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RESUMEN

INTRODUCCION Y  PLANTEAMIENTO DEL
PROBLEMA: Cuando un paciente con VIH/SIDA tiene CD4
meriores a 200, 1a capacidad de este marcador para establecer
su prondatico se pierde por lo que s¢ creo y vahidé ¢l indice de
Gravedad Clnica (JGC) que clasifica 4 los pacientes de
acoerdo a sus complicaciones en un petiodo de 6 meses a partir
del dJagnéstmc Y que demostrd ser un marcadof prondstico
clinico. En este estudio se compar el IGC con marcadores ya
conccidos (CD4, Hb, CDC). OBJETIVOS: Estimar Ia
sobrevida de dichos pacientes estratificados por giupos (CD4,
Hb, CV, IGC, CDC). DISENO: Seguimos 305 pacientes
estratificados de acuerdo con su cuenta de CD4 (<200; 200-
500; >300), carga viral (<10000, 10 000- 55 000; > 55 000),
hemoglobina {<8; 8-12; >12), y el estadio CDC de ingreso. Se
estudi6 1a sobrevida de cada grupo y se hizo diche analisis
segin el IGC. ANALISIS ESTADISTICO: Andlisis
bivatiado T de Student tomando como significativa Jna
P<0.05; el andlisis estmnﬁcado para CD4 mediante fa X* de
Muantel-Haenzel; &l anglisis nmltwamdo mediante la
regresion logistica multlple y andlisis dé riesgos proporcionales
de Cox. Se estimé la sobrevida mediante 1a curva de Kaplan-
Meier. RESULTADOS: se registraron un total de 709
complicaciones y 152 defunciones. La sobrevida de pacientes
con SIDA €3 de 74.02% a 163 meses (IC 95%, 155- 171).La
sobrevida. de estos pacientes pero de acuerdo al IGC ipicial fue
del 99.33% a 192 meses (IC 95%, 189- 195) para los pacientes
en IGCY, del 95.15% a 172 meses para los pacientes en 1GC2,
y del 54% a 113 meses (IC 95%, 99 126) pata los pacietites en
estadio C3 con un YGC 3. CONCLUSIONES: El IGC es ima
clasificacién que cvaliia de forma wmés precisa el prondstico de
16s pacientes con VIH/SIDA, que la clasificacién de 1a CDC,
es un marcador pronostico mdependgente a Ja carga viral, 1os
CD4'y la Hb que conderva su capacidad promdstica en
enfertnedad avimzada.
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INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

La infeccion por ¢l virus de 1a inmunodeficiencia iumana
(VIH), produce una enfermedad crénica catactetizada por una
distiinucién en 1a cuenta de linfocitos CD4 La ¢oﬁsig|1iente
inmunodepresion, favorece la aparicién de enfermedades
oportynistas que definen al Sindrome de Inmunodéficiencia
Adaquirida (SIDA) que ocasiona ta muerte del paciente. '

Desde los ptimeros casos repdr'tadoé en 1981 el‘njﬁm.er'o de
def_tmcionés totales causadas por ¢l SIDA desdé-_ ¢l ;oﬁﬁénzo
dela pandemza ¢s alrededor de 21 8 millones de peréoﬁas enel
mundo entero De éstos 17 5 millones fueron adult'os y 43
wiflones fueron nifios. Se estimd actualmente el niimero de
personas con que viven con VIH/SIDA asciende & més de 36.1 |
millones, de las que 14 millones son nifios. Tan solo en el afto
2000 se infectaron 5 3 millones dé personas més. |

México ocupa el 13° lugar ext cuanto al ndmeto de _caéos
notificados mundialmente, tiene el tercet lugar en ¢t continente
americano Los casos reportados hasta el moniento suman mAs

de 40 000" Las autoridades de salud eh nuestro pafs 'c':dnsidera
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que existe un retraso en la motificacién del 33% y un
subdiééi;éético del 18 5%, por lo que se calcula que existén
atfededor de 59 000 casos acumuladds. De acuerdo a los
resiliados de maliiples estudios y enciiestas én poblaciones
éstiecificas sé estima que hay 116 000 a 174 000 infectados

' Histbricaments la epidémia se puede dividir en diferentes
ctapas, 1 phimers de 1983-1987 que se catacterizd por un
éum;ento lerito det nimero d*a_'casos. De 1988 a 1991 ¢
iiremento en 1os oasos fu¢ éxponedcial con un petiodo de
di:p_iicacién corto, mismo que s amotugué entre los afios 1992
a 1995 ¢on periodes de dﬁpli’c:icién' més prolongados
Finalmente a pmﬁr de '_1996" se 'ha_‘ visto una  aparente
éstabilizacion con 5pioﬁmaaainéﬁ’te 4 000 casos mievos de
SIDA anualmente De manefa shmulténea y de acuef_'do'é los
avances on o tatamiento antitretioviral | y de las
complicaciones relacionadas al VIH/SIDA. se logt6' disminuir
de manera; sigtﬁﬁcaﬁva'la morbilidad y mor’mlid'ad de los
pacienites. En un &abéjo previo de éste misto grupo de trabajo

s évidengi6 que la mortlidad dé los patientes diagndsticados
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antes de 1988 era casi déIVIOO'% a 31 meses y los paéientes
diagnosticados en el aflo 2000 tienen una mortalidad de 1 5% a
147 meses. |

Originalmente e SIDA se manifésto en poblaciones de
alto tiesgo, principalmente, homosextialds, ﬁsttéﬁos de drogas
intravenosas que compattian agujas contaminadas ¥ personas
que recibieron hemoderivados de pérsonas infctadas. Con e
advenimiento de las prucbas sérblégiéaé para la deteccion de
ant_icu'er;'_ios contra et VIH, la transmision por hétﬁédeﬁvados
disminuy6 susianc'i#“lmehte_ A pesm de la aplicacién de
_med_i'das preventivas la ﬁ:}xﬁsnﬁiaién sexual contitiia siendo la
forma de contagio predonﬁhanté. Es impottatite sefialar que en
México la relacién hombre / mujer es de 6:1, sin embargo la
incidencia de fa infeccion e Ia mujer 'es. cada véz mayof y con
ellalpinfection petinatal )

