figura 1. Parametros evaluados en SAPS llI

En el afio 2013 se publicé un estudio sobre la discriminacion y calibracion de los
sistemas APACHE Il y APA-CHE IV en pacientes criticamente enfermos del
Hospital General de México, encontrando que ambas escalas predictivas de
mortalidad son igualmente efectivas, sin demostrarse inferioridad del APACHE I

(28).
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3. MATERIAL Y METODOS

I. Planteamiento del problema

La infeccion por VIH/SIDA es un padecimiento altamente prevalente a nivel
mundial que lleva a una elevada carga de morbilidad y mortalidad, afectando mas
a menudo a individuos jovenes, los cuales pertenecen a la poblacion mas

econdmicamente activa de la sociedad.

Actualmente el tratamiento antirretroviral, instituido en estadios iniciales de la
infeccion, modifica notablemente la historia natural de la enfermedad, acercando
a estos sujetos a una esperanza y calidad de vida similar a la de la poblacién

general.

Desafortunadamente, a pesar de estos avances en muchos paises, incluyendo
México, no hay una adecuada prevencion en los grupos de mayor riesgo, la
deteccion de la enfermedad no es oportuna y la accesibilidad al tratamiento no
es la 6ptima. Asi mismo, no se cuenta con los recursos suficientes para tratar las
multiples complicaciones asociadas a los estadios clinicos avanzados que estos

pacientes presentan, produciéndose un verdadero problema de salud publica.

Il. Pregunta de investigacion
¢, Cual es la asociacion entre el nivel hemoglobina sérica y el riesgo de mortalidad
en los pacientes con infeccion por VIH internados en el servicio de Medicina

Interna del Hospital Belisario Dominguez?
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[ll. Justificacion

Los pacientes portadores de VIH que ameritan internamiento en el servicio de
Medicina Interna del Hospital Belisario Dominguez, a menudo se encuentran
cursando con un estadio clinico avanzado de su enfermedad (SIDA). Este tipo de
pacientes presenta multiples complicaciones, mismas que les confiere un mayor
riesgo de mortalidad.

La anemia es una de las complicaciones mas frecuentemente encontradas en el
paciente con VIH/SIDA. Se ha demostrado que su presencia es un factor
independiente de mortalidad.

En nuestro hospital no se ha determinado la frecuencia exacta de anemia en esta
poblacién y su asociacion con un mayor riesgo de mortalidad.

La utilizacion del nivel de hemoglobina sérica como marcador, podria detectar
de forma sencilla y oportuna a aquellos pacientes con mayor probabilidad de

presentar desenlaces clinicos adversos, incluyendo el riesgo de mortalidad.

IV. Hipdtesis de trabajo.

HO: Un Nivel de hemoglobina menor a 8 g/dl no se asocia a un riesgo de
mortalidad mayor o igual al 30% en los pacientes con infeccion por VIH.

H1: Un Nivel de hemoglobina menor a 8 g/dl se asocia a un riesgo de mortalidad

mayor o igual al 30% en los pacientes con infeccion por VIH.
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V. Objetivos
General:
e Determinar la asociacion entre anemia y el riesgo de mortalidad en los
pacientes con VIH.
Especificos:
e Determinar la frecuencia de anemia en los pacientes con VIH.
e Determinar el riesgo de mortalidad (mediante el porcentaje calculado con la
escala SAPS Ill) en los pacientes con VIH.
Secundarios:
e Determinar la asociacion entre el nivel de hemoglobina sérica y la carga viral
sérica de VIH, conteo sérico de linfocitos T CD4, indice de masa corporal.
e Determinar la asociacion entre el riesgo de mortalidad y el conteo sérico de
linfocitos T CD4, indice de masa corporal.
e Determinar la asociacion entre desenlace clinico (Defuncién) y anemia,
conteo sérico de linfocitos T CD4, indice de masa corporal.
e Determinar la asociacién entre anemia y el riesgo de mortalidad en los

pacientes con VIH.

VI. Aspectos Metodoldgicos
a. Caracteristicas metodoldgicas del estudio:
Areas de Investigacion: Clinica, Servicios de salud.