La historia natual de fa infeccién por VIH se puede
dividir de manera prictica ¢én 3 fases La fase aguda inicia a
partir de la infeccién y céz;siste én Ia tési:uesfarfin_ic'ial del

huésped contra ¢] virus. Esta fase _suéle set asintomética o
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manifestarse por un sindrome mononucledsico en 30-40% de
los ;:aéos en&e 20 v 30 dia; después de la aparicién del
antigeno p24 en suero. Durante ésta fase hay viremia pero no
existen todavia anticuerpos contra ef VIH Uno a fﬁrés meses
después aparecen los anticuerpos y se desarrolla la inmunidad
celular espéciﬁca‘ En éste petiodo deésaparece el antigeno p24,
la viremi distirmaye, los titulos de anticuerpos aumentan y la
cuenta de li_nfocitcs Cl'._)_4 suele ser norngl La fase intermedia
puede durar Varios afios, se caracteriza po: una acuwdad
p;oiiferétiva,vifal pé:bistcnte con una adesuada teSpuesta dela
mrrmmdad celular: Los pacientes s¢ mantienén asintomaticos,
o pueden desartollar linfadgnéﬁatia generdlizada En ésw etapa
los linfocitos CD4 dismﬁuym pfogi’ésiw}amehte, mieritras la

carga vital aunienta, La fase final o de cfisis s¢ caracteriza por

.....

b atmento e Ia actividad refilicativa viral que cotncide con
un deterioro clinico manifiestado pot ataque al estado general,
pérdida de peso, _h;féccionéé oportunistas, neoplasias ©
compticaciones  relacionadas a VIH A ésia- serie de

manifostaciones se conoce como SIDA Habitualmente las
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cuentas de hnfomtos CD4 sont rmuy bajas, las cargas virales
altas y si o tecibe tratamiento especlﬁco yfd proﬁla}:i‘s, éste
estado prdducelamﬁene o o

" Las enfermedades bi)oxtunistas que presentan fos paciéntfas
ififectados con HIV son la priipal Gausa de su
mofbitmortalidad Eritre los diferentes grupos nosolégicos que
definen al SIDA en ut paciente infectado por VIH,
eﬁédhtramb‘s a lag infecciones pot géxineneé, ho patége‘nos en
inaividuos' imnnnocoﬁipéiéntes, _cil'xe en. el paciente
inmunoé;omp.rc}me_tfido producén  manifestaciones éﬁMcas
1§c'a,iizédas o diseminadas ’céhio fo son hongos, pardsitos,
vitus, bacterias y micbbaiétetias - La susceptibitidad para cada
wie de elios dependers & .las condiciones generales det
pacierite, dé su. éntofgo, asi :corno Vde. su estado inrfune cuyo
principal determinante es 1a cuenta de Iinfocitos. CD4 en
sangre, Asi mi{imo encontramos otras patologias que se asocian
a la inmunodeficiencia celular severa neéplasias como pot
ejemplo  finfoma, 'sarcomaj de Kaposi, CACU. Otras

enferimedades son ocasionadas directamente por el VIH cotmo
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Ia encefalopatia o ta neuropatia por VIE, entre otras, Un punto
fmpgxiante en él mahéjé de l.os ﬁscientes' coﬁ VIH/SIDA es [a
ﬁreﬁencjén primaria y secundgtia de las enfermedades
oportutiistas 1o cual ha fesultado ser costo-efectivo

 En 1985 la CDC propuso clasificar, con fines prondsticos,
a c;ada paciente de acuetdo a 3 categotias clinicas y 3
categorias segin ei conteo de linfocitos CD4. En 1993 se
mod:ﬁcé diéha. cl_asi_ﬁcacién, afiadienda a2 las categorias
clfnicas, algunas enformedades relacionadas al SIDA, Durante
vh}iés afios 1a cuenta CD4 se usd como principal marcador
prong&sticd sin emﬁargo en aquellos pacie'mes con enfermedad
avanzada la cuenta de linfocitos CD4 ya no predice Ia
ﬁ:dé;feSién de 1a enfermedad o la sobrevida del paciente I:Iasta
1995 se desatrollé Ia téenica para la cﬁaﬁtiﬁéacién dé RNA de
VIH-1 'y et 1996 se propuso comto marcador prondstico inicial
La carga viral al momento diagnéstico mostrd set el predictor
méis pbdefoiso dé progresion a SIDA y de muerté por SIDA En
1997 se clombiﬁar_on' ia cuenta de linfocitos CD4 y 1a catga

viral como farcadores de progresion a SIDA. S etiibargo, en
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los pacientes con enfetmedad més avanzada tambxén perdleron
su capacidad para predecit fa sobrewda del pac1ente Con la
aparicion de tefapia anitirrétroviral altimerite activa se logrd
modificar drésticamente Ia historia natural de ’;Ia' enfermedad
Los efectos mas inaportantes de Ia té:apia asititretrovital
altantente activa son la disminticién de Ia réplicacion viral, la
reconstitucién inmune, la disminucién de 1a mot'bifnox{alidad
relacioﬁéda a enféimedades dpm'tunistas y'la insjbria de la
obxemda Pox otio fado han dlsmmmdo las hospltahzacmnes
log dias laborales perdxdos por mcapacldad y ol gasto
1§1acioﬁad9 a enfermedades oportunistas o sus secticlas Desde
entronces la cuénta de CD4 y la catga viral s¢ usan para
evaluar 1a resﬁﬁésté' al tratamiento, ‘de’s'é.fo:‘tunadameﬁte no
estan dzspombles en todos los centxos de atencién a pamemes
on VIH/SIDA por et costo Uno de los mcomrementes dela
fetapia arctmetrovual altamente activa son 1os efectos
colatetales que pueden llega: a se: graves ¢ incluso causm ia