Disefio del estudio: Observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo.
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b. Definicion del Universo

Tipo de universo: Infinito.

Pacientes con diagnéstico de infeccion por VIH internados en el servicio de
Medicina Interna, del periodo comprendido del 1 de Enero de 2017 al 31 de
diciembre de 2018.

c. Criterios de Inclusion

Pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina Interna, con diagndstico de
infeccion por VIH.

d. Criterios de Exclusién

Pacientes con diagndéstico de infeccion por VIH que hayan recibido
transfusiones de concentrados eritrocitarios en los ultimos 15 dias.

Pacientes que no cuenten con informacién completa en el expediente clinico.

e. Disefio de la muestra

El tamafio de la muestra es con respecto al censo de pacientes ingresados en el
Servicio de Medicina Interna durante el periodo comprendido del 1 de enero de

2017 al 31 de diciembre de 2018, que cumplieron los criterios de inclusién.
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VI. Determinacion de variables

Escala de

Variable Definicion Operacional medicién Calificacion

Condicidn del paciente que lo define  Nominal
Sexo Cualitativa como femenino o masculino dicotémica F/M

18-29 afios/30-39

afos/40-49
Tiempo cronolégico de vida cumplido afos/50-59
Edad Cualitativa por el paciente Nominal afos/60-69 afios
Grado de la Respecto a los niveles de hemoglobina Leve, Moderada,
anemia Cualitativa sérica Nominal Severa
Conteo linfocitos <50/50-199/
T CD4+ Cualitativa Nivel sérico de linfocitos T CD4+ Nominal >= 200 cels/mcl

Indetectable/
detectable- 50,000

copias/ml/ >50,000
Carga viral Cualitativa Nivel de ARN de virus VIH sérico Nominal copias/ml
Referente al riesgo de mortalidad en
Riesgo de porcentaje, mediante el calculo de la <15%/ 15-30%/
mortalidad Cualitativa escala SAPS III. Nominal >30%
i <18.5/18.5-
Indice de masa Referente al peso entre la talla al 24.9/25-29.9/>=30
corporal Cualitativa cuadrado del paciente Nominal kg/m2
Respecto a si el paciente fallecio
durante la hospitalizacion o se egreso
Desenlace Cualitativa por mejoria clinica. Nominal Mejoria/ Defuncién
Numero de dias que el paciente se
Dias de estancia mantuvo hospitalizado para el manejo
hospitalaria Cuantitativa de su padecimiento Continua #Dias

g. Recoleccién de datos
Se utilizé el censo diario de Medicina Interna para seleccionar a los pacientes con

diagndstico de infeccion por VIH. Se solicitaron los expedientes clinicos de estos
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pacientes, se tomaron datos correspondientes del expediente clinico de acuerdo

a las notas médicas y hojas de enfermeria y se vacio la informacion recolectada

de cada caso en una lista de recoleccién de datos:

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

PACIENTE: FECHA:

EXPEDIENTE: EDAD: SEXO:

MOTIVO DE INGRESO:

TIEMPO DE DIAGNOSTICO DE VIH:
NIVEL DE HEMOGLOBINA SERICA: g/dl

GRADO DE ANEMIA: TIPO DE ANEMIA:

LEVE

o Mujeres (10 — 11.9 gr/dL)
o Hombres: 10 —12.9 gr/dL)

MODERADA (8 — 9.9 gr/dL)

SEVERA (< 8 gr/dL)

CARGA VIRAL: copias/mL
CONTEO DE LINFOCITOS T CD4:

MENOR A 50 cel/mcL

51 — 199 cel/mcL

MAYOR O IGUAL A 200 cel/mcL

INDICE DE MASA CORPORAL kg/m2
TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL: SI i NO o
RIESGO DE MORTALIDAD (SAPS 1l1): Puntos.
DEFUNCION: Si o NO o

DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA

%
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h. Procesamiento estadistico y analisis

Plan de tabulacion

Los datos obtenidos de las hojas de recoleccidon de datos se capturaron en una
base de datos electronica Excel, y posteriormente se cre0 una base de datos en
el programa SPSS para el analisis estadistico, elaboracion de tablas y graficos.
Plan de analisis

Estadistica descriptiva:

Para variables cuantitativas se calcularon medidas de tendencia central (media)
y medidas de variabilidad (desviacién estandar).

Para variables cualitativas se midieron frecuencias y porcentajes.

Estadistica analitica:

La asociacion estadistica se midié mediante la razon de prevalenciay el intervalo
de confianza del 95%; para la significancia estadistica se obtuvo el valor de p.
Para el andlisis de los datos se utilizara el programa SPSS 22 (Statistical Package

for the Social Sciences).

i. Aspectos éticos y de bioseguridad
Cobertura de aspectos éticos

Esta investigacion se realizard de acuerdo normativa descrita en el Reglamento
de la Ley General de Salud en materia para investigacién para la Salud. Titulo
Segundo: De los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos, Capitulo
II, Articulo, asi como también de acuerdo con los principios generales

establecidos por las Pautas Eticas Internacionales para la investigacion
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Biomédica en Seres Humanos (consejo de Organizaciones Internacionales de las
ciencias Médicas, 2002), los Lineamientos para la Buenas Practica Clinica
(Conferencia Internacional sobre la Amortizacion 1996) y la Declaracion de

Helsinki (Asociacion Médica Mundial 2008).

Por lo anterior se considera esta investigacion como: Investigacion sin riesgo.
La confidencialidad de los datos fue mantenida mediante la codificacion de las

variables.

Medidas de Bioseguridad
Ya que esta investigacion es un estudio retrospectivo que implica revision de
expedientes clinicos, no se requieren medidas de bioseguridad para los sujetos

de estudio o para el investigador.
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4. RESULTADOS

Caracteristicas generales del grupo de estudio.

De un total de 56 pacientes, en cuanto a la categoria de edad, el 44.6%
correspondio al grupo etario de 30 a 39 afos, y el 23.2% al de 18 a 29 afios. En

relacion al sexo, el 82% fueron hombres y 12% mujeres (Tablas 1y II).

Rangos de Edad Frecuencia %
18 a 29 afos 13 23.2
30 a 39 afios 25 44.6
40 a 49 afios 12 21.4
50 a 59 afios 5 8.9
60 a 69 afios 1 1.8
Total 56 100

Tabla I. Rangos de edad

Sexo Frecuencia %

Masculino 48 85.7
Femenino 8 14.3
Total 56 100

Tabla Il. Sexo

En cuanto al tiempo de diagnéstico de la infeccién por VIH, el 33.9% fue de
reciente diagnostico y 42.9% con mas de un afio de diagndstico (Tabla Ill). En el
inicio de TAR, 44.6% nunca habia recibido tratamiento, 26.8% se encontraba en
abandono de tratamiento, y 28.6% se encontraba en tratamiento, 14.3%

habiendo recibido al menos durante los ultimos 6 meses (Tabla 1V).
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Tiempo de diagnéstico de VIH Frecuencia %

Reciente 19 33.9
Menor o igual a 1 afio 12 23.2
Mayor a 1 afo 24 42.9
Total 56 100
Tabla lll. Tiempo de diagnéstico de VIH

Tratamiento antirretroviral Frecuencia %
Naive 25 446
Abandono de tratamiento 15 26.8
En tratamiento por menos de 6 meses 8 14.3
En tratamiento por 6 meses o mas 8 14.3
Total 56 100
Tabla IV. Inicio de tratamiento antirretroviral

En cuanto a los diagndsticos principales que precipitaron el ingreso hospitalario,
en primer lugar, 50% fueron las infecciones respiratorias (por PCP 28.6%,
bacteriana 10.7%, TB 10.7%), en segundo lugar con 14.4% las infecciones del
sistema nervioso central, seguidas de las infecciones diseminadas Yy
gastrointestinales, con 12.6 y 12.5% respectivamente. Solo 1 paciente se

catalogo con etiologia no infecciosa (Tabla V, Figura 2).