m‘uerm por lo que tamblén se dehen cons&dem en la

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN |-

11




detexnﬂxiaéidii del pronbstico en los f:éiﬁieu‘téé qié reciben

tratammiento.
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PLAN TEAM]EN'I’O DEL ?ROBLEMA

| Las enfermedades xeachonadas al SIDA influyen en ¢l
proﬁéstiqo de los pacientes, _sm embargo su diversidad es
grande y .n0'todas impactah de fa misma forma en 1a sobrevida
De 1992 a 1997 Jeffrey L Jones y su giupo de trabajo,
éétﬁdia:'on 12,982 pacientes infectados cor VIH, k_:bservaron s
evcilucién y enconttaron que la primer enfermedad oportunista
que presemaron mdependlentemente del momento det
dla@bsuco del género, © del modo de uansmsxén fue la
netrottia por Pneumocxsus carini gn un 36%.‘ (cf. anexo 1
tabla n°1) Aunque fué un estudio .extenso, los mismos autores
consideran que puede estar incompleto por un subregistro y
que adetnis puede no ser tepresentativo de toda Ia poblacion
de Estados Unidos, y por lo tanto de la polﬁlacibﬂ mundlal Es
por lo tanto fiecesario estudlax la incidencia de " dichas
enfermedades ¢n niuesira cormnidad a fin de saber 1a évolucién
que puedén tener muestios paientes,  ademés de poder
astébiecér cﬁteﬁbs de 1mc10 y suspencién de ﬁroﬁlaxis en

hutestro pais.
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| Sabemos que las enfennedad&s relacionadas al SIDA
pheden afecta: en forma localizada 6 sistémica, lo cual
mbdiﬁca, por :supuestb sn gravedad, y pot lo tanto su impacto
en 12 sobrevida, La _inaybﬁa de los pa?éientes presenfan varias
enfermedades oportunistas en éf trascirso de su énfeimedad, st
10 €s que simultAnearnente’ pof 1o que el prondstico de cada
uha de ellas se ve modificado Aﬁn asi para conocer el impacto
que fiene cada wha en la enfermedad por VIH es necesatio
concocer 1a it]gideflf:i%:}?'el riesgo relativo, y el .pfénc’isticd de
cada una de olas. I
 Desde ¢ inicio de la cpidemia sc han buscado
marcadorés queé indiquen en mdmduos seropositivos el fiesgo
de 'ﬁo@esm- 2 SIDA o el de morir por obmplicfaciones
relacionadas al _ VH{/SIDA, estos matcadores féﬂéj_an' en
miahera d1recta 6 indirecta la accién que ejerce ef virus sobre el
sistema inmiunitatio y s han usado én forma ind:epenﬂi.ente.o

et cotnbinacion
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Mediante un a_riélisis multivariado se han identificado
marcadores biolbgicos que de ﬁﬁmm mdependlente indican
progresién a SIDA commo Ios que siguen:

o mienos de 200 linfocitos CD4/mn’,
o menos de 25% de linfocitos totales,
e piveles séricos dé B-2-microglobulina de mis de 3 pg,
s presencia de antigeno p24 en suero
+  hematoctiio méror de 40% o Hb < 8 g/dl

B descensé-de la c%_uenta de CD4 v 4 aparicién del
antigehc’r P24 'sc:m predictores de desarrollo de SIDA 2 2 aflos
e un 67%, con intervalo de confiarza (IC) al 95% de 31%-
100%; La cuenta de linfocitos CD4 es uno de los.. dos mejores
tﬁét'c'adoi'eé de j::'ongesisn hasta ahora conocidos; Tos linfocitos
CDs cbﬁétituyeﬁ el grupo celular que se deshuyé con méayor
frecuenicia, efecto cauéa&o direct;-zmente' por el vitus,
originando Ja aparicién de enfermedades oportunisas
sobretodo cuando su cifra es menor a 200 céiulas/mm’
Dutante el périodo asi%iioméﬁcb, Ia cuenta de 7CD4 es

relativameénte constante y habituainiente se encuientra dento de
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1angos nommales Cuando el paciente pmgreﬁa a SIDA, 1a
cuenfa de linfocites CD4 es variablé. y se comiplica su
interpretacién. Adn asi este es el maréé.dor biolégico mas
uﬁMdd, ademis de que indica ¢l momento en que'céiwiene
inticiar Ia tefapia retroviral y el tratamiento profiléctico para
algunas infecciones oportunistas. |

_ Estudios de p’oblaciones linfocitarias de pacientes
homoséxualés sin tratamtiento han .demos&ado que la pérdida
por afo d_é células CD4 es de 80/mm’ Una pétdida thayor a
100 c:é'lu'}'a.t;'fnr-mrl3 al afio so asocia con una progiesion més
répida hacia los estadios finalés de la infeccién.

S han desafrollado nuevos métodos para medi la
carga viral del VIH en flidos cétpo_rales pata identificar et
indi¢e de feplicacion o 14 infeétividad, como pot &jemplo el
pDNA o método cuantitativo pata Ia medicién de RNA viral
por iina sefial amplificada de DNA mensajg‘xﬁ A pesar de qie
&5 'niénqs sensible que la medicién de RNA pc.;;r réaccién en

cadena cig Ja poliimerasa (PCP;):, el bDNA t‘igné 12 ventaja de
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tenet gtan capacidad, velocidad, xeproductiblhdad ¥y con un
formato simila al ELISA

 Desde 1996 la Sociedad Internacional de SIDA (AS)
esta de a&uefdo énla iniportaﬁcia- de las mediciones de HIV-
RNA (carga viral) para la preciicciéﬁ del riesgo de progresion
clinica a SIDA y de muerte basados en Ia dembostracion
reciente de ensayos c}inic’_:ééfde tratamientos combinados en los
qﬁé sé obsetva reduqk':iéﬁdé tos niveles de HIV-RNA.