Motivo Principal de ingreso Frecuencia % ‘

Etiologia no infecciosa 1 1.8
Infeccién diseminada (Histoplasmosis) 2 3.6
Infeccién diseminada (Tuberculosis) 3 5.4
Infeccién gastrointestinal 7 12.5
Infeccidn piel y tejidos blandos (bacteriana) 3 5.4
Infeccién diseminada (MAC) 2 3.6
Infeccién respiratoria (bacteriana) 6 10.7
Infeccidn respiratoria (PCP) 16 28.6
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Infeccidn respiratoria (TB)

Infeccién SNC (criptococosis)
Infeccién SNC (meningitis bacteriana)
Infeccién SNC (Neurosifilis)

Infeccién SNC (viral)

Infeccidn vias urinarias (prostatitis)
Total

Tabla V. Motivo principal de ingreso

Infeccidn vias urinarias (prostatitis)
Infeccion SMNC (orip tocooosis)

Infeccidn piel v tejidos blandos
Infeccidn gastrointestinal
Infeccion diseminada

Etiologia no infecdosa

10.7
5.4
5.4
3.6
1.8
1.8
56 100

== N W W o

]
I
Infeccidn respiratonia
—
I
—
-

Mortalidad, anemiay su relacion con factores asociados.

Figura 2.
Motivo
principal
de
ingreso

En nuestro grupo de estudio hubo una mortalidad intrahospitalaria de 13

pacientes, que corresponde al 23.2%. Por su parte, 43 pacientes (76.8%)

lograron egresar por mejoria clinica, teniendo una media de estancia hospitalaria

de 11 dias (Tabla VI).

Desenlace Clinico
Defuncion
Mejoria

Tabla VI. Desenlace Clinico

Frecuencia %
13 23.2
43 76.8

En cuanto al riesgo de mortalidad calculado al momento del ingreso hospitalario

mediante el sistema predictor SAPS lll, la media de riesgo de mortalidad fue de
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36.9%. Por su parte, el 41.1% tuvo riesgo de mortalidad alto, 41.1% riesgo

moderado y 17.9% riesgo bajo (Tabla VII).

Riesgo de Mortalidad (SAPS Ill) Frecuencia %

Bajo 10 17.9
Moderado 23 41.1
Alto 23 41.1

Tabla VII. Riesgo de Mortalidad (SAPS Ill)

En cuanto a posibles factores asociados a defuncién y a riesgo de mortalidad:
e Lamedia de hemoglobina fue de 9.46 g/dl, presentandose sin anemia solo en
10.7% y con anemia en el 89.3%. La anemia severa tuvo la mayor frecuencia,

con 39.3%, moderada con 23.2% y leve con 26.8% (Tabla VIII).

Anemia Frecuencia %

Sin anemia 6 10.7
Anemia Leve 15 26.8
Anemia Moderada 13 23.2
Anemia Severa 22 39.3
Total 56 100

Tabla VIII. Anemia

e La media de IMC fue de 19.2%, presentandose desnutricion en el 50%, con

peso normal en el 41.1% y con sobrepeso y obesidad en el 9%. (Tabla IX).

indice de masa corporal Frecuencia %
Desnutricion 28 50
Peso Normal 23 41.1
Obesidad 3 5.4
Total 2 3.6

Tabla IX. indice de masa corporal
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e La media de linfocitos T CD4+ fue 86.8 cels/mcL, presentdndose en su
mayoria con conteo de CD4+ menor de 50 cels/mcL en un 55.4%, entre 50 y

199 cels/mcL en un 28.6% y mas de 200 cels/mcL en un 16.1% (Tabla X).

Conteo de Linfocitos T CD4+ Frecuencia %

Menor a 50 cels/mcL 31 55.4
50-199 cels/mcL 16 28.6
200-349 cels/mcL 9 16.1
Total 56 100

Tabla X. Conteo de linfocitos T CD4+

e La media de carga viral de VIH fue de 525,703 copias/ml, presentandose con
carga indetectable solo el 7.1% y predominando los pacientes con cargas

virales mayores a 50,000 copias/ml, con un 62.5% (Tabla XI).

Carga Viral sérica de VIH Frecuencia %
Indetectable 4 7.1
40 a 5,000 copias/mL 17 30.4
Mayor de 50,000 copias/mL 35 62.5
Total 56 100

Tabla XI. Carga Viral Sérica de VIH

En la tabla XlI se detallan los factores riesgo estudiados y el grado de asociacion

estadistica que existe con el riesgo de mortalidad: Destacan los siguientes

factores:

e Un nivel de hemoglobina menor a 8 g/dl se presentd en el 72.7% de los
pacientes con riesgo de mortalidad mayor al 30%, en contraste con el 23% de
los pacientes con riesgo de mortalidad menor o igual a 30%, presentando una

asociacion estadisticamente significativa (OR: 20.2, IC 2.9-36, valor de
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p<0.001). A su vez sélo el 20.6% de los pacientes con nivel de hemoglobina
mayor o igual a 8 g/dl tuvo un riesgo de mortalidad mayor 30%.

Linfocitos T CD4+ menor a 50 cels/mcL se presentd en el 56.3% de los
pacientes con riesgo de mortalidad mayor al 30%, en contraste con el 43.8%
de los pacientes con riesgo de mortalidad menor o igual a 30%, presentando
una asociacion estadisticamente significativa (OR: 4.8, IC 1.4-16.3, valor de
p=0.013). A su vez sé6lo el 20.8% de los pacientes con linfocitos T CD4+ mayor
o igual a 50 cels/mcL tuvo un riesgo de mortalidad mayor 30%.

Tener edad de 40 afios 0 mas se presentd en el 61.1% de los pacientes con
riesgo de mortalidad mayor al 30%, en contraste con el 38.9% de los
pacientes con riesgo de mortalidad menor o igual a 30%, presentando una
asociacion estadisticamente significativa (OR: 3.4, IC 1.1-10.9, valor de
p=0.036). A su vez el 31.6% de los pacientes con edad menor a 40 afios tuvo

un riesgo de mortalidad mayor 30%.

\Variable Riesgo MortalidadRiesgo Mortalidad <=30% OR IC p
>30% (SAPS IlI) SAPS Il1)
f % f %

Linfocitos T 18 56.3 14 43.8 4.8 1.4-16.3 0.013
ICD4+<50 cels/mcL

Hb <8 g/dl 16 2.7 6 23 20.2 2.9-36 <0.001
IMC <18.5 kg/m2 14 50 14 50 21 0.7-6.2 0.277
Carga viral 17 48.6 18 51 23 0.7-7.5 0.170
>150,000 copias/ml

Edad >=40 afos 11 61.1 7 38.9% 3.4 1.1-10.9 0.036

Tabla XII. Factores asociados con Riesgo de Mortalidad
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En la tabla Xlll se detallan los factores riesgo estudiados y el grado de asociacion

estadistica que existe con el desenlace clinico al egreso: Destacan los siguientes

factores:

Un nivel de hemoglobina menor a 8 g/dl se presentd en el 59.1% de los
pacientes que fallecieron, en contraste con el 40.9% de los pacientes que
sobrevivieron, presentando una asociacion estadisticamente significativa
(OR: 5.2, IC 1.3-19.9, valor de p<0.021). A su vez solo el 11.8% de los
pacientes con nivel de hemoglobina mayor o igual a 8 g/dl fallecieron.

Un conteo de linfocitos T CD4+ menor a 50 cels/mcL se presento en el 65.5%
de los pacientes que fallecieron, en contraste con el 34.5% de los pacientes
gue sobrevivieron, presentando una asociacion estadisticamente significativa
(OR: 4.8, IC 1.4-16.3, valor de p=0.013). A su vez sblo el 8.3% de los
pacientes con conteo de linfocitos T CD4+ mayor o igual a 50 cels/mcL
fallecieron.

Tener edad de 40 afios 0 mas se presentd en el 55.6% de los pacientes que
fallecieron, en contraste con el 44.4% de los pacientes que sobrevivieron,
presentando una asociacion estadisticamente significativa (OR: 3.4, IC 1.1-
10.9, valor de p=0.036). A su vez, sélo el 13.2% de los pacientes con edad

menor a 40 anos fallecieron.