- Sin émbargo mnguno de estos métodos
evalia el aspecto lc'linico dé 1a enfermedad éuando un paciente
tiene una ';j;.iénte:t de _Iﬁifoc’ités CD4 menor a 2003 Ia capacidad
para establecer su proﬁééti@:o s¢ i)i‘erde yla 'sob:e\?idai varia de
acuerdo al tipo de cérripliéaciones ;Sfésentadag La informacion
sobre el mimero y tipo dé compﬁcécib;iéé para VEMM' el
p'rc{ﬁésﬁcé de los paé:ieﬁt'es con SIDA es limitada fo que ha
dificﬁltadb 1a conformacion de un fndice prondstico

' 7 Con este fin se validé e tn t:abéjo previo de
este grupo, el fndice de Gravedad Clinica (cf anexo 1 tabla 3)

que clasiﬁpé. a los pécieﬁftés de acuerdo a las complicaciones
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desa;roilédas en uh perdiodo de 6 meses (a modo de ejemplo
5 muesitan en anexo 1 tabla n°2) y que demostré predecir
mortalidad en forma significativa en una cohorte de 305
pamentes ﬁnbohﬁ‘hndd una sobrevida del 98 6% para el IGC1
a 189 meseé (IC95%, 187-192), del 939% a 157 meses
(IC95%, 150-165) para et 1GC 2, y finalmente de 57 7% 2 112
meses (IC95%, 100-124) para e IGC'3 Sin erubargo con el fin
de evaluarlo como heri‘anﬁenfa pata caleular el pronéstico de
ios ;ﬁaciéntés cllor-t VIH/SIDA ‘decidiméé compatatlo con los
fnarcadores pronbsticos ya cohocidos y ¢on la clasificacion de

1aCDC.

-Por tanto podemos es'te.lbiece‘r" las siguientes
preguntas de investigaci6n:
1+ ; El IGC es un marcador prondstico
indéi}e:idiente de los CI_M;.de -;!a cargd viral y
de Ia Hemoglobina? -

18



2- En Ja enfermedad grave por VIH, persiste el
padér predlctwa el TGC fndependiehtemente

dé1a citenita de CD4, 6 & éstadio de 14 CDC?
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HIPOTESIS

- B IGC es un marcador prondstico independiente a los
mareadotes conocidos '- ”

2. E11GC mantiene Ia Capacidad para predecn mortalidad o
jgrégi‘ési&n énla enfennédadavanzada

20



OBJETIVOS

- Obseivar la incidencia de las enformedades
Qpé:thnﬁstas en pacientes coﬁ IHV!S?])A q1_fe acuden
Ata dliica o SIDA del HE CMNsXX]
- Estratxﬁcar 4 10§ pacientes de ééuerdq a la cantidad de
Hb, cuiehta de CD4, carga viral ¢ 1GC.
. Estlmar la s'c"abfre'v“lda de dlChQS pacientes de acuerdo a

fa estratificacion pot gripos

21



DISENO

é_e estudié una cohorte de pacientes det Hospital de
ﬁspecialidades dél Centro Médico Nacional siglo XXI en ¢l
depaitamenio de medicina interna, obteniendo informacién
detogtéfica, antropométrica, de 12 evolucion clinica y de
tesultados de lébotatoiio a partir de los expedientes Dicha
informacion se obtuvo mediante una hoja de captura (cf.
aﬁeﬁ@), que s¢ ﬁaéi’é,é ung hoja de cdleulo y finalmente so
analiz6 uﬁiizax_tdo SPSS {éll VSe estratificaron 2 tos pacieiites
et tros giupos de acuerdo con su cuietita CD4 (<200; 200:500;
>500), dé acuerdo a 51_1 carga virdl (<10 000, 10 000- 55 000; >
55 000), y dé acﬁérdq a §u nivel d-e' ‘hgi:moglobina (%s; 812;
>12), asf como por el estadio CDC e'IGC de ingreso. Se
estudis de esta forma 1a scbrevida de cada grupo y
posteriormente se hizo dicho analisis segin el IGC

andlisis estadistico
se dlalﬁdrarﬁn tablas de miltiples entradas para anotar

fos datos demogtaficos y los tesultados dé Ia muestra; pata
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vatidbles de intervalo se calcularen promedio y desviacién
estindit, los variablés categbiicas se expresardn con
brop(:)réionés' e intervalos de confianza al 95% (I(‘ 95%)
cotrespondienfes | o

Para-¢l andlisis de loé'xesultadbs se utilizari el an‘élisis
blvanado ‘T de Student tomando commo sxgmﬁcatwa ana
P<0.05; ¢l andlisis estrahﬁcado para LD4 mediante {a X% de
Mantel»-Haenzel; y &l andlisis -muluvaﬂado mediante Ia
tegresion iqgisti‘ca mﬁiﬁpie y anéliéié dé ricsgos proporcionales
de Cox Se esumaré Ia 'Sﬁﬁteﬁdg mediqnt‘e la curva de 'Kzi_plan-

Msier

—

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN| =




VARIABLES

Viloracién:

Detalles-

Datos-  detogréficos y
adinistrativos

Nombie - ccmpleto, fimero de afiliacién, fecha y
Tuigair de nacimiento, Iugar de residencia, esvolaridad,
oeupacion.y fechade'i ingreso s vigilancia

wAtnecedmtes 1o relactonados 3 Hastoml médm oompleio

H }

' Artecedentes relacionados a VIH Fécha - de dm@}ésmicer, fames de  riesgo,
camplmamones, hospitdlizaciones,  iratamiettos