\Variable Egreso por mejoria [Defuncion OR IC p
f % f %
Linfocitos T CD4+ 11 34.5 21 65.5 5.7 1.1-28.1 0.028
<50 cels/mcL
Hb <8 g/dI 9 40.9 13 59.1 5.2 1.3-19.9 0.021
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IMC <18.5 kg/m2 7 25 21 75 1.2 0.35-4.2 1
Carga viral 11 34.4 24 68.6 4.3 0.86-22 0.101
>150,000 copias/ml

Edad >=40 afios 8 44.4 10 55.6 5.2 1.4-19.8 0.017

Tabla Xlll. Factores asociados con Desenlace Clinico

En la tabla XIV se detallan los factores riesgo estudiados y el grado de asociacion

estadistica que existe con el el desarrollo de anemia severa: Destacan los

siguientes factores:

e Un indice de masa corporal menor a 18.5 kg/m2 se presentd en el 60.7% de

los pacientes con hemoglobina menor a 8 g/dl, en contraste con el 39.3% de

los pacientes con hemoglobina mayor o igual a 8 g/dl presentando una

asociacion estadisticamente significativa (OR: 7.1, IC 2-24.3, valor de

p=0.001). A su vez, sélo el 17.9% de los pacientes con indice de masa

corporal mayor o igual 18.5 kg/m2 presento niveles de hemoglobina <8 g/dl.

e Un conteo de linfocitos T CD4+ menor a 50 cels/mcL se presenté en el 65.5%

de los pacientes con hemoglobina menor a 8 g/dl, en contraste con el 34.4%

de los pacientes con hemoglobina mayor o igual a 8 g/dl presentando una

asociacion estadisticamente significativa (OR: 5.7, IC 1.1 - 28, valor de

p=0.028). A su vez, sélo el 4.2% de los pacientes con conteo de linfocitos T

CD4+ mayor o igual a 50 cels/mcL, present6 niveles de hemoglobina <8 g/dl.
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\Variable Hb <8 g/dl Hb >=8 g/dI OR IC P
0 0
Carga virall18 51.4 17 48.6 4.5 1.2-16-1 0.16
>150,000
copias/ml
IMC <18.517 60.7 11 39.3 7.1 2.0-24.3 0.001
kg/m2
Linfocitos TR1 65.6 11 34.4 43.9 5.2-369 <0.001
CD4+ <50
cels/mcL
Sexo femenino 5 62.5 ] 37.5 3.03 0.64-14.3 0.241

Tabla XIV. Factores asociados con anemia severa
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5. DISCUSION

La anemia es una complicacion altamente prevalente en el paciente con infeccion
por VIH, lo cual se corrobora en el presente estudio, presentandose en 89.2%,
siendo severa en el 39.3% de los casos. En cuanto al sexo, no se encontré una
diferencia significativa en la prevalencia de anemia (88.8% en mujeres y 89.4%
en hombres, siendo anemia severa en el 62.5% y 35.4% respectivamente). Asi
mismo no se observo diferencia significativa en la prevalencia de anemia, en

ninguno de los grupos etarios (25).

Factores asociados al desarrollo de anemia severa en los que se encontro
significancia estadistica, fueron un conteo de linfocitos T CD4+ menores de 50
cels/mcL (OR: 43, IC 5.2 - 369, valor de p < 0.001) y un indice de masa corporal
<18.5 kg/m2 (OR: 7.1, IC 2-24.3, valor de p=0.001). Esto coincide con lo
presentado en estudios de cohorte multicéntricos de anemia en el paciente con
VIH (Sullivan PS, 2014, Semba RD, 2013), asi como en el estudio WIHS y la
cohorte EuroSIDA, sin embargo, en estos estudios si se encuentra al sexo

femenino como factor de riesgo para el desarrollo de anemia (3, 4, 25).

Los pacientes con infeccién por VIH estudiados, en su mayoria, se encontraron
en un estado de inmunosupresion avanzada, presentando en 83.9% estadio 3 0
SIDA. De estos pacientes el 33.9% fue de reciente diagnostico y 42.9% ya con
mas de un afo de diagnostico. La falta de tratamiento antirretroviral efectivo fue

altamente prevalente, ya que 44.6% nunca habia recibido tratamiento y 26.8% se
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encontraba en abandono de tratamiento. Solo el 28.6% se encontraba recibiendo
tratamiento al momento del ingreso hospitalario, y de estos, solo el 50% se
encontraba recibiendo TAR de forma regular durante los ultimos 6 meses. De
todos los pacientes, solo el 7.1% se encontraba con cargas virales indetectables
y solo el 16.1% con conteo de linfocitos T CD4+ mayor a 200 cels/mcL. Esto
concuerda con otras series sobre pacientes (Kim YJ, 2016, Luo B 2016), sin
embargo, en nuestro grupo de estudio, el estado de inmunosupresion y la falta

de tratamiento antirretroviral es notablemente superior. (9,10).

El motivo de ingreso de estos pacientes, en 98.2% fue de etiologia infecciosa,
identificAndose infecciones oportunistas en el 76.7%. Solo en un paciente no se
pudo diagnosticar algun proceso infeccioso. Las infecciones respiratorias fueron
las mas prevalentes con un 50% (57% PCP), sin embargo, representaron el 5.3%
de la mortalidad global (3 defunciones de 28 casos, siendo todas por PCP). En
cuanto a los padecimientos que representaron la mayor mortalidad, fueron las
infecciones diseminadas (6 defunciones de 7 casos, 85.7%) y las infecciones de
sistema nervioso central (4 defunciones de 9 casos, 44.4%). De igual manera, las
infecciones con mayor riesgo de mortalidad al ingreso hospitalario fueron las
infecciones diseminadas con 83.8% Yy las neuroinfecciones con 45.1%. Lo
anterior coincide con 3 series (Kim YJ, 2016, Luo B 2016, Tanuma 2016) que

tratan sobre infecciones oportunistas en el paciente VIH (9,10, 11).
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La mortalidad intrahospitalaria del presente grupo de estudio fue de 23.2%, lo
cual supera lo referido en otros estudios multicéntricos realizados, donde en
promedio, la mortalidad intrahospitalaria de pacientes en estadios clinicos
avanzados de la infeccion por VIH es del 15 al 18%. Factores que presentaron
asociacion estadisticamente significativa con el desenlace de defuncién
hospitalaria son la anemia severa (OR: 5.2, IC 1.3-19.9, valor de p<0.021), un
conteo de linfocitos T CD4+ menor de 50 cels/mcL. (OR: 4.8, IC 1.4-16.3, valor
de p=0.013) y tener una edad de 40 afios o mas (OR: 3.4, IC 1.1-10.9, valor de
p=0.036): factores también reportados en series que estudian mortalidad en
pacientes con estado de inmunosupresion avanzada en el paciente VIH (11, 12,

25).

En cuanto al riesgo de mortalidad calculado al momento del ingreso hospitalario
mediante un sistema predictor de gravedad (en este estudio utilizandose SAPS
), la media fue de 36.9%; 41.1% tuvo riesgo de mortalidad alto (riesgo mayor al
30%), 41.1% moderado (riesgo del 15-29.9%) y solo 17.9% bajo (riesgo menor

al 15%).

El objetivo principal de este estudio fue determinar si existe asociacion entre la
presencia de anemia y el riesgo de mortalidad en pacientes con infeccion por
VIH, encontrandose que la presencia de anemia severa si es un factor de

independiente para presentar un riesgo de mortalidad alto al momento del ingreso
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hospitalario, obteniéndose asociacion estadisticamente significativa (OR: 20.2,
IC 2.9-36, valor de p<0.001).

Otros factores que presentaron asociacion estadisticamente significativa con un
riesgo de mortalidad alto son un conteo de linfocitos T CD4+ menor de 50
cels/mcL. (OR: 4.8, IC 1.4-16.3, valor de p=0.013) y tener una edad de 40 afios

o mas (OR: 3.4, IC 1.1-10.9, valor de p=0.036).