) ‘previes, teacciones adversag al tratamdento,

Enferinedddes intercurrerites Fecha-de diagnéstico, asociacion & VIH, asociacion a
tratamiento, dfas de hospitalizacion

'I‘ra’rarmcnto antn'retrovual anuema, dasig, fecha de ini m:czo, fecha de cambio y
metivo del eanibio

Trata.m:entoprdﬂl&dico Esquema, dogis v tienipo de tratam:ento

I.aboratorto ‘Biomettis heémitica, tiempos de ooagulaclén, quimicd
sangiiinea, electrolifos séricos, VDRL, reactantes de
fosg aguda,- Heido trlco, perfil de H;ildos, pruebas de
firoion hepdtica, pancréftica v remsl.

Ser'o'ldg‘ia de Hepatitis ByC H‘Bs-Ag ¥ afit HCV db -No go hecesita st ve tealizh

previansente v se tianen disporiibfes fos resultados ,

Detemmamén de wrga viral y
€4

Al ifigteso, cada 6 meses, anfes de cambiar esquema
entirretrovital o 6.8 semanas déspués de ‘cambiar
¢dquemma atirretroviral

Rayos X de Tormx

Solamente para pacientes cott ent‘ermedad pulmonar/
cardiaca activa,

Eléﬁooardiogt'ama de 12
detivaciones

Pata' pacientes de mds de 50 aftos de edad o aqueﬂos
con antecedeites o higtorial familiar de enfermedates
ca:d;ovasmﬂaras en caso de que | o s cuehte cott
tindefl of Gltimo sbia.

Chrog eswdws de Taborastorie ©
de gabinete

De acuerdo # Tas nigcesidudes del pacle:ne

Escalas

CDC, Kamoftky e IGC .

T TRSIS CON
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CRITERIOS DE SELECCION:
CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes mayores de 16 afios de edad infectados con
ViH-1, sin importar 12 forma de contagio, -qué se encuentren en
vigilancia et nuestro hospital con por lo- menos 6 ﬁe&es de
seguimiento, con carga viral y conteo delinfoéitog CD4 que o
hayan iniciado tratamiento antirrettovital :o estén recibiendo
HAART '
Los pacientes deben poder -_ ¥ .deseas' pfov.eet' un
congentimiento informado por esérito (para gacientes de merios
de 18 afios de edad, un padre o un futor legal tamibién pucde

Firmsr el Formulatio de Consentimiéitto Informado).

CRITERIOS DE EXCLUSION
1~ Pacientes sin expediente

2- Pacientes con menos de 6 meses de seguimiento

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN
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RESISIL’I‘ADOS‘

Se eﬁaluaron 305 pacientes de los cuales 259 fueron”
hombres y 56 mujeses. El 69.7% se contagié por contacto
homosexﬂai 10.2% se contagiaron por medio de transfusion
sangu!nea, y ¢l resto- obmvieron la infeccién por contacto
hiterosexual, laborat, & por transplante (anexo 1 tabla n°4). El
84% de os pacientes analizados en éste estudio ingresaron a
éste hospital con diagnéstico de SIDA y de éstos el 80% se
encon&aﬁaﬁ en estadii} C3 S6lo 49 pacientes iticiaron su
seguiﬁii_enté como seropositivos asintomiticos

No Hubo-difereticias entre cada uno de los grupos en
cuantd  Varidbles denfograficas v 'socibeéonémicas, “al
tfatéxﬁienfc@ utilizade, ni en cuanto a fos faboratorios generales
(ef ax;ex& 1 tibla £i®5) .

* Durante el tiempo de- segmnﬁento s¢ registraron un
total de 709 comphcacxones y 152 defunciones. Las causas de
las compﬁcacmnes y de las defunciones se muesiran en ¢l
aneso'1 tabla n°6 y eén ol anexo 2 grifica n°1 La complicacién

més frecuente cn amestra cohorté fue Ia candidiasis (114
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casos)en sus diferentes prese‘ntaciqnes, entre el!as la
orofaringea fesultd ser lé imés frectiénte con 79 casos. Las
signientes - causas de morbilidad fueron las newmonias
Bacte’ﬁanas con 69 casos, 'seguidas. del sfﬂ'dmme de ®§game
con 64 casos, las nenroinfecciones con 60 casos (toxoplasma,
criptococo, bacteriés’, viras v micobacterias en orden de
frecuencia) posteriormenite 57 casos de  infeccidén por
cifoﬁzegalovirus, cuyas preseniadioﬁés mas frecuentes ﬁer'on ia
 coriorretinitis con 38 casos y 1# enterocolitis con 12. En total,
se reportaron 56 casos de Iubexcﬁiosis en ésta cbhorte, de Tos
cuales 3{) se preschtaron como -tuberéu]osis pulnioﬁér y los
demas sc distribuyeron en diferentes lodaliz_;':lciones
(’g‘anglionar, re:naf, petitoneal y sistema nervioso centraly Las
neoplasias tods frecueﬁies observadas en éste grupo de
pacientes con, SIDA fieton en primer lugar <l sarcoma de
Kaposi, posteriorinente los linfomas y finalmente la
enfermedad de Hodgkin |

Las éoﬁﬁlidaciones con mayor mottalidad fueron: 1a

neumonfa por B carinii, los linfomas, fas muminfeccibnes
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(bacterianas, tuberculosas y parasitarias), la tubercuosis , el
séj‘boma de Kaposi, la infeccidn sistémica pbr citmnegaloﬁms.
y las neumonias bacterianas, Falfecreron 27 mcien‘tés_cié los 57
con tisberculosis pata wna monaiidad e ééte grupo de
pacientes de 50%. | '

- Se estratificaron los pacientes por CD4 en tres grupos
como sigue: < 200 células, entre 200 y 500 y finalmente > de
500 CD4 Pot Hb se clasificaron en los siguientes grupos: <8,
8-12,y> 12 Por carga wralse clasificarén en pédentés con <
de 10000 copias/ml, 10000 ~ 55 000,y >de 55 000

| ‘Se graficaron los resultados de sbrevida de acuerdo a
los gripos mencionados de CD4 (cf anexo 2 gﬁca n°2), en
Ias cuales s¢ observan diferencias sighificativas, encontrando
una sobreyida de 92 48% a 189 neses (IC 95%, 182-196) para
los pacientes con CD4 menores 2 200, de 98 28% a 189 meses
ac 595%; 186-193) para pacientes con CD4 de 200~ 500, y del
100% a 157 meses p'_ara p@cienies_con CD4 mayores a 500 (f
anexo 2 gtafica 1°4) En cuanto 2 la soi:fefvida de pacientes de

aouerdo ‘4l éstadio inicial encontramos uha sobrevida para
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pacieﬁxes c»:m_SIDA C3de 74 02%3 163 meses (IC 95%, 155-
1“-7'1')-(ch.. atiexo 7 grafica n°5). Postexionﬁénte se analizé la
sobrevida de esfos.paéienteé con SIDA C3 &peté.déaéuéfdo al
IGC inicial Eicontramos eritonces una sobrevida del 99 33% a
192 niesés (IC 95%; 189~ 195) pard los paéiéﬁtés’ en 1GC, del
95 15% a 1.7.2 meses para los pacientes exi IG’CZ, y'_fmalmente
del 54% a 113 meses (IC 95_%, 99- 126) para los pacientes en

estadio C3 con un JGC 3. (cf, ariexa 2 gréfica 7)
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DISCUSION: |

La infeccifn por ¢} VIH ha tomado proporciones tan
grandes que cualquier estudio de investigacién en relacién a
eila_ estd justificado La terapia antitrefroviral altamente
éfectiva cambié’ de manera drdstica ¢l prondstico de los
pacientes infectados, y ahota se le comsidera como una
enfermedad crémca Se comientd a lo largo de este estudio que
clertos - tharcadores pronéstico estdn bien definidos, sin
emi_ﬁzirg(.)-no fotfan en custita él estadio clinico de los pacientes.
Adéuds dichbs 'nﬁarcador:es r‘pie:ﬁéﬁ capacidad prondstica
cuando se utilizai en la enférmedad avéhzada La idea de
ituéstro equipo de  trabajo fue desatrollar wna mueva
lasificacién q:xeevaluara ol aspecto tlinico de la enfetmedad
coio i hertamienta util en Iz estimacion del pronéstico de
nuesteos pacientes Una vez validado el Indice de Gravedad
Clinica, quisimios compararlo con los marcadores ya
conocidos - Las curvas de sobrevida muestran una clata
diférencia entre los .grupos definidos, asf coito cuando se

analiza cada o deé ellos de acuerdo al IGC En otras palabras
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analizamos por jemaplo la sobrevida de acnerdo al IGC en los
pacientes en estadio C3.que segfin Ia escala propuesta por la
CDC, tienen &l peor pronéstico Observamos que miestra
éscala permite -s"ubcla'siﬁbaﬂos' en gtupos con diferente
pronéstico. Es decir que 1a sobtevida de un paciente con C3 y
un IGC] es n;ejol' que la sobrevida de un paciente en C3 pero
con IGC3  Pudimos dbservar de acuerdo a esto que el IGC
maitiene  su capacidad  de predecit mottalidad en I
enfermedad avanzada Al analizar la curva de ‘sﬁbrevida de
aéuefdo al estadio de 1a CDC, obiservamos quie la curva que
presenta diféreﬁcias significativas es lé del eétadio C3 las
curvas : de los deméé _estadios tienen #n comportamiento
semgjante Esto fos indica que és' muy Gl identificar a un
péciente como C3, perc .ﬁo es asi pata los demdas estadios.
Nﬁesﬁ‘a' clésiﬁbacién 1GC s¢ comporta diferente, presentando
diferencias matcadas para cada una de ios'estadios Aun falta
imticho pués el IGC, at 1guai éue a clasificacién de la CDC es
estatico. Es decit que un paciente petmanece con el estadio

mis avanzada - que haya acanzado, sin poder regresar a
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estadtios Menos graves afn a pesar :cziue su evolucién sca
adectinda Setia ideal establecer ria clasificacién “inovible”
que mrMem evaluar a n’ziesﬁbs paclentcs ’e':n i’o‘:t;ﬁa dindnica.
Este aspeOtO,eé actuMmente éstudiado por nuestm eiquipo de

trabiajo
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CONCLUSIONES:

" con Jos resultados obtenidos en este trabajo podemos
concluir que el 1GC es una clasificacion que evaliia de _f@t‘ma
mds precisa el pronéstico de los 'paeién’tes éon VIH/SIDA, jque
Ia clasificacién de la CDC actualinents eén uso Adgniss nuestro
fnidice &5 un marcador pmné‘sticorindepéndiente 3 la carga
virdl, los CD4 y 1a Hb. Por otro fado, elrih‘dicje de Gravedad
Ctinica consérva su capacidad pi‘onéstica’-eh la 'enfé,rmedad
aVaﬁiada, lo que no Sucede con los déiﬁéé mart:;ddm‘es
pronésticos Y ﬁnalmenié .podeiﬁés coméigt& que es una
heframignta pronéstica esénci_al'mén;'e clinica lo cual pucde set
i en ‘litgaiés'. conpocos recittsos’ coma suced ef nuestro

pals
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Anexo 1 Tablas:

Tabla N°1: Porcéntaje de personas con SIDA cuva
enfeymedad oportunista mencionada presentaron primerp