Como fortalezas del presente estudio: Los datos obtenidos con respecto a riesgo
de mortalidad y su asociacion con anemia, no se encuentran reportados en la
literatura mundial analizada. A su vez, en México no se tiene reportada literatura
en la que se estudie la prevalencia de anemia en el paciente VIH, ni en la que se
analicen factores asociados a mortalidad intrahospitalaria de este tipo de
poblacion.

Como debilidades del presente estudio: Al realizar el calculo del tamafio de la
muestra, para obtener un nivel de confianza de 0.95 y una precision de 0.05, se
requiere de un tamafio de muestra de al menos 323 pacientes, algo que no se
logré conseguir, teniendo s6lo 56 pacientes. Asi mismo, los pacientes fueron
seguidos solo hasta el momento de su egreso hospitalario, sin conocerse su
desenlace clinico a los 30 dias desde su ingreso, lapso en el que se estiman los

riesgos de mortalidad de los sistemas predictores de gravedad.
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6. CONCLUSIONES

En pacientes con infeccion por VIH, la anemia severa si es un factor
independiente para presentar un riesgo de mortalidad elevado, al momento del
ingreso hospitalario, obteniéndose asociacion estadisticamente significativa.
Otros factores que presentaron asociacion significativa son un conteo de

linfocitos T CD4+ menor de 50 cels/mcL y edad de 40 afios o mas.

La anemia es una complicacion altamente prevalente en el paciente con infeccion
por VIH, lo cual se corrobora en el presente estudio.

Factores asociados con el desarrollo de anemia severa con significancia
estadistica, fueron un conteo de linfocitos T CD4+ menor de 50 cels/mcL y un

indice de masa corporal <18.5 kg/m2.

La mortalidad intrahospitalaria del presente grupo de estudio fue elevada
(23.2%), lo cual es superior a lo reportado en diversas series a nivel mundial.
Factores con asociacion estadisticamente significativa para el desenlace de
defuncién hospitalaria fueron la anemia severa, un conteo de linfocitos T CD4+

menor de 50 cels/mcL y edad de 40 afios 0 mas.

Los pacientes con infeccion por VIH que se encuentran en un estado de

inmunosupresion avanzada y sin tratamiento antirretroviral efectivo, estan

predispuestos a padecer multiples complicaciones, como infecciones
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oportunistas, que, al presentarse, se incrementa notablemente el riesgo de

mortalidad.

En conclusion, la anemia, si bien no presenta un efecto directo sobre la
mortalidad, si se puede considerar como un marcador de desenlace clinico
adverso, al reflejar una elevada carga de morbilidad en el paciente con infeccion

por VIH.
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7. RECOMENDACIONES

1. Se recomienda que los pacientes con infeccion por VIH que, al momento de
su ingreso hospitalario, presenten anemia, principalmente en grado severo, se
les considere como graves y con alto riesgo de mortalidad hospitalaria hasta
demostrarse lo contrario. Considerar esto al momento de establecer el

tratamiento inicial y en el plan de abordaje diagndstico.

2. En el paciente con infeccién por VIH y anemia, sobre todo cuando ésta es
severa: un nivel bajo de hemoglobina no se puede atribuir completamente al
efecto directo del VIH, por lo que se deberd buscar intencionadamente,
patologias oportunistas y otras complicaciones, principalmente aquellas que

condicionan elevada mortalidad.

3. Se recomienda realizar mas estudios en México con respecto a pacientes
hospitalizados con infeccién por VIH en estado de inmunosupresion avanzada,

asi como la busqueda de factores de asociacion con desenlaces adversos.

4. El diagndstico e inicio de tratamiento oportunos de la infeccion por VIH es
fundamental para evitar que los pacientes desarrollen elevadas cargas de
morbilidad y riesgo de mortalidad. Como trabajadores de la salud, se insta a
participar en la promocién del tamizaje para deteccion oportuna de pacientes en

mayor riesgo de padecer infeccion por VIH, en nuestro pais.
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