,
Y ek

Jones JL, Hanson D, Dworkin MS, Alderton DL, Fleming PL, et af
Surveiflance for AIDS-defining Opportunistic inesses, 1992.1997. Morb
and Mott Wesk Rep April, 16 1999 48(88-2);1-22
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Tabla n°2, Lista de complicaciones para el edleulo del IGC

GRUPO L

NO COMPLICADO

" GROPOT " GRUPO T
ANEMIA CRIPTOSPORIDIASTS | CANCER

| CERVICOUTERINO
ANGIOMATOSIS | DIARREA CRONICA | CANDIDIASIS
BACILAR ' _ DISEMINADA
CANDIDA DISPLASIA - CARDIOMIOPATIA HIV
| MUCOCUTANEA | CERVICAL .
" DERMATITIS | ISOSPORIDIASIS CMV DISEMINADO
SEBORREICA -
DIARREA AGUDA | 1 EPTOSPIROSTS DEMENCIA POR HIV
HSIMPLE . | MICOSIS — " ENF. DE
_Muc_ocmANEo "PULMONARES HODGKINLINEOMA
HERPES ZOSTER | MICROSPORIDIAGH | H, SIMPLE

| DISEMINADO

e i i
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ra ¢l cdlevlo del IGC

GRUPOT ~

COMPLICADO

GRUPOII GRUPO III
LEUCOPENIA | NEFROPATIA'POR | HISTOPLASMOSIS
-l vig - ' PULMONAR
LEUCOPLAQUIA NEUMONIA 1 INFECCION DE SNC
VELLOSA BACTERIANA VIRAL, BACTERIAS,
COMPLICADA HONGOS, .
{absceso o empiema) | MICOBACTERIAS 0
. . : : PARASITOS ¥
LINFADENOPATIA | PANSINUSITIS KAPOSI DISEMINADO (3
GENERALIZADA CRONICA, | o4},
MOLUSCO - SARCOMADE LEUCOENCEFALQPATIA
CONTAGIOS0 " KAPOSI CUTANEO | MULTIFOCAL -

- . : L PROGRESIVA, -
NEUMONIA " SEPSIS POR OTRAS | LINFOMA SNC
BACTERIANANO | BACTERIAS : .
COMPLICADA ' g = o
NEUMONIA SEPSIS POR MICOBACTERIAS
VIRAL Salmonella tvphi v 8, A’I’fPICAS
STFILIS PRIMARIA | SIFILIS TERCIARIA MIELopATiA
Y SECUNDARIA ’ : (POLIRADICULO O

o T MONONEUROPATIAS)
’ ’ SINDROME NEUMONIA POR
RETROVIRAL Pneumovistis carlnii
AGUDO L -
TUBERCULOSIS ' 8X. DE DESGASTE
- LOCALIZADA i
VARICELA/ZOSTER | TUBERCULOSIS MILIAR

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN
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Tabla n°3, Método para calculg r el indice de Graveda

Clinica para pacientes con HIV/SIDA
o T T COMPLICACION MAS SEVERA EN
LOS
SIGUIENTES 6 MESES
COMPLICACION B T A
INICIAL

R
" 1

2

3

TESIS CON
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Tabla 1°4, Factores de riesgo de.pacientes con VIH/SIDA:
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’I‘abla 5: Estadisticas descriptivas de los datos de
_abora;on exgresado por grunu de IGC.

LAB

' Méxlmo

T 1eC | Minime Error | Desviacién
‘ L -1 . . | estandar | estandar
Hemoglobina | 1 7.0 182 | 14432 | 115 1,996
T gl z 70. | 166, | 12825 | @02 | 2486
o 3 1,6 18,9 disma L 165 2956
Leucocites 1.1 2000 11200 | 548873 20,73 | 172458 |
Cels/mm’ 2 | 420 | 10000 | 461050 | 24095 | 198665
e 3 250 28600 512559 207,32 . | 376050
Plaguetas 1 8000 491000 ['2910248,32 | 436453 | 7534343 |
Celsimm® | 2 | 11000 | 452000 [ 21283582 | 11969,73 | S7976,43 |
3 ) _3_6_2 . 630000 | 20082_?,53 - 6128,18 10925?,57
Glucosa | 1 40 | 10080 | 211 ®AT_ |
_gidl 12 a8 465 110251 | 636 |- SL71
N '3 34 866 | 10954 385 . 69‘“67'
- Urea 1.] 8 325 - | 8822 . 1,68 28,73
. 271 . 10, 9. | 383 | 1,81 [ 1474
- 3 -0 380 37.94 213 |- 33;29
Creatinina__ | 1 A 6,1 1113 24905-02 428 |
. © 2 5 2.7 1115 52145-02 .,424
N ! 3 1 4040 1440 | 321 5790
Colesterol 1 20 412 170,24 3,35 5598
T T ; 320 | 14357 | 763 | 5491
o 31 38 37 | 14164 3,35 - 55,98
Trigiceridos_ | 11 23 1206 | 263,77 1429 | 19120 |
e 2 17 446- 1 20753 | 1680 101,38
S 3 45 740 181@8 4, 10,23 114,78
Blirrublnag | 1 18 1419 | 10898 [9821E-02]| 15873 |
— . 2 26 6.90 2513 615 30855
- - -3 A0 9,80 10235 | 6680E-02| 10816
Alblming - -1 8 57 4261 BRT2E02] - 6848
TR 1.8 B8 3818 | - 130 | 984 |
- 3 k=] 53 3233 | 5789E-02 989
TGPALT 1. 8 750 48,49 366 - §2,71
T T T T 184 088 149 | 4014
! T 3 3 ‘618 48,42 324 56,37
TGOAST 1. 13 ors 40,42 4,28 73,40
R ‘2 g 483" " 5970 995 80,22
3. 4 - - 744 T ghBe - 472. 82,21
TESIS CON o
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ahora;gn exnrgsggus por.grupp de IGC,

LAB IGC | Minimo | Maximo | Media Error | Desviaclé
. . ‘ L | estandar in estandar,
Fosfatasa 1 34 1455 176852 10,30 167,72

aicalina I - e S

o 2 ) 49 1085 | 15271 | 2206 | 16948
o 3 1.2 3205 | 22353 | 1971 | 32380
Deshidrogenasal 1 '_9'6 - 3340 41210 18,07 305,20

lactica. - : N T i

: L 2 87" 836 35570 23,35 160,41
L 3 G2 8322 | 50006 50,22 | 85811

_ CPK- - 11 25 i =) 122,03 1674 | 9761
12 120 W25l | 7020 -1.-4533 | 101,38

i 3] 6 1 1193 | 10484 | 2224 | 200,15
~ Amijasa 1 23 | 1444 116238 | 1128 | 130983
2 77| 4059 120913 47,16 ). 23106
. ) -3 4 1700 | 19804 |- 2687 | 28040

| Lipesa 1, 22 | 4280 1 32682 | 12334 | 40908 |
el L8 - | esTs 598 '1195
13 2 850 | 161,684 49.00 24498
GCT 1 18 1182 11308 35,30 205,80

: 21 - 11 L4687 - {13933 | M.B3 | 17585
o 3. 3 1156 { 17813 38,55 | 24984
Acldo drico 1 23 92 6032 218 1,842

[ 21 22 07 1 5041 | 576 | 2373
S 3 - '59 5193 217 | 2,683
{Ndmero de CD4 1 -3 503 275 99 10,87 19498
. 2 5 . 1214 | 18345 2018 | 177,08
el 31 2 o5 | 15050 | 1404 | 15441
INGmero de CD8[ 1 12 3355 100837 | 3326 S75,17 |
b2 b B 1 1019 176958 | 4984 |- 42584 |
i 13 19 2054 872,69 55,79 - 574142
‘LogiQcarga |1 |1 698970 6,495622 4;260549 7,684897E] 1,045250

i yiral .- - : - . D2 . .
R 2 197‘?‘?23 5925312 14302768 | 156097 {1.103779

1.3 1763427 | 6,292256 40501g4 168601 {1431011
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Tabla n°6.Morbimortalidad En Pacientes Con Hiv/Sida

HE CMN SXXI1

COMPLICACION

CASOS

MUERTES

NEUMONIA POR B CARINI

| TOXORLASMOSIS SNC
[ TBPULMONAR

CMV DISEM{NADO

NEUMONIA BAGTERIANA

TH SISTEMICA

U S P Y SR

LINFOMA

]cmmmmgwg

CRIPTOCOCOSIS SNC

‘KAPOS| DISEMINADG

MENINGITIS BACTER!ANA

| LINFOMA BNC

| ENCEFALITIS VIRAL

[ HERPES DlSEMiNADO

LMP

| MIOCARDIOPATIA POR

| SEPS!IS POR SALMONELLA

Hiv

HISTOPLASMOStS PULMONAR

= [ = BN D [N g o [ LO©

MAC

ADENOPAT]A GENERALIZADA

ANEMIA

ANGIOMATOSIS BASILAR

B!CITQPENIA .
CANDIDIASIS ESOFAG!

CA

CANDIDIASIS ORAL

CANDIDIASIS SISTEMICA

CONDILOMATOSIS ANAL

CORIORETINITIS CMV

CRIPTOCOCOSIS DISEMINADA

CRIPTOSPORIDIASIS
DEMENGIA - :

DEPRESION MAYOR

[ DERMATITIS SEBORREICA

DIARREA CRONICA

ENDOCARDITIS

"ENE. DE HODGKIN

"ENTERITIS. HERPETICA _~

HERPES SIMPLE -

. s it

103 MR TN S PRI IR IO I, Y N PR PR RO IR0 G R PP O P8 e 7 1 L ot o A L

HERPES ZO08TER

TESIS CON
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Tabla 6({cont.) Morbimortalidad En Pacientes Con Hiv/Sida -
HE CMN SXX1

COMPLICACION CASOS _ | MUERTES
KAPOSI CUTANEO
LIPODISTROFIA
LISTERIOSIS SNC.
LITIASIB URETERAL
MIELOPATIA HIV
MOLUSCO CONTAGIOSO
NEFROPATIA POR HIV

NEUMONIA VIRAL

NEUROPATIA DESMIELINIZANTE
NEUROSIFILIS

PANCITOPENIA

PANCREATITIS

PANCREATITIS POR FARMACOS
PERITONITIS ESPONTANEA
SAMONELLOSIS .

SIFILIS SECUNDARIA

SINUSITIS

STRONGILOIDIASIS

| SX. DESGASTE
TROMBOCITOPENIA
UVEITIS -

_xmg_.m_\w'_;wmm_-_;_;_;w_x.;_;_»g
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Anexo 2 grificas:
Grifica 1.

TESIS CON
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Grifica 2. = =77
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Grifica 4. Sobrevida de pacientey con VIH/SIDA ¢on HB

de 8 a 12g/d] segén 1IGC
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Grafica 5. Sobrevida de pacientes con VIH/SIDA con CD4
MENORES A 200 segtin IGC

Sobrevida de pacientes con VIH/SIDA
con CD4< 200 estratificados por iGC
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Grifica 6. Sobrevida de pacientes con VIH/SIDA segin

estadio CDC inicial

Sobrevida de pacientes con
ViHsegln estadio CDC inicial
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Gréfica 7. Complicaciones en los patientes con SIDA (3,
segtin IGC

Complicaciones en los pacientes
con SIDA C3, segin IGC
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Gr4fica 8, Complicaciones en los pacientes con SIDA
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